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Jelenlegi ismereteink migrénrol és a
fehérallomanyi 1éziokrol

Bevezetés

A Nemzetkozi Fejfajas Tarsasag (IHS) megfogalmazasa
szerint a migrén definicidja, egy visszatérd elsddleges
fejfajas betegség, mely az esetek tobbségében pulzald
jellegi, altalaban egyoldali, a fajdalom intenzitasa
kozepesen erds vagy erds, a rohamok felnéttkorban 4-72
ordig tartanak, hanyinger, szédiilés, aura és autonom
tinetek kialakulhatnak.

Migrén el6fordulasa

A migrén feln6tt korban gyakoribb (11%, élethosszra
vetitve 15%), mint gyermek- vagy serdiildkorban (7%,
¢lethosszra vetitve 5%) és eléfordulasa csokken a 60 év
feletti felndtteknél (6%, élethosszra vetitve 8%). A migrén
minden kategoéridban gyakoribb ndknél, mint férfiaknal
14% illetve 6% felndttek, 9% illetve 7% gyermek- és
serdiilokorban, valamint 8% illetve 3% iddsek esetében.

A migrén kortana

A trigemino-vascularis rendszer fontos fajdalom atvivé
kapcsolat az erek (duralis - corticalis) és idegi (agytorzs -
thalamus) régiok kozott. Mivel a hypothalamus hatso és
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lateralis régioja aktivalodik mar a migrén korai, még nem
monitorozhat6 (nincs fejfajas) fazisaban, ezért valdszind,
hogy a hypothalamus kulcsfontossagu szerepet tolt be a
migrénes fejfajas elinditdsdban azéltal, hogy aktivalja a
kiilonbozé agytorzsi strukturdkat. A kaszo kérgi gatlas
(CSD - cortical spreading depression) az occipitalis
agykéregben kezdddik és a neuronok ¢és neuroglia
depolarizacidja révén 2-5 mm/perc sebességgel halad
anterior iranyba. A CSD az agyi ion homeosztazis dramai
elégtelensége, excitatoros aminosavak (pl., glutamat)
aramlanak ki az idegsejtekb6l és fokozodik az
energiafelhasznalas. CSD nem csak az auraval jaro
migrénben jelentkezik, hanem aura nélkiili migrénben is
jelen van. A CSD aktivalhatja a trigeminalis szenzoros
afferens rostok meningealis nociceptorait, ezzel
vasoactive neuropeptidek felszabadulasat eredményezve
(CGRP, SP, NKA, PACAP, VIP). Ez a folyamat a
trigeminocervicalis komplex masodlagos neuronjainak, a
thalamus harmadlagos neuronjainak és a szenzoros cortex
negyedleges  neuronjainak  aktivalodasahoz  vezet
(centralis szenzitizacid). Az agytorzsi magvakban,
melyeket migrén generatoroknak is neveznek (locus
coeruleus, periaqueductalis  sziirkeallomany, raphe
magok) a vérataramlas fokozodik. Az agytdrzsben
aktivalodnak a nucleus salivatorius superior cranialis
paraszimpatikus rostjai. A postganglionaris
paraszimpatikus rostok aktivaljak a konnymirigyet, az
orrnyalkahartya mirigyeit, a nyalmirigyeket, valamint a



craniofacialis ereket, és ezzel konnyezést és orrfolyast
inditanak el. A leszallo fajdalmat modulaldé palya
aktivitasa csokken, ami még intenzivebbé teszi a
fajdalmat.

Migrén és vascularis rizikofaktorok

Kimutattak, hogy a migrén a tiinetmentes agyi 1€ziok,
ischaemids stroke ¢€s cardiovascularis betegségek
rizikéfaktora.

Intracerebralis fehérallomanyi 1éziok definicidja

Fehérallomanyi 1€zi6rol akkor beszéliink, ha a T2/FLAIR
mérésen magas jelintenzitast latunk Ggy, hogy a TI1
mérésen nincs alacsony jelintenzités, a goc nagyobb, mint
3 mm, valamint legalabb két egymast kovetd metszeten
megjelenik.

Fehérallomanyi 1éziok lokalizacidja

Fehérallomanyi 1éziok  elhelyezkedhetnek  barmely
agylebenyben, infratentorialisan az agytoérzsben vagy a
kisagyi féltekékben. Supratentorialisan tovabbi felosztas
lehetséges, 1.) subcorticalis U-rostok érintd, 2.) mély
fehérallomanyi, 3.) periventricularis és 4.) corpus
callosum lézidkra.



A migrénes 1éziok radiologiai megjelenése

Kutatocsoportunk 17 migrénes és 17 egészséges kontroll
személyt vizsgalt fejlett MR technikadkkal: T1 és T2
sulyozott, 3D FLAIR ¢és diffazios (DWI/ADC)
mérésekkel, perfazios vizsgalattal (PWI), proton MR
spektroszkopiaval (L1H-MRS) és T1 és T2 relaxacios id6
mérésével. Szignifikansan elmélkedett ADC értékeket
taldltunk a fehérallomanyi 1ézidkban a normadl
fehérallomanyhoz és a kontroll csoporthoz viszonyitva. Ez
a 1ézion beliil fokozott random viz mozgasra utal, ami a
szoveti struktura karosodasra jellemzd. Az in vivo T1 és
T2 relaxaciés id6 megnyult, mely a megnovekedett
extracellularis viz frakciot jelzi. A 1ézidk proton MR
spektroszkopids vizsgalata csokkent N-acetyl-aspartat
(NAA), kreatinin és foszfokreatinin (Cr) koncentraciot
mutatott. A csokkent NAA axonvesztést, mig a csokkent
kreatinin és foszfokreatinin szdveti degenerdciot jelez
felborult energia metabolizmussal. A perfuzids vizsgalat a
1ézi6n beliil csokkent relativ agyi vérataramlast (rCBF) és
relativ agyi vér volument (rCBV) igazolt, ami szintén
jelezheti az axon és glia sejtvesztést. Ezek az eredmények
azt jelzik, hogy a fehérallomanyi 1éziok lehetnek
microvascularis ischaemias karosodasok migrénben.



Migrénnel osszefiiggé fehérallomanyi 1éziok valtozasa
3 év utan

Bar a kovetéses vizsgalatok tobbnyire a fehérallomanyi
1éziok romlasat mutatta, esetenként eldfordult regresszid
is. Az alacsonyabb kezdeti migrénes roham frekvencia
Osszefiiggésbe hozhaté volt a 1éziok szamanak
csOkkenésével a 3 éves kovetés sordn, ami sejteti a
lehetséges hosszutava Osszefliggést a fejfajas és az
eltérések kozott. Ez a hosszutavu MR vizsgalat azt talalta,
hogy a klinikailag csendes / silent agyi fehérallomanyi
1€zidk tobbnyire progressziv természetiiek.

Szérum L-arginin és dimetilarginin szintek
intracerebralis fehérallomanyi 1éziokkal
rendelkez6 migrén betegeknél

Bevezetés

A migrén a fehérdllomanyi 1éziok ¢és infarktus
kialakuldsdnak ~ onall6  kockazati  tényezbje. A
fehérallomanyi 1éziok gyakrabban fordulnak el migrénes
betegeknél, mint az &ltaldnos populacioban, barmikor
kialakulhatnak az aktiv migrénes évek alatt. A migrén,
kiilonosen az auraval jard, fokozott rizikot hordoz cerebro-
¢s cardiovascularis  betegségekre, melyek nem
magyardzhatok hagyomanyos kockazati tényezdokkel. Bar
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a szovettani adatok hidnyoznak migrénben, a
microvascularis ischaemias elképzelést tamogattdk a
korabbi kvantitativ MR adataink, melyek a 1ézion beliil
szoveti  karosodast jeleztek, melyek megfelelnek
ischaemias eredetli fehérallomanyi 1éziok
kovetelményeinek. Tovabba ugyanennek a migrénes
betegcsoportnak a hosszutava vizsgalata a 1ézion beliili és
intracerebralis  fehérallomanyi 1éziok progressziojat
mutatta az id6 elérehaladtaval.

A vascularis etiologia, mint az L-arginin/nitrogén
monoxid utvonal karosodasa vascularis endothelialis
diszfunkciohoz  vezet, mely  magyarazhatja a
fehérallomanyi 1ézidk kialakulasat és romlasat, valamint
kapcsolatot jelenthet a migrén és az ischaemias Stroke,
valamint coronaria betegség kozott. Az endothelialis
nitrogén monoxid szintaz (eNOS) L-arginint hasznal az
erés vazodilatator hatasu antiatherogen nitrogén monoxid
termeléséhez. Az L-arginin metilalt analogja, a
szimmetrikus €s aszimmetrikus dimethylarginin (SDMA
¢s ADMA) az L-arginin/nitrogén monoxid (NO) ttvonal
modulatora. Mind az ADMA, mind az SDMA szint
kapcsolatba hozhat6 a fokozott cardiovascularis
kockazattal és haldlozassal. Az ADMA-t az oxidativ
stressz és endothelialis diszfunkci6 markerének tekintik
migrénben.

Annak ellenére, hogy migrénben az oxidativ
stresszel és  vascularis endothelialis  aktivacidval
kapcsolatban egyre tobb a bizonyiték, az endothelialis



diszfunkcio fenti biomarkereit a fehérallomanyi 1éziokkal
kapcsolatosan még nem vizsgaltak. Ezért célunk az L-
meghatdrozasa volt migrénes betegekben fehérallomanyi
1ézioval vagy anélkiil fejfajas mentes periodusban, azért,
hogy meghatarozzuk a 1ézidés és nem 1ézios csoportok
kozotti  kiilonbséget, valamint vizsgaltuk a migrén
jellegzetességeinek hatéasat, illetve meghatiroztuk a
migrénes €s kontroll csoport kdzotti kiilonbségeket.

Beteganyag és modszerek

109 migrénes beteget (93 nd, atlagéletkor 36,7 = 10,8 év,
koreloszlas 16-65 év), két alcsoportban (82 aura nélkiilit
¢s 27 aurdst) vontunk be a vizsgilatba. Egészséges
kontrollként, 56 alanyt vizsgalatunk és 46 egészséges
kontrollt (33 nd, atlagéletkor 37.3 + 10,5 év, koreloszlas
20-65 ¢év) keriilt bevonésra. Minden résztvevonek késziilt
koponya 3T-MR vizsgalata. Fehérallomanyi 1éziok 43
migrénes betegnél fordultak el6, mig nem volt
fehérallomanyi 1€zi6 vagy egyéb strukturdlis eltérés a
fennmarado személyeknél beleértve a kontroll csoportot
iS. A migrénes betegeket két csoportra osztottuk a
fehérallomanyi 1éziok jelenléte (L+) vagy hianya (L-)
alapjan. Szérum L-arginin, ADMA, SDMA szint
meghatarozasa €¢hgyomri vérmintabol tortént, melyet a
véna cubitalisbdl nyertiink minden résztvevo esetében.



Eredmények
Kor

Az életkort tekintve nem taldltunk szignifikdns
kiilonbséget a teljes migrénes csoport és az egészséges
kontroll csoport kozott. A Kruskal-Wallis teszt az életkor
tekintetében  szignifikans kiilonbséget mutatott a
fehérallomanyi 1€zi6s, a fehérallomanyi 1€zi6 nélkiili és az
egészséges kontrollok kozott (P < 0,001). Utdlagos tesztek
szignifikans kiilonbséget jeleztek a 3 csoport minden
lehetséges parjaban (P < 0,05). Nem talaltunk szignifikans
kiilonbsége a 1€zids €s nem 1€zids alcsoportok kdzott.

Kontroll csoport

Mivel a vizsgalat alcsoportjai nem voltak kor és nem
szerint illesztve, az egészséges kontroll csoportot el6szor
tobbszords linedris regresszidval vizsgaltuk. Nem volt
szignifikans hatasa a kornak és nemnek az ADMA, SDMA
¢s L-arginin szérum koncentraciora, illetve nem talaltunk
kapcsolatot a kor és a nem kozott.

Kategorikus adatok

Az alanyok neme és a tarsulo betegségek tekintetében nem
talaltunk szignifikans kiilonbséget a csoportok kozott.



Migrén jellegzetességek

A fehérallomanyi 1€zids  paciensekre  hosszabb
betegségtartam volt jellemzd Osszehasonlitva a 1€zid
mentes migrénesekkel (L+ vs. L-, P < 0.001), beleértve
altalanossagban az alcsoportokat is (Kruskal-Wallis P =
0.002). Azoknal, akiknél fehérallomanyi Iézidkat
talaltunk, az ¢élettartamra vetitett fejfajasos rohamok
szama magasabb volt (L+ vs. L-, P = 0.004), beleértve az
alcsoportokat is altalanossagban (Kruskal-Wallis P =
0.003). A Dbetegek rohamfrekvenciaja aura esetén
alacsonyabb volt, mint az aura nélkiili migrénesek
esetében (L+A- vs. L-A+, P = 0.002; L-A+ vs. L-A-, P <
0.001).

L-arginin szintek

Jelentdsen magasabb szérumkoncentraciod volt mérhetd a
migrénes csoportban, mint a kontroll csoportban.
Statisztikailag szignifikdns kiilonbséget nem talaltunk a
migrénes csoportok kozott.

ADMA szintek

Lézid pozitiv migrénes pacienseknél magasabb volt a
szérum Kkoncentracid, mint 1€ézid6 negativ betegeknél.
L+A+ pacienseknek magasabb szérum ADMA szintjiik
volt, mint a L+A- (P = 0.009), L-A+ (P < 0.001), L-A- (P
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< 0.001) alanyoknak és a kontroll csoportnak (P < 0.001).
A L+A- csoportban emelkedett szintet talaltunk
Osszehasonlitva a L-A- (P = 0.009) alanyokkal ¢és a
kontroll csoporttal (P =0.017). Magasabb ADMA szérum
szintet talaltunk a L+A+ csoportban, mint a L-A+ (P =
0.003) és L-A- (P = 0.029) csoportokban. A legmagasabb
SDMA plazma szintet a L+A+ csoportban detektaltuk.

SDMA szintek

L+ migrénesek SDMA szintje magasabb volt, mint a L-
pacienseké (P < 0.001) és a kontroll egyedeké, de az
utobbi  Osszehasonlitas nem  volt  statisztikailag
szignifikans. A SDMA szérum szintje magasabb volt
L+A+ betegeknél, mint a L-A+ (P < 0.001) és L-A- (P =
0.006) pacienseknél és a kontroll csoport tagjainal (P =
0.003). Magasabb szérum koncentraciot talaltunk L+A+
csoportban, mint L-A+ (P = 0.003) és L-A- (P = 0.029)
csoportokban. A legmagasabb SDMA plazma szintet a
L+A+ csoportban talaltuk.

Binaris logisztikus regresszio analizis

A logisztikus  regresszid6 modell  statisztikailag
szignifikans volt, ¥2(22) = 48.56, P < 0.0005. A modell
magyarazza az 50%-os eltérést a fehérallomanyi 1éziokban
(Nagelkerke R2), ¢és pontosan klasszifikalja a
fehérallomanyi 1éziok 79,8%-at. Az ADMA szint volt a
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legszignifikansabb prediktora a fehérallomanyi 1éziok
jelenlétének, tobb mint 21-szer magasabb a
fehérallomanyi 1ézidk valdszintisége azoknal, akiknél 1
umol/L az ADMA szintjének emelkedése (Exp(B) =
21.49, P =0.038). Az auras betegeknek 1,21-szer nagyobb
valosziniiséggel van fehérallomanyi 1ézidja, mint az aura
mentes alanyoknak (P = 0.041). Az emelked6 életkor
Osszefiiggésben van a fehérallomanyi 1€zidk jelenlétével
(Exp(B) = 1.09, P = 0.045). A t6bbi vizsgalt valtozo nem
adott szignifikanciat a modellhez.

Megbeszélés

A tanulmany legfontosabb megéllapitasa, a 1€zi6 pozitiv
migrénes betegek megemelkedett ADMA  szérum
koncentracidja a migrénes rohamok kozott. Az ADMA
szinteket talaltuk a fehérallomanyi 1éziok legjobb
prediktoranak, fiiggetleniil mas szignifikans faktoroktol,
mint az életkor és a becsiilt ¢élettartam fejfajas rohamszam.
Magasabb SDMA szérum szint megkiilonbozteti a 1€z10s
¢s 1ézi6 mentes migrénes betegeket, mig az emelkedett L-
arginin  koncentracio elkiiloniti a migréneseket a
kontrolloktol.

Kor, vascularis rizikéfaktorok, migrén jellemzok

A novekvd  életkort  Osszefiiggésbe hoztak a
fehérallomanyi 1ézi6k jelenlétének nagyobb
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valoszinliségével, valamint az idésebb kor a magasabb
ADMA ¢s SDMA prediktoranak bizonyult 1ézids
migrénes betegeknél. Mivel pozitiv korrelaciot talaltunk a
kor és a betegség iddtartama kozott, és nem volt
szignifikans hatdsa a kornak az ADMA ¢és SDMA
koncentraciokra a kontroll csoportban, inkabb a hossza
migrénes id6tartam, mint a magasabb életkor
magyarazhatja a dimetilarginin szint emelkedését.

A megemelkedett plazma ADMA koncentraciok
Osszefiiggésben vannak szamos vascularis rizikofaktor és
kronikus betegség jelenlétével, mint pl. obezitas, TIA,
tlinetmentes agyi infarktus, ischaemids stroke, vese és
majelégtelenség, dohanyzas ¢és fizikai inaktivitas.
Vizsgalatunkban  vascularis  rizikofaktorok  ritkan
fordultak el6 mind a migrénes, mind a kontroll csoportban,
illetve kezelték azokat a vizsgalati periddusban. Ismert,
hogy lipid-csokkenté terapia és a dohanyazas
felfliggesztése visszaforditja az endothelialis diszfunkciot,
amennyiben van. Ezért a vascularis rizikoéfaktorok
szignifikans hatasa a végeredményben valdszintitlen.

Jelen vizsgalatunkban a fehérallomanyi 1€zids migrénes
betegek betegsége hosszabb ideje allt fenn, mint a 1ézio-
menteseké, valamint a hosszabb betegség id6tartam
magasabb fejfajasos Osszrohamszammal tarsult. Az
becsiilt 6sszrohamszam a fehérallomanyi 1€zidk fiiggetlen
prediktoranak bizonyult, mig az aura jelenléte magasabb
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ADMA szintet jelzett migrénesekben. A vizsgalt migrén
paramétereken kiviill més faktorok, mint a roham
intenzitdsa ¢és iddtartama, a fejfajasok frekvenciaja és a
kaszo kérgi gatlas stulyossaga is befolyasolhattak a 1éziok
kialakulasat. Osszefiiggésben korabbi tanulméanyokkal az
interictalis L-arginin és dimetilarginin szérum szintek
emelkedése a 1€zi0s betegeknél pontosan jelzi az oxidativ
stressz jelenlétét, mely jelen lehet mind ictalis mind
interictalis allapotban.

Migrén hatasa a dimethylarginin és L-arginin
bioszintézisre és metabolizmusra

Az ADMA koncentraciot elsddlegesen a dimethylarginine
dimethylaminohydrolase-2 isoform (DDAH-2)
szabalyozza az érfali endothel sejtben torténd
lebontasaval. Mivel a DDAH-2 érzékeny az oxidativ
stresszre, melyet a talzott nitrogén monoxid termelés idéz
eld patofiziologias korilmények kozott, mint pl.
cardiovascularis betegségek ¢és migrén, a reaktiv O2
gyokok (ROS) gatoljak a DDAH-2 aktivitasat, mely
kovetkezményes ADMA  felhalmozodéssal  tarsul.
Elképzelheté, hogy a NO okozta vazodilataciot az
emelkedett ADMA szint felboritja a migrénes fejfajas
idején, ami csokkent NO elérhetdséghez, cerebralis
hypoperfuziét okozo vasoconstrikcidhoz és endothelialis
diszfunkcidhoz vezethet. Mivel a NO ¢és az ADMA
koncentraci6 emelkedése nem korlatozodik az ictalis
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allapotra, az eNOS gatlasa megjelenhet a fejfajas mentes
periodusban is. A kronikus endothelialis diszfunkcio
befolyasolja a megvaltozott cerebralis autoreguléaciot,
valamint a kis perforalo agyi erek esetében elégtelen
fehérallomanyi vérellatashoz vezet, és fehérallomanyi
1€z16 kialakuldsédhoz vezet.

Kovetkeztetés

A megemelkedett szérum ADMA-szint hatassal van a
migrénnel kapcsolatos fehérallomanyi 1éziok
patogenezisére  azaltal,  hogy  befolyasolja a
cerebrovascularis autoregulaciot ¢és a vasomotoros
reakcioképességet. A magasabb SDMA koncentracionak
indirekten lehet hatasa a NO szintézisére oly modon, hogy
csokkenti a szubsztrat elérhetdségét. A megemelkedett L-
arginin szérum szint tiikrozheti a megnovekedett NO
szintézis sziikségletét.

A féltekei fehérallomany 1éziok és a migrén
jellemzoinek hatasa az agykéreg vastagsagara
¢és volumenére.

Bevezetés

Az agykéreg vastagsaga egyarant jelzi a neuroldgiai
fejlettséget, valamint jol tiikrozi a kérgi miikodéseket. A
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cerebralis cortex nagy neuron slriiségli, vastagsaga 1,5 —
5 mm kozott valtozik. Mind a pyramis sejtek mind az
interneuronok a féltekei fehéralloményon keresztiil
vandorolnak a prenatalis agyi fejlédés sordn. Mindkét
corticalis neuronalis sejttipus kap projekcios rostokat a
thalamus feldl és asszociacids ¢és keresztez0dd rostokat
egy¢eb kérgi teriiletekrol.

A migrén elsddleges fejfajas betegség, mely
okozhat szerkezeti ¢s funkciondlis eltéréseket az
agykéregben. A migrénhez kothetd fehérallomanyi 1€zidok
valdsziniileg microvascularis eredetiiek, és
el6fordulhatnak mind a négy agylebenyben magaban
foglalva a mély féltekei fehérallomanyt, subcorticalis U-
rostokat, periventricularis fehérallomanyt és a corpus
callosumot. A fenti adatok alapjan feltételeztiik, hogy a
fehérallomanyi 1éziok - fokalis axonalis ¢és glia sejt
(astrocyta, oligodendrocyta, microglia) karosodasok,
valamint a mitochondriumok milkodészavara
kovetkeztében megjelend csokkent intracellularis energia
metabolizmus — okozhatnak strukturalis corticalis
eltéréseket migrénben. Ezért megvizsgaltuk a 1€zios és
1ézio-mentes migrénes betegeket, hogy megitéljiitk a
szoveti karosodas hatdsat a kéreg vastagsdgara ¢és
térfogatara. Erre vonatkozoan a migrén jellemzdinek
potencialis  szerepét is  vizsgaltuk.  Ndbetegeket
vélasztottunk, mert a migrén sokkal gyakoribb felndtt
ndkben, mint férfiakban, és azért, hogy elkertiljiik a nemi
kiilonbségeket (pl. hosszabb fejfajas tartam, magasabb

16



intenzitdsu rohamok, gyakoribb hanyinger, fono- ¢és
fotofobia ndkben), melyek a nék és férfiak kozott
léteznek.

Anyag és modszerek

2010 és 2017 kozott 161 ndbeteg teljesitette a Nemzetkdzi
Fejfajas Tarsasag (International Headache Society - IHS)
osztalyozasi feltételeit migrénre auraval vagy aura nélkiil,
akiket prospektiven vizsgaltunk a PTE AOK Neurolégiai
Klinika Fejfajds Ambulancidjan. A vizsgalat idején,
minden migrénesnek visszatérd fejfajasai voltak és
egyikiik sem volt kronikus profilaktikus terapian. Akut
migrén terdpia gyogyszeres kezelésre eletriptan,
sumatriptan, ibuprofen, diclofenac, acetylsalicylic acid
és/vagy acetaminophen készitményeket alkalmaztunk. A
migrénesek demografiai és klinikai adatai az alabbiak
voltak: atlagos életkor 39.3 + 12.5, tartomany 18 - 73 év;
betegség idotartama 15.6 = 11.9, tartomany 1 - 57 év;
roham frekvencia/hénap 5.6 + 4.5, tartomany 0.2-14.8; a
migrénes évekre megbecsiilt teljes rohamszam (atlagos
havi rohamszam x 12 x migrénes évek szama) 966 + 1158,
tartomany 12-6840; n = 52 fehérallomanyi lézioval; n = 63
aurdval. A migréneseknek nem volt egyéb tipusu
fejtajasuk. Egyik bevont migrénesnek sem volt egyoldali
,Side-locked” fejfajasa vagy auraja. MR vizsgalat minden
esetben a fejfajasmentes idészakban késziilt. Olyan orvosi
tarsbetegséget, amely befolydsolhatta volna a migrénes
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fejfajast vagy a fehérallomanyi 1¢zi6 kialakulasahoz
vezethetett volna (hypertonia, diabetes mellitus,
vesebetegség, majbetegség, magas LDL-koleszterin szint,
hyperuricaemia, magas CRP szint, pajzsmirigy betegség,
szisztémas autoimmun betegség, dohanyzas, kardiogén
emboliaforras, elhizas) a vizsgalatbol kizartunk.
Onbevallas alapjan minden migrénes jobbkezes volt.
Korban illesztett 40 egészséges nd keriilt bevonasra, mint
kontroll (kozepes életkor 38.3 + 10.0, tartomany 19-66
év). A Kkontroll csoport tagjait haziorvosok kiildték
Baranya megyébol. A migrénesekhez hasonléan minden
kontroll  jobbkezes wvolt. Minden kontroll alany
fejtajasmentes volt, és a koponya MR vizsgalat nem
mutatott szerkezeti eltérést.

Eredmények

Nem volt szignifikans kiilonbség korban a teljes migrénes
(beleértve mind a L+ és L- betegeket) és kontroll csoport
kozott (P = 0.738). A Kruskal-Wallis teszt szignifikans
¢letkor kiilonbséget mutatott a migrénes alcsoportok (L+
and L-) és a kontrollok kozoétt (P = 0.001). Utodlagos
vizsgalat alapjan a L+ alcsoport szignifikdnsan iddsebb
volt, mint a L- (P = 0.0003) és a kontroll csoport (P =
0.018). A migrén betegség idotartamanak fennallasa (P =
0.003), az 6sszes migrénes rohamok szama (P = 0.022) és
az aura aranya (P = 0.0003) szintén szignifikdnsan
magasabb volt L+ paciensekben, mint L- betegekben.
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A Dbal és jobb oldalak, a lobaris és insularis
volumen/vastagsag (pl. lateralitas) tekintetében nem
kiilonboztek csoportjainkban (L+, L-, kontroll) (P =0.626,
0.965, 0.425, 0.859 és 0.989 a frontalis, parietalis,
temporalis, occipitalis és insularis vastagsag, valamint P =
0.598, 0.252, 0.855, 0.732 és 0.136 a frontalis, parietalis,
temporalis, occipitalis és insularis volumeneket illetéen).
Az 6t lebeny (négy agylebeny + insula) vastagsagnak és
térfogatanak mérési eredményei a hdrom csoportban (L+,
L-, kontroll) nem kiilonbdztek szignifikdns mértékben.

Az életkornak szignifikans negativ kapcsolata volt
mind a kéreg vastagsagaval, mind a volumennel minden
vizsgalt lebenyben (P < 0.001). Az intracranialis volumen
(ICV) szignifikans pozitiv kapcsolatot mutatott minden
lobaris agyi régioban (P < 0.001). Nem volt szignifikans
csoport*kor, csoport*ICV vagy kor*ICV osszefiiggés az
elvégzett analizisek soran.

A teljes migrén csoportban, egyik migrénre
jellemz6 adat sem volt 1épcsézetes linearis regresszioval
azonositva, mint szignifikans prediktora a corticalis
vastagsagnak vagy volumennek. Csak a kort (corticalis
vastagsag és volumen) és az ICV-t (volumen) hataroztuk
meg, mint szignifikans prediktort (P < 0.001). A L+
betegekre fokuszalva, a binaris teljes vagy lebenyi 1€zi6
szam/volumen valtozét nem valasztottuk ki 1épcsdzetes
linearis regresszioval, mint szignifikans prediktor az
insularis és lobaris kéreg-vastagsagra/volumenre nézve.
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Megbeszélés

Ebben a vizsgalatban homogén (néi migrénesek 0rvosi
komorbiditas nélkiil) migrénes csoportot vizsgaltunk,
hogy felfedjiik a fehérallomanyi 1éziok és migrénre
jellemzok lehetséges hatdsat a kéregvastagsagra &s
térfogatra. A fehérallomanyi 1€ziok és a klinikai jellemzok
nem mutattak szignifikins hatast a lebenyek kéreg
vastagsagara ¢€s volumenére. Amikor a L+ csoportot két
alcsoportra osztottuk teljes és lebenyi 1€zi6 szam és
volumen alapjan a median mentén, a corticalis mérések
(vastagsag és volumen) nem mutattak semmiféle
szignifikans kiilonbséget az alacsony és magas 1ézio
szam/volumen csoportok kozott 1épcsdzetes linearis
regresszioval. Csupan a kor ¢és az ICV bizonyult
szignifikans prediktornak; a kor mind a corticalis
vastagsag és volumen, mig az ICV a corticalis volumen
tekintetében. A fehérallomnyi  1ézidk  corticalis
vastagsagra €s volumenre gyakorolt hatasdnak hidnya
mogott az alabbi okok hiizodhatnak meg: 1.) nem éri el a
kritikus mértéket a régi6 fehérallomanyi karosodasa, 2.) a
1éziok lebenyen beliili eloszlasanak ¢€s szamanak
kiilonbsége, 3.) a lebenyen beliili szoveti karosodas enyhe.
Bér a klinikailag néma fehérallomanyi 1éziok tobbnyire
progressziv tulajdonsaguak, kisebb 1éziok csdokkenhetnek
méretilkben vagy akar el is tlinhetnek. Tovabba, a
normalisnak tiind fehérallomany nem mutat egyéb szoveti
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karosodasra utald MR jelet sem 1ézids, sem 1ézi6 nélkiili
migrénesekben.

A kor negativ kapcsolata az agykéreg
vastagsagaval és volumenével kapcsolatban felveti a
lehetdségét annak, hogy a fehérallomanyi 1ézidk életkor
fliggdk. A fehérallomanyi 1ézi6 barmikor kialakulhat az
aktiv migrénes évek alatt, jelenlétiikk nem korrelal a korral.
A Dbetegség  fennallasdnak  idOtartama ¢és a
rohamfrekvencia a migrénes agyi karosodas legfébb
indikatorai. A korosodas altalaban dsszefiigg a hosszabb
betegség idOtartammal és a magasabb ¢lethosszra vetitett
rohamszammal, ezért ezek a faktorok fokozhatjak az
oxidativ stressz 4altal okozott endothel kéarosodas és
atherosclerosis kockdzatat. Ezen tilmenden nagyon sok
olyan vascularis rizikéfaktor ismert, mely a
fehérallomanyi  1€ézi6  kialakuldsanak  tekintetében
kockézatot jelent. Jelen vizsgalatunkban mind a migrénes,
mind a kontroll csoport mentes volt orvosi
tarsbetegségektol, ezért a korosodas szerepe a 1ézidk
kialakulasaban kevéssé valoszini.

Kovetkeztetés

Osszefoglalva, ndi migrén csoportot vizsgalatunk és azt
tapasztaltuk, hogy sem a lézidknak sem mads klinikai
jellemzdknek nem volt detektdlhaté hatidsa a corticalis
vastagsagra ¢s volumenre az agylebenyekben. Az
agykéreg vastagsaga azonos volt £ 0.1 mm tartomanyban.
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Csupan a kor ¢és a ICV bizonyult szignifikans
prediktornak, melyek koziil a kor mind a corticalis
vastagsagot és volument, mig az ICV csupan a corticalis
volument josolta eldre.

Uj megfigyelések

1. A megemelkedett szérum ADMA szintek 1ézids
migrénesekben jelezhetik a migrénnel Osszefliggd
vascularis  endothelialis  diszfunkci6  szerepét a
fehérallomanyi 1éziok kialakulasaban, valamint tamogatja
a fehérallomanyi 1ézidok kialakuldsdnak ischaemids
karosodas elméletét. Ezek a megfigyelések jelzik, hogy az
megemelkedett  szérum  ADMA  koncentraciok
rizikofaktorai lehetnek a néma fehérallomanyi 1ézioknak,
és ramutatnak a terdpids beavatkozéas sziikségességére.
SDMA-nak indirekt modon szintén szerepe lehet a
nitrogén-monoxid biohasznosulasanak gatlasaval a 1ézi6
kialakulasaban. A magasabb  L-arginin  szérum
koncentraci6 tiikrozheti az emelkedett nitrogén-monoxid
szintézis 1gényét migrénben. A migrén a vascularis
endothelialis karosodas szisztémas rizikotényezdje lehet
az aktiv fejfajos évek soran.

2. N6i migrén csoportot vizsgalatunk és azt talaltuk, hogy
sem a 1ézidk sem az egy¢éb klinikai jellemzéknek nem volt
értekelheto hatdsa a kérgi vastagsagra €s a térfogatra egyik
feltekei lebenyben sem. Csupéan az életkor és az ICV
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bizonyult szignifikans prediktornak, melyek koziil a kor
mind a corticalis vastagsagot és volument, mig az ICV a
corticalis volument josolta elére. Ezek kedvezd
megfigyelések a migrénes betegeknek.
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KOSZONETNYILVANITAS

...a gyermekeknek ket dolgot kell adnunk: gyckereket és
szarnyakat. Gydkereket, amelyek tartast adnak, hogy
tudjak hova tartoznak, de ugyanigy szarnyakat is, amelyek
a kényszereitdl és elditéleteitdl szabaditjak meg, valamint
lehetoséget adnak uj utakat bejarni (vagy inkabb
repiilni).” (Johann Wolfgang von Goethe)

Az érték és a mindség, amit egyéni és szakmai fejlodésem
soran egyarant alapértékként kaptam, adja a megkivant
elvarast mindennapjaimhoz. A szdmtalan személyes
kapcsolat és talalkozas sordn kapott impulzusok
Osszhatasa formal naprdl napra.
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Eletem sordan olyan emberek kozvetlen kozelségét
¢lvezhetem, akik olyan gyokereket adtak, amelyekkel
stabilan allok a labamon, és ugy motivalnak nap mint nap,
hogy csak utdlag veszem észre, vigyaztak minden
Iéptemet. K&szonet érte.
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