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Migren Bas Agnisinin Notrofil-Lenfosit Orani, Platelet Lenfosit Orani ve Eritrosit Dagilm Genisligi ile iliskisi

Amag: Bu ¢alismada, notrofil lenfosit orani (NLO), platelet lenfosit orani (PLO) ve eritrosit dagilim genisligi (RDW) degerlerinin migren
bas agrisinin diger bas agrilarindan ayirici tanisinda kullanilabilirligini incelemek amaclanmistir.

Yontem: Calismaya noroloji poliklinigine 01/01/2018 ve 31/12/2020 tarihleri arasinda basvuran migren ve diger bas agrisi tanisi almis
hastalarin kayitlari alinmistir. Bu kayitlardan eritrosit dagilim genisligi (RDW) degerine ek olarak nétrofil-lenfosit orani (NLO), platelet
lenfosit orani (PLO) hesaplanmistir. Migren tanili hastalar ile diger bas agrisi tanila hastalar arasinda karsilastirma yapilarak NLO, PLO ve
RDW agisindan fark olup olmadigi incelenmistir.

Bulgular: Calismaya toplam 2535 kayit dahil edilmistir. Migren tani grubunda 117 (%4,6) diger bas agrilari tani grubunda 2411 (%95,4)
kayit mevcuttu. Migren tani grubunda kadin orani (%82,9) diger bas agrilari tani grubundaki kadin oranindan (%65,6) anlamli ytiksekti.
Calisma ve kontrol gruplarinin ortalama NLO degerleri (2,0241,05 ve 2,27£2,36), ortalama PLO degerleri (127,70+£68,78 ve 128,05+£92,57)
ve ortalama RDW degerleri (14,18+1,48 ve 14,19+1,73) arasinda anlaml bir fark izlenmedi (p>0,05).

Sonuc: Bu calismada migren hastalari ile diger bas agrisi tanili hastalarin NLO, PLO ve RDW degerleri arasinda anlamli farklilik
bulunmamistir. Bu degerlerin migren ile diger bas agrisi tanilari arasinda ayirici tant igin kullanim degerleri olmadigi sonucuna varilmistir
Anahtar Kelimeler: Migren, Notrofil-Lenfosit Orani, Platelet Lenfosit Orani, Eritrosit Dagilim Genisligi
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The Relationship of Migraine Headache with Neutrophil-Lymphocyte Ratio, Platelet Lymphocyte Ratio and Erythrocyte Distribution
Width

Objective: The aim of this study was to investigate the availability of neutrophil lymphocyte ratio (NLR), platelet lymphocyte ratio (PLR)
and erythrocyte distribution width (RDW) values in the differential diagnosis of migraine headache from other headaches.

Methods: The health records of the patients diagnosed with migraine and other headache who applied to the neurology outpatient
clinic between 01/01/2018 and 31/12/2020 were included in the study. RDW, NLR and PLR were calculated and compared between
migraine and other headaches.

Results: A total of 2528 records were included in the study, 117 (4.6%) with the migraine diagnosis and 2411 (95.4%) with the diagnosis
other headaches. The rate of women in the migraine diagnosis group (82.9%) was significantly higher than the other headaches (65.6%).
There was no significant difference between migraines and other headaches mean NLR values (2.02+ 1.05 and 2.27 + 2.36), mean PLO
values (127.70 £ 68.78 and 128.05 + 92.57) and mean RDW values (14.18 £ 1.48 and 14.19 £ 1.73) (p> 0.05).

Conclusion: No significant difference was found between the NLR, PLO and RDW values of migraine and other headache patients in this
study. It was concluded that these values are not useful for differential diagnosis between migraine and other headaches.
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Bas agrisi, noroloji polikliniklerinde hastalarin en sik bas-
vuru sikayetidir. Toplumun %90’ indan fazlasinda yasamin bir
doneminde bas agrisi gorilir (1-2). Migren birincil bas ag-
rilarinin sik goriilen bir sebebidir ve yasam kalitesini bozan
onemli bir saglik sorunudur. Migren tanisi genellikle oyki ve
fizik muayene ile koyulabilir. Laboratuvar ve goriintiileme
yontemleri siklikla sekonder bas agrisi nedenlerini dislamak
icin yapihr. Etkin migren tedavisi icin taninin dogru konul-
masi ve migreni taklit eden diger bas agrilarinin dislanmasi
gereklidir.

Migren patogenezi temel noronal mekanizmalarla iliskili-
dir. Hayvan deneylerinde aktif bas agrisi evresinde trigeminal
sinir aktivasyonuna ikincil dura materde sinir enflamasyonu,
plazma proteinlerinin damar disina ¢ikmasi, kan akiminda
artis ve vazodilatasyon olustugu gosterilmistir (3). Bu degisim-
lere neden olan patofizyolojik mekanizmanin, dura materde
INOS ekspresyonunda artis ve IL-1, IL-6 gibi proinflamatuar
sitokinlerin upregulasyonu ile kendini gosteren gecikmis inf-
lamatuar cevap oldugu distinilmektedir (4).

Notrofil lenfosit orani (NLO) ve platelet lenfosit orani (PLO)
kullanimi kolay ve ucuz indeksler olup sistemik inflamatu-
var hastaliklarin prognozuyla korelasyon gosterirler. Ozellikle
kardiyovaskiiler ve onkolojik hastaliklarinda kullanilabilir ol-
duklar belirlenmistir (5-6). Eritrosit dagihm genisligi (RDW),
hemogram parametreleri icinde eritrositlerin cap veya voli-
miine bagh dagiliminin olclsi olan bir degisim katsayisidir.
“Eritrosit volimii/ortalama eritrosit volimi (MCV)x100” for-
muliinin 1 standart sapmasiyla hesaplanir. RDW diizeylerinin
inflamatuvar siireclerle pozitif iliskisi genis kohort calismala-
rinda gosterilmistir (7). Bu belirteclerin migren hastalarinda
kontrol grubuna gore anlamh farkli oldugunu gosteren calis-
malar yapilmistir ve periferik inflamasyonun artmis seviyeleri
migren hastalarinda ortaya cikabilir ve migren patogenezin-
de rol oynayabilir olarak yorumlanmistir (8).

Migren hastalari saglikh kontroller ile karsilastirildiginda
hematolojik parametreler acisindan anlamli farkliliklar gos-
terilmis olsa da bunun ayirca tanida kullanilabilirligi icin
migren ile diger bas agrilari arasinda karsilastirilmalar yapil-
masi gerektigi onemli bir kisithlik olarak belirtilmistir (9). Bu
calismanin amaci migren ile diger bas agrilari arasinda NLO,
PLO ve RDW degerlerini karsilastirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Bu calisma retrospektif analitik tanimlayici bir arastirma-
dir. Calisma, Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Hastanesi
kayitlari tizerinden yiratalda.

Calisma evreni hastane kayit sistemine dahil hastalar, ca-
lisma orneklemi ise calisma katilim sartlari dahilinde bura-
dan secilmis kayitlardan olusmustur. Hasta kayit sisteminde

verileri tizerinden 01/01/2018 ve 31/12/2020 tarihleri arasin-
da Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Hastanesi Noroloji
polikliniginde goriilip Migren hastaligi (ICD tani kodu G43,
G43.8, G43.9) ve diger bas agrisi (ICD tani kodu G.44, R.51)
tanisi almis ve hemogramlari bakilmis olanlar secim evrenini
olusturmustur. Bilgilerinde eksiklik ya da tutarsizlik olanlar,
yineleyen kayitlar calisma disi birakilmistir. Birden fazla he-
mogram bakilmis olanlarda en eski tarihli olan dlclimler esas
alinmustir.

Arastirmada calisma grubunu migren tani grubuna dahil
hastalar (n=117), kontrol grubunu diger birincil bas agrisi ta-
nilarini almis hastalar (n=2411) olusturmustur. Kayitlardaki
hemogram olciimlerinden eritrosit dagilim genisligi (RDW)
degerine ek olarak notrofil-lenfosit orani (NLO), platelet len-
fosit orani (PLO) hesaplandi. Calisma ve kontrol gruplari ara-
sinda notrofil-lenfosit orani (NLO), platelet lenfosit orani (PLO)
ve eritrosit dagilim genisligi (RDW) degerleri karsilastirildi.

istatistiksel Analiz

Calisma verileri dijital ortama aktarildi. Kategorik degis-
kenler icin frekans ve yiizde, surekli degiskenler icin ortalama
ve standart sapma degerleri hesaplandi. Degisken ozellikleri-
ne uygun sekilde Ki-kare, Student t-testi ve Pearson korelas-
yon testi ile analizler gerceklestirildi. Orneklem sayisi 30’dan
biyik oldugundan santral limit teoremine dayanilarak para-
metrik testlerde normal dagilim varsayimi ihmal edildi. Ko-
relasyonlarin giictinin degerlendirilmesinde r<0,30 dustik,
0,30<r<0,50 orta ve r=0,50 yiiksek olarak siniflandirildi. Tim
analizler icin anlamlilik sinir diizeyi olarak p<0,05 kabul edil-
dive her analiz icin test sabitleri ile mutlak p degerleri verildi.

BULGULAR

Calismaya toplam 2528 kayit dahil edilmistir. Migren tani
grubunda 117 (%4,6) diger bas agrilari tan1 grubunda 2411
(%95,4) kayit mevcuttu. Migren tani grubunda kadin orani
(97, %82,9) diger bas agrilari tani grubundaki kadin oranin-
dan (1581, %65,6) anlamli yiksekti (c2=15,018; p<0,001).
Hastalarin ortalama yaslari 50,318,2 (en az 18 en ¢cok 92) idi.
Kadinlari ortalama yasi (49,1£17,6) erkeklerin ortalama ya-
sindan (52,519,3) anlamh dusukti (t=4,266; p<0,001). Mig-
ren tani grubunda ortalama yas (40,1+13,1) diger bas agrilar
tani grubu ortalama yasindan (50,7+18,3) anlamli disukti
(t=8,428; p<0,001).

Calismaya dahil edilen kayitlarda ortalama lenfosit sayisi
2,27%0,78, ortalama notrofil sayisi 4,45£1,65, ortalama pla-
telet sayisi 257,99£68,11, ortalama RDW degeri 14,19+1,72
idi. Tum kayitlar icin hesaplanan NLO degeri 2,26+2,31 ve
ortalama PLO degeri 128,03291,60 idi. Calismaya dahil edi-
len kayitlardaki hemogram parametrelerinin gruplara gore
degerleri Tablo 1’de verilmistir.
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Calismaya dahil edilen tiim kayitlarda kadinlarin ortalama
lenfosit sayisi (2,25+0,71) erkeklerden (2,3140,91) anlaml
farkli degildi (t=1,540; p=0,124), kadinlarin ortalama notro-
fil sayisi (4,37£1,65), erkeklerden (4,61£1,68) anlamli distik
(t=3,446; p=0,001), ortalama platelet sayisi (266,54168,51)
ve ortalama RDW degeri (14,28%1,77) erkeklerden (sirasiy-
la 241,04264,07, 14,01+1,62) anlamli yuksekti (sirasiyla
t=9,213; p<0,001, t=3,657; p<0,001). Kadinlarin ortalama
NLO degeri (2,19%1,78) erkeklerden (2,39£3,10) anlamli fark-
I degil (t=1,734; p=0,083), kadinlarin ortalama PLO degeri
(130,62+68,14) erkeklerden (122,914125,68) anlamli ytiksek-
ti (t=1,997; p=0,046).

Calismaya dahil edilen tim kayitlarda hastalarin yaslari
ile notrofil sayilar arasinda anlamli korelasyon bulunmaz-
ken (r=0,010, p=0,617) lenfosit sayilar ve platelet sayilari
arasinda anlamli zayif negatif korelasyon mevcuttu (sirasiyla
r=-0,102, p<0,001; r=-0,098, p<0,001). Katihmcilarin yaslari
RDW degerleri ve NLO degerleri ile anlamli zayif pozitif ko-
relasyon gosteriyordu (sirasiyla r=0,190, p<0,001; r=0,050,
p=0,011). Katihmcilarin yaslari ile PLO degerleri arasinda an-
lamli korelasyon yoktu (r=0,029, p=0,146).

Calismaya dahil edilen tim kayitlarda hastalarin NLO ve
PLO degerleri arasinda giiclii pozitif korelasyon mevcuttu
(r=0,864; p<0,001). Katilimcilarin RDW degerleri ile NLO ve
PLO degerleri arasinda zayif pozitif korelasyon mevcuttu (si-
rasiyla r=0,069; p<0,001, r=0,109; p<0,001)

Tablo 1. Hemogram parametrelerinin gruplara gore

degerleri

Migren tani Diger % istatistik
rubu A L karsilagtirma™
5 grubu
. t=1,246
Lenfosit sayist | 2,36+0,68 2,26+0,/9 p=0213
o t=0,331
Notrofil sayist 4404147 4,45+1,68 D=0.740
Platelet sayist | 227,29+68,51 | 257,05+68,00 =
Y i i p=0,002
t=0,047
RDW 1418148 14,19+1,73 0=0963
t=1,119
NLO 2,02+1,05 2,27+2,36 0=0.263
t=0,040
PLO 12770+68,78 | 128,05+£92,57 0=0968
*bagimsiz rneklerde ortalamalarin farki (t) testi.
RDW; eritrosit dagilim genisligi. NLO; notrofil-lenfosit orant. PLO;
platelet lenfosit oran

Migren tani  grubunda ortalama platelet sayisi
(227,29+68,51) diger bas agrilari tani grubu ortalama pla-
telet sayisindan (257,05168,00) anlamli disukti (t=3,144;
p=0,002). Ortalama NLO, PLO ve RDW degerleri acisindan mig-
ren ile diger bas agrilari gruplari arasinda anlamli fark gorl-
medi.

TARTISMA

Migren, norojenik inflamasyon ve kranial kan damarlarinin
kontraktil disfonksiyonlari sonucu meydana gelen norovasku-
ler bir bozukluktur. Néroinflamasyon, noropeptitler, sitokinler
ve vazomotor degisiklikler migrenin patogenezinde yer alirlar.
Noronal aktivasyon proinflamatuvar peptitlerin salgilanmasi
ve |okosit aktivasyonuna neden olur, bu inflamatuvar meka-
nizmalarin migrende roli oldugu dustinilmektedir (10-11).

Migrenin bir cesit steril inflamasyon oldugu onerilmistir
ve bu goriise dayali norojenik inflamasyonu durduran etkin
terapotik ajanlar olarak triptanlar migren tedavisinde kullanil-
maktadir (12). Steril norojenik inflamatuvar model, migrende
bagisiklik sistemi rol aldigini distindtirmektedir. Aktiflesen ba-
gisiklik hiicreleri trigeminal sinirleri aktive ederek biyik mik-
tarlarda sitokin tretimini uyarirlar, vazoaktif peptitlerin salin-
masina ve sonra norojenik inflamasyonun siddetlenmesine
sebep olurlar (10,13-14). Migren ataklari sirasinda inflamasyon
belirteclerinin yiikseldigi gosterilmistir (15).

Notrofiller, aterosklerotik plak icinde bulunan ve kemokin-
leri, sitokinleri ve biiyiime faktorleri salgilayan ve sentezleyen
proinflamatuar hiicrelerdir (16). Lenfositler bagisiklik yanitlari-
nin diizenlenmesinde rol oynar ayrica lenfositlerin salgiladig)
proinflamatuar sitokinler aterosklerozu baslatir, aterogenezi
duizenler ve inflamasyonu aktive eder (17). Migrende lokositle-
rin islevi incelenmistir. Aurali migren hastalarinda hiicresel ve
humoral inflamatuar isaretlerin arttigi gosterilmistir (18).

Migren hastalarinda ataklar sirasinda ve aralarda artmis
platelet aktivitesi tarif edilmistir. Migrende akut koroner ve
serebrovaskiler sendromlardakine benzer sekilde bas agrisi
olmayan donemde proinflamatuar plateletler [6kositlere yapi-
sir. Migren hastalarinda platelet aktivasyonu ve agregasyonu
gosterilmistir (19-20). Migren ataklari sirasinda NLO degerinin
ve platelet sayilarinin arttigini gosteren yayinlar mevcuttur
(21-22). Migren hastalarinda platelet lokosit etkilesimleri de
artmis bulunmustur (23-24). Saghkh kontrollere gére migren
hastalarinda trombosit sayisi distik, ortalama trombosit hac-
mi ylksek saptanmistir (25). Bir calismada migren hastalarin-
da NLO degerlerinin saglikli kontrollere gore farkli olmadig,
subaraknoid kanamali hastalarda ise anlamli daha yiiksek ol-
dugu bildirilmistir (26).

Eritrosit dagilim genisligi (RDW), tam kan sayimi ile ca-
lisilan ve eritrosit boyutunu belirleyen bir parametredir.
RDW’nin norohumoral aktivasyona bagli eritropoezde ve inf-
lamasyonda arttig bilinmektedir. inflamasyonda artan sito-
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kinler eritrositin maturasyonunu baskilar ve heterojenitede
artisa sebep olur (27-29). RDW ve migren iliskisi netlesmemis-
tir. Migrende rol aldigi bilinen oksidatif stres ve inflamasyon
demir metabolizmasini degistirip eritrosit yari omrini kisalt-
makta ve kemik iliginin eritropoetine cevabini degistirmekte-
dir. RDW, C-reaktif protein, interlokin-6, TNF gibi sitokinler ile
pozitif korelasyon gosterir (30-31). Migrenli ve saghkl kontrol
100’er katihmcr ile yapilan bir calismada RDW degeri, migren
hastalarinda kontrollerden grubundan anlamli olarak yiiksek
bulunmustur (32). Bir baska calismada ise migren hastalar
ile saghikl kontrol hastalari kiyaslanmis ve RDW degerlerinde
anlamli bir farkhlik saptanmamustir (33).

Bas agrisi, toplumda sik gozlenen ve yasam kalitesini bo-
zan onemli bir norolojik semptomdur. Bas agrilarinin ayirici
tanisi zor olabilmektedir. Migren noroloji polikliniklerinde sik
gordigiimuz birincil bas agrisi sebepleri arasindadir. Migrenin
ayina tanisinda kullanilmak tizere bircok parametre degisik
calismalarda degerlendirilmistir. Bu parametrelerden bazi-
lari inflamatuar belirteclerdir. Bircok calisma saglikli kontrol
gruplari ile migren bas agrisi arasinda inflamatuar belirtec-
ler acisindan farkhilik olup olmadigina bakmistir. Fakat zaten
saglikli bas agrisi olmayan bir kisinin migrende ayirici tanisi
klinik ve anamnez ile yapilabilir. Bu calismada diger calisma-
lardan farkli olarak inflamatuar belirtecler migren hastalarini
diger bas agrisi olan hastalar ile karsilastirildi ve iki grup ara-
sinda NLO, PLO ve RDW degerleri acisindan anlamli bir fark
olmadigi bulundu. Bu calismada kullanilan hastane kayit
verileri retrospektif olarak incelendigi icin hastalarin ayirici
tani sirecleri calismaya dahil edilememistir. Bu calismanin
en onemli kisithligi olarak degerlendirilebilir. Sonuclarimizin
prospektif calismalarla teyit edilmesi konu hakkinda kesin
yargilar sunmaya yardimci olacaktir.

Migren patogenezi heniiz netlik kazanmamis olsa da ya-
pilan calismalar migren patofizyolojisinin primer noéronal
mekanizmalarla ilgili oldugunu dustndirmektedir. Migren
hastalarinda inflamasyon belirtecleri ile yapilan calismalar-
dan hastalarda eksik ya da distik antioksidan diizeylerinin
oksidatif stresi arttirdigi ve inflamasyon ve damar patofizyo-
lojisinde degisimlere yol actigi sonucu ¢ikarilmistir. NLO, PLO
ve RDW inflamasyonla iliskili onemli bir belirtecler olmasina
ragmen migren hastalarini diger bas agrilari arasinda ayirici
tanida kullanmak icin uygun ozelliklere sahip degildir.
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