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Introduction: Migraine is a common, painful and potentially debilitating disease that is 

characterized by frequent, unilateral, pulsating attacks of moderate to severe severity. The main 

cause of migraine is unknown. It seems the B vitamins affect clinical symptoms of the migraine 

headache. In this s tudy, we reviewed the effects of some vitamins B on improving the symptoms 

of migraine headaches and their possible mechanism of action. In this s tudy, we evaluated the 

articles published between 2002 and 2018 on this topic in Scopus, Science Direct, PubMed, 

and Google Scholar. Conclusion: The findings of several s tudies sugges t that some of 

vitamins B can improve migraine headaches, particularly their frequency and severity. Dietary 

supplementation of vitamins B could efficiently prevent or alleviate different symptoms of the 

migraine headache.
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تأثیر ویتامین‌های گروه B بر بهبود علايم بیماری میگرن: يك مقاله مروري
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چــــــــكيد‌‌ه

كليد‌‌ واژه‌ها:
1. اختلالات میگرن

2. تیامین
3. اسید فولیک
4. پیریدوکسین
B12 5. ويتامين

مقدمه: میگرن یک بیماری شایع، دردناک و به طور بالقوه ناتوان‌کننده است كه با حملات مکرر، یکطرفه 
و ضربان‌دار با شدت متوسط تا شدید مشخص می‌شود. علت اصلی وقوع ميگرن ناشناخته است. به نظر 
می‌رسد گروه ویتامین B بر علايم باليني سردرد میگرنی تأثیر مي‌گذارد. در این مطالعه به بررسی اثرات 
برخی از ویتامین‌های گروه B در بهبود علايم سردردهای میگرنی و مکانیسم های عملكرد احتمالي آن‌ها 
خواهیم پرداخت. در این مطالعه مقالاتي را كه بين سال‌های 2002 تا 2018 منتشر شده است در اين زمينه 
نتایج چندين  نتيجه‌گيري:‌  ارزيابي كرديم.   Google Scholar درScopus ،Science Direct ،PubMed و 
و  دفعات  به‌خصوص  B مي‌توانند سردردهاي ميگرني  ویتامین‌های گروه  برخي  نشان مي‌دهد كه  مطالعه 
مانع علايم  مؤثر  به طور  B مي‌توانند  ویتامین‌های گروه  بهبود بخشند. مكمل‌هاي غذايي  را  شدت آن‌ها 

مختلف سردرد ميگرني و يا كاهش آن شوند.
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بیــش از مقولــة یــک ســردرد اســت )9(. وقــوع میگــرن 
ــي5،  ــاي عصب ــده‌ای از آزاد شــدن انتقال‌دهنده‌ه ــیکل پیچی س
ــا،  ــازی نورون‌ه ــری )CSD(6، فعالس ــوندة قش ــار منتشرش مه
ــت )10(.  ــی اس ــای التهاب ــار فاکتوره ــیون و انتش وازودیلاتاس
ــی  ــای عروق ــی از رویداده ــی از ترکیب ــد ناش ــم می‌توانن علاي
ــد و  ــه‌ای رخ می‌دهن ــژ جمجم ــه در منن ــند ک ــی باش و عصب
در نتیجــه ایــن اختــال، بــا منشــا عصبــی -عروقــی توصیــف 
می‌شــود )11( و در نهایــت ســردرد، ناشــی از وازودیلاتاســیون 
عــروق مغــز و مننــژ اســت. اجــزای عصــب حســی تری‌ژمینــال، 
چندیــن نوروپپتیــد وازواکتیــو را ذخیــره می‌کننــد کــه شــامل 
 ،7)CGRP( بــا ژن کلســی‌تونین  پپتیــد مرتبــط   ،P مــادة 
ــد  ــک اکســید )NO(8 و پپتی ــات، نیتری ــن A، گلوتام نوروکینی
ــن  ــت. ای ــز )PACAP(9 اس ــیکلاز هیپوفی ــات‌ س ــال آدنی فع
نوروپپتیدهــا مولکول‌هــای مهمــی هســتند کــه موجــب 
ــه ادم  ــان خــون و در نهایــت منجــر ب انبســاط و افزایــش جری
ــژ می‌شــوند  ــی در منن ــی در ســاختارهای عروق و پاســخ التهاب
کــه بــه نظــر می‌رســد مســئول ســردرد می‌باشــند )8(. 
شــرایط ژنتیکــی و عوامــل خطــر محیطــی نقــش مؤثــری را در 
ــی ایفــاء می‌کننــد.  ــه ســردرد میگرن سلســله مراتــب منجــر ب
 ،11)ESR( 1 10، ژن گیرنــدة اســتروژنMTHFR جهــش در ژن
ســطوح غیرطبیعــی ویتامیــن D، تولیــد عوامــل التهابــی 
ــن  ــطح پایی ــی، س ــزی نخاع ــع مغ ــاب و مای ــراف اعص در اط
ســروتونین، افزایــش پپتیــد مرتبــط بــا ژن کلســی‌تونین، 
متالوپروتئینــاز ماتریکــس-MMP-9( 9(12، هموسیســتئین و 
ــش  ــدری و کاه ــرد میتوکن ــال عملک ــید، اخت ــک اکس نیتری
ــه  ــا ب ــل ابت ــن عل ــک از مهم‌تری ــای متابولی ــطح آنزیم‌ه س
میگــرن هســتند )13 ،12(. هموسیســتئین اســیدآمینة بســیار 
فعال��ی اس��ت کــه باعــث آســیب ســلولی اندوتلیــال می‌شــود. 
اختــالات اندوتليالــی مرتبــط بــا هموسيســتئين ممكــن اســت 
در شــروع و حفــظ اســتقرار ميگــرن اپیزودیــک دخيــل باشــد 
ــتئینمی  ــه هیپرهموسیس ــته ب ــوم وابس ــیب اندوتلی )14(. آس
ــو واســکولر  ــال شــدن کمپلکــس تری‌ژمینال ممکــن اســت فع
ــی  ــش التهاب ــه واکن ــه منجــر ب ــال داشــته باشــد ک ــه دنب را ب
ــود.  ــزی می‌ش ــزرگ مغ ــروق ب ــاع ع ــا اتس ــراه ب ــژ هم در منن
تصــور می‌شــود ایــن واکنــش در ایجــاد درد در بیمــاران 
ــد )15 ،2(.  ــته باش ــارکت داش ــا اورا مش ــرن ب ــه میگ ــا ب مبت
ارتبــاط دیگــر بیــن هموسیســتئین در مغــز و میگــرن، از 
ــد  ــتئین می‌توان ــت. هموسیس ــیداتیو اس ــترس اکس ــق اس طری
آنزیم‌هــای  عملکــرد  مهــار  بــا  را  اکســیداتیو  اســترس 
ــد سوپراکســید دیســموتاز خــارج ســلولی  آنتی‌اکســیدان مانن
کــه بــه نوبــة خــود بــا میگــرن مرتبــط هســتند، افزایــش دهــد 
ــک  ــید نیتری ــد اکس ــا تولی ــتئین ب ــن هموسیس )12(. همچنی
اندوتلیــال کــه یــک فاکتــور خطــر واســکولوپاتیک و در عیــن 

مقدمه
ــوارد شــدید و  ــاک و در م ــک بیمــاری شــایع، دردن میگــرن ی
مزمــن ناتوان‌کننــده اســت کــه بــا حمــات مکــرر، یکطرفــه و 
ضرب��ان‌دار ب��ا ش��دت متوس��ط ت��ا ش��دید مش��خص می‌ش��ود و 
در حــدود 10 تــا 20 درصــد افــراد در سراســر جهــان را تحــت 
تأثیــر قــرار می‌دهــد )1(. بــر اســاس اعــام ســازمان بهداشــت 
جهانــی )WHO(1، حــدود 303 میلیــون نفــر در جهــان تحــت 
ــی در  ــد )2(. بیشــتر حمــات میگرن ــرار دارن ــر میگــرن ق تأثی
ــال  ــا 45 س ــن 35 ت ــراد بی ــود و اف ــاز می‌ش ــوغ آغ دوران بل
ــان در  ــرن در زن ــيوع ميگ ــد. ش ــرار می‌دهن ــر ق ــت تأثی را تح
مناطــق مختلــف جهــان )5 تــا 25 درصــد( و بيشــتر از مــردان 
)2 تــا 10 درصــد( اســت. حمــات میگرنــی تأثیــر زیــادی بــر 
ــی از  ــی ناش ــد. ناتوان ــی دارن ــی اجتماع ــواده و زندگ کار، خان
ــه میگــرن  ــا ب ــاران مبت ــی عمــده در بیم ــک نگران ســردرد ی
ــراد را کاهــش  ــی کار اف ــی و توانای ــت زندگ ــرا کیفی اســت، زی
ــرن  ــی، میگ ــت جهان ــازمان بهداش ــام س ــق اع ــد. طب می‌ده
نوزدهمیــن علــت اصلــی ناتوانــی در ســال‌های زندگــی اســت. 
ــوادة بیمــار و  ــر خان ــار اقتصــادی ب ــن، میگــرن ب ــر ای عــاوه ب
همچنیــن کشــور وارد می‌کنــد )3(. شــیوع میگــرن در ایــران، 
ــه میــزان 14 درصــد تخمیــن زده شــده اســت و مشــابه یــا  ب
حتــی بالاتــر از درصــد متوســط شــیوع جهانــی آن اســت )4(. 
ــع  ــردرد )ICHD(2 منب ــالات س ــی اخت ــدی بین‌الملل طبقه‌بن
ــر  ــرای معیارهــای تشــخیص میگــرن اســت، تغیی ارزشــمند ب
ــی  ــانی از ناهمگون ــدی، نش ــتم طبقه‌بن ــن سیس ــل ای و تکام

اختــالات ســردرد و تغییــرات بالینــی آن‌هــا اســت )5(.
در حــال حاضــر میگــرن بــر اســاس معیارهــای مشــخص شــده 
ــخیص داده  ــردرد )IHS(3 تش ــی س ــن بین‌الملل ــط انجم توس
ــرده  ــف ک ــرن را تعری ــی از میگ ــتة اصل ــود. IHS دو دس می‌ش
اســت: میگــرن بــدون اورا کــه تقریبــاً 70 درصــد از میگــرن در 
ــه  ــا اورا )MA(4 ک ــرن ب ــد و میگ ــکیل می‌ده ــت را تش جمعی
ــد  ــکیل می‌ده ــا را تش ــة میگرنی‌ه ــد از هم ــدود 25 درص ح
)7 ،6(. حملــة میگرنــی را می‌تــوان بــه فازهــای مختلــف 
ــه  ــا ســردرد ب ــی ب ــر اســاس رابطــة زمان ــه ب ــرد ک تقســیم ک
ــل  ــه قب ــاز اورا )بلافاصل ــل از ســردرد(، ف ــاز پیش‌آگهــی )قب ف
ــا  ــا ســردرد( در مــواردی کــه همــراه ب از ســردرد یــا همــراه ب
اورا اســت، فــاز ســردرد و فــاز پــس از ســردرد )پــس از قطــع 
ســردرد( تقســیم می‌شــوند )5(. ویژگی‌هــای بالینــی میگــرن 
اپیزودیــک شــامل ســردردهای بــا تواتــر پاییــن )کمتــر از 15 
ــونده  ــان‌دار و تشدیدش ــه، ضرب ــاه(-)8(، درد یکطرف روز در م
ــواع  ــا ان ــت ب ــن اس ــردرد ممک ــت. س ــی اس ــت بدن ــا فعالی ب
ــراه  ــی، شــناختی و حســی هم ــوم، عاطف ــم اتون ــف علاي مختل
ــرن  ــه میگ ــد ک ــان می‌ده ــم نش ــن علاي ــعت ای ــد. وس باش

1 World health organization
2 International classification of headache disorders
3 International headache society
4 Migraine with aura
5 Neurotransmitters
6 Cortical spreading depression

7 Calcitonin gene-related peptide
8 Nitric oxide
9 Pituitary adenylyl cyclase activating polypeptide
10 Methylene tetrahydrofolate reductase
11 Erythrocyte sedimentation rate
12 Matrix metalloproteinase 9
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 ، PubMed، Science Direct، Scopus پایگاه‌هــای جســتجو
Google Scholar جمــع‌آوری و بررســی شــد. بــرای جســتجو 
 vitamin ،headache ، migraine disorders از کلیــد واژه‌هــای
 ،folic acid ،vitamin B12 ، vitamin B9 ،vitamin B1 ،B6

pyridoxine ،thiamine ،cobalamin اســتفاده شــد.

 ،B1 ،B6 ،B12 در برخــی از مطالعــات ســطح ســرمی ویتامیــن
B9 مــورد بررســی قــرار گرفتــه اســت. در یــک مطالعــه ســطح 
ــز  ــاهدی نی ــورد -ش ــة م ــن و در مطالع ــرمی تیامی ــن س پایی
ــروه  ــراد گ ــد از اف ــن B12 در 24 درص ــن ویتامی ــطح پایی س
ــده  ــان داده ش ــرل نش ــروه کنت ــراد گ ــد از اف ــورد و 8 درص م
اســت )21 ،20(. ســطح پاییــن ویتامین‌هــای گــروه B در 
ــه  ــد ک ــذا باش ــم غ ــن اســت ناشــی از مصــرف ک ــون ممک خ
بــه علــت اختــالات گوارشــی ماننــد اســتفراغ و حالــت 
تهــوع در بیمــاران میگرنــی می‌توانــد ایجــاد شــود )21 
،1(. هیپرهموسیســتئینمی ناشــی از بیوســنتز غیرطبیعــی 
متیونیــن بــه علــت کمبــود فــولات، ویتامیــن B12 و ویتامیــن 
B6 اســت. ویتامین‌هــای گــروه B کوفاکتورهــای مهــم در 
حفــظ هموســتاز هموسیســتئین از طریــق چرخــة متیلاســیون 
ــپ  ــرات ژنوتی ــم اث ــد علی‌رغ ــر می‌رس ــه نظ ــتند )22(. ب هس
�ـن  �ـای ویتامی �ـی درمان‌ه �ـتئین، اثربخش �ـطح هموسیس �ـر س ب
ــکلی‌های ژن  ــد ش ــه چن ــا ب ــار مبت B9 ،B6 و B12 در بیم
متیونیــن ســنتتاز ردوکتــاز )MTRR(14، مســتقل از نــوع 
ــکاران  ــود )Lea .)3 و هم ــاز ب ــات ردوکت ــل تتراهیدروف متی
در ســال 2009 اثــرات مکملی‌ــاری ویتامیــن و ژنوتیــپ 
ــی  ــتئین و ناتوان ــش هموسیس ــر کاه )MTHFR (C677T را ب
ــی بالینــی  ــن کارآزمای ــد. ای ــرار دادن میگــرن مــورد بررســی ق

حــال درگیــر در بيماريزايــي13 میگــرن اســت، همبســتگی دارد 
ــش درد،  ــامل کاه ــرن ش ــان میگ ــی درم ــداف اصل )16(. اه
ــد.  ــردرد می‌باش ــات س ــش دفع ــرد و کاه ــدن عملک بازگردان
بــرای درمــان پیشــگیری‌کنندة میگــرن  انتخــاب  اولیــن 
جهــت کاهــش شــدت و دفعــات میگــرن شــامل بلاکرهــای بتــا 
ــال کلســیم  ــول(، مســدودکننده‌های کان ــک )پروپرانول آدرنرژی
بازجــذب  مهارکننده‌هــای  تشــنج‌ها،  ضــد   ،)flunarizine(
درمــان  در   onabotulinum toxin A تزریقــات  ســروتونین، 
میگــرن مزمــن و جهــت درمــان مرحلــة حــاد ضــد دردهــای 
ــتامینوفن و  ــا و اس ــا، NSAID ه ــد تريپتان‌ه ــی مانن اختصاص
ــای  ــر درمان‌ه ــاوه ب ــند )3(. ع ــی می‌باش ــکن‌های ترکیب مس
پیشــگیرانة ذکــر شــده، مطالعــات نشــان داده‌انــد کــه بعضــی 
از مــواد معدنــی ماننــد منیزیــم، کوآنزیــم Q10، آلفالیپوئیــک، 
ویتامیــن D ،B12 ،B3 ،B2 و کارنیتیــن می‌تواننــد بــرای 

ــند )12(. ــر باش ــرن مؤث ــری از میگ جلوگی
کبالامیــن  و  فــولات  پیریدوکســین،  می‌رســد  نظــر  بــه 
می‌تواننــد نقــش مهمــی در شــدت و فراوانــی حمــات 
برخــي  از ســوي ديگــر،  باشــند )19(.  میگرنــی داشــته 
ــرن را  ــتئينمي و ميگ ــن هيپرهموسیس ــاط بی ــات ارتب مطالع
ــش  ــاي B9 ،B6 و B12 در كاه ــش ويتامين‌ه ــا نق ــراه ب هم
ــد )18 ،12  ــان داده‌ان ــاران نش ــتئين در بيم ــطح هموسيس س
ــه  ــان ب ــای محقق ــرور یافته‌ه ــا م ــه ب ــن مطالع ،3 ،1(. در ای
بررســی تأثیــر ویتامین‌هــای گــروه B بــر انــواع ســردرد 

خواهیــم پرداخــت.
در ایــن مطالعــه بــه مــرور مقــالات در فاصلــة ســال‌های 
2002 تــا 2018 پرداخته‌ایــم. مقــالات منتشــر شــده در 

13 Pathogenicity
14 Methionine synthase reductase

تصويــر 1- پاتوفیزیولــوژی بیمــاری میگــرن. میگــرن ناشــی از فعالیت‌هــای غیرطبیعــی در قشــر )CSD( یــا ســاقة 
مغــز اســت. اندوتلیــن و CGRP ممکــن اســت در ایجــاد و هدایــت CSD نقــش داشــته باشــند )17(. اختلالات سیســتم 
ــادة  ــد م ــی مانن ــال انتشــار نوروپپتیدهای ــه دنب ــال ب ــه فعالســازی گیرنده‌هــای درد مننژی عصبــی مرکــزی منجــر ب
ــای درد  ــیت گیرنده‌ه ــامه و حساس ــک سخت‌ش ــیون نوروژنی ــب وازودیلاتاس ــا موج ــوند. پپتیده P و CGRP می‌ش
ــود.  ــال می‌ش ــال دنب ــزی تری‌ژمین ــا حساســیت سیســتم مرک ــیون و حساســیت محیطــی ب ــوند. وازودیلاتاس می‌ش
ــتاتین  ــدة سوماتواس ــای گیرن ــه لیگانده ــی ک ــد، در حال ــت می‌کن ــزی را تقوی ــای مرک ــیت نورون‌ه CGRP حساس
ــردرد  ــث حــس س ــال باع ــیت تری‌ژمین ــش حساس ــت افزای ــد. در نهای ــش می‌ده ــا را کاه ــن نورون‌ه ــیت ای حساس

می‌شــود )18 ،17(.
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ــه  ــورد مطالع ــای م ــا ويتامين‌ه ــاری ب ــه مکملی‌ ــد ک مي‌ده
در کاهــش ناتوانــی ميگــرن مؤثــر اســت و همچنيــن هریــک از 
ــرای تأثیــر در درمــان میگــرن  ژن‌هــای MTHFR و MTRR ب
ــه  ــخ ب ــرن در پاس ــوع میگ ــد )2(. وق ــل می‌کنن ــتقل عم مس
مکمل‌هــای ویتامیــن بــا دوز پاییــن اســیدفولیک مــورد 
ــی  ــک کارآزمای ــه ی ــن مطالع ــت )23(. ای ــرار گرف ــی ق بررس
ــود  ــا ب ــا دارونم ــده ب ــور کنترل‌ش ــو ک ــی دوس ــی تصادف بالین
کــه بــه مــدت 6 مــاه بــا مکملی‌ــاری روزانــه ویتامیــن حــاوی 
1 میلی‌گــرم اســیدفولیک، 25 میلی‌گــرم ویتامیــن B6 و 400 
ــر روی کاهــش هموسیســتئین و  میکروگــرم ویتامیــن B12، ب
ــا اورا  ــرن ب ــه میگ ــا ب ــار زن مبت ــرن در 300 بیم ــوع میگ وق
ــرم  ــه 1 میلی‌گ ــان داد ک ــه نش ــج مطالع ــت. نتای ــورت گرف ص
ــش  ــن B6 و B12 در کاه ــا ویتامی ــب ب ــیدفولیک در ترکی اس
علايــم مرتبــط بــا میگــرن نســبت بــه دوز قبلــی 2 میلی‌گــرم 
اســیدفولیک در ترکیــب بــا 25 میلی‌گــرم ویتامیــن B6 و 400 
ــری اســت )23(. ــر کمت ــن B12 دارای تأثی ــرم ویتامی میکروگ

دیاگــرام زیــر را احتمــالاً بتــوان در مــورد نقــش ویتامین‌هــای 
گــروه ب در نظــر گرفــت.

B ویتامین‌های گروه
B12 ویتامین

ــایر  ــرژی و س ــم ان ــی در متابولیس ــش مهم ــن B12 نق ویتامی
فرایندهــای بیولوژیــک ایفــاء می‌کنــد. کمبــود ویتامیــن 
ــتگی،  ــیوز، خس ــی پرنیش ــک، آنم ــتریت آتروفی ــا گاس B12 ب
نوروپاتــی، وزوز گــوش، میگــرن، آســم، افســردگی، از دســت 
دادن حافظــه، بیمــاری آلزایمــر، بیمــاری کلیــوی و مالتیپــل 
اســکلروز همــراه اســت )24(. کمبــود ویتامیــن B12 در اکثــر 
بیمــاران مبتــا بــه میگــرن مشــاهده می‌شــود. شــواهد نشــان 
ــود  ــاط وج ــرن ارتب ــده و میگ ــیب مع ــن آس ــه بی ــد ک می‌ده
ــن  ــرن ممک ــه میگ ــا ب ــاران مبت ــده در بیم ــیب مع دارد. آس
ــد  ــا15 باش ــد NSAID ه ــش از ح ــرف بی ــی از مص ــت ناش اس
ــرد.  ــرار می‌گی ــتفاده ق ــورد اس ــی م ــات میگرن ــه در حم ک

ــا  ــاه ب ــدت 6 م ــه م ــده، ب ــور، کنترل‌ش ــو ک ــی دوس تصادف
ــرم  ــه )2 میلی‌گ ــورت روزان ــه ص ــن ب ــل ویتامی ــت مکم دریاف
ــرم  ــن B6 و 400 میکروگ ــرم ویتامی ــیدفولیک، 25 میلی‌گ اس
ویتامیــن B12( در 52 بیمــار مبتــا بــه میگــرن انجــام شــد. 
در ایــن مطالعــه مکمــل ویتامیــن باعــث کاهــش 39 درصــدی 
ــه  ــبت ب ــه و نس ــر پاي ــا مقادي ــه ب ــتئین در مقايس هموسیس
ــرن را از  ــی میگ ــیوع ناتوان ــن ش ــل ویتامی ــد. مکم ــا ش دارونم
ــاه کاهــش  ــس از 6 م ــه 30 درصــد پ 60 درصــد در شــروع ب
داد. دفعــات ســردرد و شــدت درد نیــز کاهــش یافتنــد. در ایــن 
ــر ســطح هموسیســتئین و  ــان ب ــرات درم گــروه از بیمــاران اث
ناتوانــی میگــرن بــا ژنوتیــپ )MTHFR (C677T مرتبــط بــود 
کــه در آن، حامل‌هــای آلــل C پاســخ بیشــتری نســبت 
ــرات  ــتند )14(. در مطالع‌ـه�ای دیگ��ر اث ــپ TT داش ــه ژنوتی ب
 MTRR (A66G( و   MTHFR (C677T( ژن‌هــای  ژنوتیــپ 
بــر ناتوانــی میگــرن در پاســخ بــه مکملی‌ــاری ویتامیــن 
ــی  ــک کارآزمای ــه ی ــن مطالع ــت. ای ــرار گرف ــی ق ــورد بررس م
ــود  ــا ب ــا دارونم ــده ب ــور کنترل‌ش ــو ک ــی دوس ــی تصادف بالین
 ،B6 ــن ــة ویتامی ــاری روزان ــا مکملی‌ ــاه ب ــدت 6 م ــه م ــه ب ک
B12 ،B9 بــه ترتیــب بــا دوز 25 میلی‌گــرم، 2 میلی‌گــرم 
ــش  ــتئین و کاه ــش هموسیس ــرای کاه ـم ب و 400 میکروگرـ
ــا اورا  ناتوانــی میگــرن در 206 بیمــار زن مبتــا بــه میگــرن ب
ــن  ــا ای ــاری ب ــه مکملی‌ ــان داد ک ــا نش ــد. يافته‌ه ــام ش انج
ویتامین‌هــا بــه طــور معنــي‌داري ســطح هموسيســتئين، 
شــدت درد ميگــرن و ناتوانــی میگــرن را در ميگرنی‌هــا نســبت 
ــت  ــروه تح ــه گ ــی ک ــد. هنگام ــش می‌ده ــا کاه ــه دارونم ب
ــدند،  ــدی ش ــپ طبقه‌بن ــط ژنوتی ــن توس ــا ویتامی ــان ب درم
ناقلیــن آلــل C از نــوع )MTHFR (C677T کاهــش بیشــتری 
در ســطح هموسیســتئین، شــدت درد میگــرن و درصــد بــالای 
ناتوانــی میگــرن در مقایســه بــا ژنوتیــپ TT نشــان دادنــد. بــه 
 MTRR (A66G( ــوع ــل A از ن ــای آل ــابه، حامل‌ه ــور مش ط
ــدت  ــتئین، ش ــطح هموسیس ــش س ــتری از کاه ــزان بیش می
ــا  ــی میگــرن در مقایســه ب ــالای ناتوان درد میگــرن و درصــد ب
ــان  �ـه نش ــپ GG را نشـا�ن دادنـد�. شـو�اهد اـن�ی مطالع ژنوتی

ســبب  می‌توانــد  اســیدفولیک  و   )B12( کوبالامیــن   ،)B6( پیریدوکســین  ویتامیــن  کمبــود   -2 تصويــر 
ــال فعــال شــده و ســبب شــروع  ــال آن سیســتم تری‌ژمین ــه دنب هیپرهموسیســتئینمی شــود کــه ممکــن اســت ب

ــردد. ــی ‌گ ــة میگرن حمل

15 Nons teroidal anti-inflammatory drugs
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اسید فولکی
فولات در ســامت انســان اهمیــت حیاتی دارد. اشــکال مختلف 
ــل  ــولات، پلی‌گلوتامی ــولات، متیل‌ف ــد دی‌هیدروف ــولات مانن ف
فــولات و مونوگلوتامیــل فــولات در مــواد غذایــی وجــود دارد. 
نقــش مهــم فــولات در حفاظــت از ســامت مغــز اســت. 
ــن  ــد بی ــان می‌ده ــن )BH4(18 نش ــة تتراهیدروبیوپتری چرخ
ــروتونین  ــوص س ــی به‌خص ــای عصب ــولات و انتقال‌دهنده‌ه ف
و دوپامیــن ارتبــاط نزدیکــی وجــود دارد. BH4 و فــولات دارای 
مکانیس��م مش��ابه بــرای عب�ـور از س��د خون��ی -مغــزی هســتند. 
فــولات از سیســتم قلبــی عروقــی و سیســتم عصبــی در انســان 
ــتئین را در  ــطح هموسیس ــن س ــد. همچنی ــت می‌کن محافظ
ــولات  ــم ف ــویی متابولیس ــد )24(. از س ــم می‌کن ــون تنظی خ
می‌توانــد در پاتوفیزیولــوژی میگــرن نقــش داشــته باشــد 
)30(. افزایــش ســطح هموسیســتئین پلاســما و برخــی از 
ــولات  ــم ف ــا متابولیس ــط ب ــای مرتب ــای آنزیم‌ه ــواع ژن‌ه ان
بــا میگــرن   MTHFR (C677T( ماننــد پلی‌مورفیســم‌های
مرتبــط هســتند )31(. متیــل تتراهیدروفــولات ردوکتــاز نقــش 
ــي میگــرن و هیپرهموسیســتئینمی دارد.  مهمــی در بيماريزاي
فلاووآنزیــم 5 و 10 متیــل تتراهیدروفــولات ردوکتــاز ورود 
فــولات را بــه چرخــة تولیــد نوکلئوتیدهــا و تامیــن گروه‌هــای 
متیــل در طــی ســنتز متیونیــن تنظیــم می‌کنــد و دارای 
ــولات داخــل ســلولی می‌باشــد.  ــع ف ــر توزی ــر عمــده‌ای ب تأثی
ــولات  ــل تتراهیدروف ــت 5 و 10 متی ــم MTHFR متابولی آنزی
ــدة  ــه دهن ــد ک ــا می‌کن ــولات احی ــل تتراهیدروف ــه 5 متی را ب
گــروه اتیــل بــه متابولیــت هموسیســتئین در حیــن تبدیــل آن 
بــه متیونیــن اســت. هیپرهموسیســتئینمی ناشــی از بیوســنتز 
 B12 غیرطبیعــی متیونیــن بــه دلیــل کمبــود فــولات، ویتامین
ــورد  ــن م ــنتز متیونی ــرای س ــولات ب ــت. ف ــن B6 اس و ویتامی
ــش  ــا کاه ــی و ی ــم غذای ــولات در رژی ــود ف ــت. کمب ــاز اس نی
فعالیــت آنزیمــی MTHFR می‌توانــد منجــر بــه افزایــش 
ســطح هموسیســتئین در پلاســمای خــون شــود. ایــن رابطــه 
ــطة  ــک واس ــوان ی ــتئین به‌عن ــه هموسیس ــود ک ــث می‌ش باع
کلیــدی در متابولیســم واحدهــای تــک کربنــه بــه شــمار آیــد 
و نقــش ویتامین‌هــای B را در انتقــال یــک واحــد کربــن 
ــکار  ــتئین آش ــی هموسیس ــت کل ــا غلظ ــا را ب ــاط آن‌ه و ارتب
ــاط  ــی ارتب ــه بررس ــه ب ــه‌ای ک ــازد )13 ،3(. در مطالع می‌س
ــولات در  ــه ف ــای وابســته ب ــن هموسیســتئین و ژن آنزیم‌ه بی
میگــرن بــا اورا و بــدون اورا پرداختنــد، نتایج مطالعه نشــان داد 
کــه بیمــاران مبتــا بــه میگــرن بــا اورا ســطح هموسیســتئین 
بالاتــری دارنــد. آن‌هــا اثــر متقابــل میــان آنزیم‌هــای وابســته 
ــاهده  ــتئین را مش ــطوح هموسیس ــیت و س ــولات، جنس ــه ف ب
ــن  ــد. در ای ــی می‌کنن ــپ MA را پیش‌بین ــه فنوتی ــد ک کردن
مطالعــه، عوامــل ژنتیکــی، تنهــا بخــش کوچکــی از واریانــس 
ــرای پیش‌بینــی  ــرای ســطوح پلاســمایی هموسیســتئین و ب ب
ــن ســطوح MTHFR و  ــد. تعیی ــح دادن فنوتیــپ MA را توضی

اســتفادة بیــش از حــد از NSAID هــا می‌توانــد باعــث 
زخــم معــده ‌شــود. آســیب معــده همچنیــن می‌توانــد باعــث 
کمبــود فاکتــور داخلــی و در نتیجــه کاهــش جــذب ویتامیــن 
ــت  ــتریت، عفون ــایع گاس ــت ش ــر عل ــردد )25(. دیگ B12 گ
ــوری ســبب  ــر پیل ــوری اســت. هلیکوباکت ــر پیل ــا هلیکوباکت ب
ــی  ــده و ایجــاد بیماری‌های ــه مخــاط مع آســیب پیشــرونده ب
ــان  ــات نش ــردد )26(. در مطالع ــده می‌گ ــم مع ــه زخ از جمل
داده شــده اســت کــه پــس از ریشــه‌کن کــردن هلیکوباکتــر 
ــی  ــی حمــات میگرن ــان و فراوان ــدت زم ــوری، شــدت، م پیل
ــه  ــد )28 ،27( ک ــش میی‌اب ــی کاه ــل توجه ــور قاب ــه ط ب
ممکــن اســت علــت آن بهبــود کمبــود ویتامیــن B12 باشــد. 
ــری  ــش ســطح هموسیســتئین جلوگی ــن B12 از افزای ویتامی
می‌کنــد. در واقــع، ویتامیــن B12 بــا اســتفاده از آنزیــم 
متیونیــن ســنتاز بــرای کنتــرل ســطح هموسیســتئین، آن را 
بــه متیونیــن تبدیــل می‌کنــد. S آدنوزیــل متیونیــن نیــز بــه 
ــن   ــط ویتامی ــتئین توس ــل هموسیس ــا تبدی ــان ب ــور همزم ط
به‌عنــوان  متیونیــن  آدنوزیــل   S بازیافــت می‌شــود.   B12
ــی از  ــت. برخ ــده اس ــناخته ش ــل ش ــروه متی ــدة گ اهداکنن
انتقال‌دهنده‌هــای عصبــی وابســته بــه آنزیم‌هــای متیــل 
ــه  ترانســفراز بــرای ســنتز هســتند و ایــن آنزیم‌هــا وابســته ب
گروه‌هــای متیــل هســتند. بنابرایــن متابولیســم متیــل یکــی 
دیگــر از نقش‌هــای کلیــدی ویتامیــن B12 در ســامت مغــز 
ــوان  ــتئینمی، به‌عن ــن، هموسيس ــر ای ــاوه ب ــت )24(. ع اس
نشــانگر قابــل اعتمــاد کمبــود ويتاميــن B12 محســوب 
می‌شــود کــه در ميــان ايــن بيمــاران، به‌ويــژه در ميگــرن بــا 
اورا، بالاتــر اســت. پــس از جبــران ایــن کمبــود، ویژگی‌هــای 
میگــرن بــه طــور معنــی‌داری بهبــود میی‌ابــد )12(. از طــرف 
 NO ــطوح ــر س ــا تغيي ــد ب ــن مي‌توان ــود کبالامی ــر کمب دیگ
منجــر بــه حمــات ميگرنــي شــود. نیتریــک اکســید ممکــن 
ــة حمــات میگــرن نقــش داشــته  ــاز اولی اســت در شــروع ف
باشــد )6(. اکســید نیتریــک در انتقــال درد، حساســیت زیــاد 
ــزی و  ــاب، حساســیت مرک ــن، الته ــه درد، درد مزم نســبت ب
 16)cGMP( ــفات ــه گوانوزین‌مونوفس ــته ب ــیر وابس ــب مس اغل
 B12 ــن ــه، ویتامی ــن فرضی ــاس ای ــر اس ــش دارد )12(. ب نق
به‌عنــوان یــک روبنــده17 در برابــر NO عمــل می‌کنــد و 
نق��ش مهمیــ در پیش��گیری از بیمــاری میگ��رن دارد. در یــک 
مطالعــة پایلــوت اثــرات پروفیلاکتیــک هیدروکســی‌کوبالامین 
به‌عنــوان روبنــدة NO پــس از مصــرف استنشــاقی در میگــرن 
مــورد بررســی قــرار گرفــت. در ایــن مطالعــه میانگیــن 
دفعــات حملــه در کل جمعیــت مــورد مطالعــه کاهــش یافــت. 
ــاه،  ــی در م ــات میگرن ــدت حم ــش در کل م ــن کاه همچنی
تعــداد کل روزهــای میگــرن در مــاه و دوز دارو بــرای درمــان 
ــی  ــن هیدروکس ــد. بنابرای ــان داده ش ــاه نش ــر م ــاد در ه ح
ــر  ــر پروفیلاکتیــک ب کوبالامیــن استنشــاقی ممکــن اســت اث

میگــرن داشــته باشــد )29(.

16 Cyclic guanosine monophosphate
17 Scavenger
18 Tetrahydrobiopterin
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ــل‌ توجهــی در  ــرات قاب ــال رســيد. تغیی ــه حــد نرم بيمــاران ب
مقــدار هموسیســتئین در پیگیــری در طــول درمان ایجاد شــد. 
در مقابــل، تفــاوت آمــاری معنــی‌داری بیــن کاهــش حمــات 
ــا ســطح پلاســمایی هموسیســتئین در  ــی در مقایســه ب میگرن
ابتــدا و پایــان درمــان، کاهــش هموسیســتئین پلاســما در طــی 

ــان و ژنوتیــپ بیمــار وجــود نداشــت )30(. درم

B6 ویتامین
ویتامیــن B6 در تولیــد گلبــول قرمــز، متابولیســم کربوهیدرات، 
ســم‌زدایی از کبــد، ســامت مغــز و سیســتم عصبی نقــش دارد. 
ایــن ویتامیــن همچنیــن در تولیــد مولکول‌هــای پیام‌رســان در 
مغــز و سیســتم عصبــی، به‌عنــوان انتقال‌دهنــدة عصبــی نقــش 
انتقال‌دهنده‌هــای  و ســروتونین،   GABA20 دوپامیــن،  دارد. 
 B6 کلیــدی هســتند کــه بیوســنتز آن‌هــا وابســته بــه ویتامیــن
اســت. ایــن ویتامیــن باعــث بهبــود عملکــرد عــروق می‌شــود 
کــه بــا حمــات میگرنــی مرتبــط اســت )24(. مکانیســم دقیــق 
ــت.  ــده اس ــخص نش ــرن مش ــر میگ ــین ب ــرات پیریدوکس اث
مکمــل پیریدوکســین ممکــن اســت از طریــق کاهــش غلظــت 
ــی شــود.  ــم میگرن ــود علاي ــث بهب ســرمی هموسیســتئین باع
ــرات  ــی اث ــدف ارزیاب ــا ه ــه‌ای را ب ــکاران مطالع ــی و هم صادق
ــات  ــدت حم ــی و م ــر شــدت، فراوان ــل پیریدوکســین ب مکم
میگــرن و همچنیــن نتایــج روزانــة ســردرد )HDR(21 بــه انجــام 
ــر  ــور ب ــی دوســو ک ــی تصادف ــی بالین ــن کارآزمای ــاندند. ای رس
روی 66 بیمــار مبتــا بــه میگــرن بــا اورا انجــام شــد. مکمــل 
پیریدوکســین در ایــن افــراد موجــب کاهــش شــدت ســردرد، 
مــدت زمــان حملــه و HDR در مقایســه بــا دارونمــا شــد، امــا 
ــویی  ــداد )19(. از س ــش ن ــی را کاه ــات میگرن ــس حم فرکان
ــه  ــی، از جمل ــای فیزیولوژیک اســتروژن در بســیاری از فراینده
ــال  ــب تری‌ژمین ــم عص ــز در تنظی ــاب و نی ــت از اعص محافظ
ــه  ــرن ب ــه میگ ــا ک ــن، از آنج ــر ای ــاوه ب ــش دارد )37(. ع نق
ــاد  ــد، اعتق ــرار می‌ده ــر ق ــت تأثی ــان را تح ــده زن ــور عم ط
ــه توســط  ــه نوســانات ســطوح اســتروژن ک ــن اســت ک ــر ای ب
پلی‌مورفیســم گیرنــدة اســتروژن 1 کنتــرل می‌شــوند، در 
میگــرن نقــش مهمــی دارند. حمــات ســردرد معمــولاً در دورة 
ــد.  ــاق می‌افت ــتروژن اتف ــطح اس ــش س ــگام کاه ــی هن قاعدگ
افزایــش غلظــت فــرم فعــال ویتامیــن B6 در ســلول می‌توانــد 
منجــر بــه کاهــش قابــل توجهــی در پاســخ‌های رونویســی ژن 
ــا  ــدة اســتروژن شــود. ب ــه گيرن در هنــگام اتصــال اســتروژن ب
ــن  ــه ای ــتروژن ب ــط اس ــده توس ــک ش ــان ژن تحری ــم بی تنظی
طریــق، ویتامیــن B6 می‌توانــد اثــرات بیولوژیکــی اســتروژن را 

کاهــش دهــد )39 ،38(.

B1 ویتامین

ــی،  ــر سیســتم عصب ــور جــدی ب ــه ط ــن B1 ب ــود ویتامی کمب
ــن ارگان  ــز نیازمندتری ــذارد. مغ ــر می‌گ ــب تأثی ــوارش و قل گ
ــگام  ــدت در هن ــه به‌ش ــت و در نتیج ــرژی اس ــه ان ــته ب وابس

ســطوح هموسیســتئین ممکــن اســت بــرای شناســایی بیماران 
بــا خطــر بــالای MA مفیــد باشــد )31(. ســطح هموسیســتئین 
بــا ریســک ترومبــوز ارتبــاط دارد و ممکن اســت ســبب آســیب 
اندوتلیــال و افزایــش خطــر بیماری‌هــای قلبــی عروقــی 
ــود  ــز وج ــیم مغ ــی در پارانش ــرن تغییرات ــود )31(. در میگ ش
ــد و  ــته باش ــکمیک داش ــت ایس ــت ماهی ــن اس ــه ممک دارد ک
ــا  ــی ویتامین‌ه ــن کاف ــب و تامی ــی مناس ــم غذای ــتن رژی داش
ــال  ــی اندوتلی ــیب احتمال ــش آس ــه کاه ــد ب ــالاً می‌توان احتم
عــروق مغــزی کمــک کنــد )Cider .)31 و همــکاران در ســال 
ــپ  ــا ژنوتی ــه آی ــن اینک ــدف تعیی ــا ه ــه‌ای را ب 2011 مطالع
)MTHFR (C677T پاســخ بــه مکمــل اســیدفولیک را در طــول 
ــا  ــر می‌دهــد ی ــاه بعــد از قطــع آن تغیی ــاری و ســه‌ م مکملی‌
ــه انجــام رســاندند. غلظــت هموسیســتئین و غلظــت  ــر، ب خی
ــپ MTHFR در  ــا ژنوتي ــز ب ــول قرم ــما و گلب ــولات پلاس ف
ــيدفوليك  ــن دوز اس ــدون در نظــر گرفت ــاری، ب طــول مکملی‌
مرتبــط بودنــد. MTHFR TT بــا غلظــت پاییــن فــولات همــراه 
بــود. در ایــن مطالعــه محققــان بــه ایــن نتیجــه رســیدند کــه 
ژنوتيــپ MTHFR يكــي از پيش‌بينيك‌ننده‌هــاي مســتقل 
ــز و  ــول قرم ــولات گلب ــمايي و ف غلظــت هموسيســتئين پلاس
ــيدفوليك در  ــا دوز اس ــي‌داري ب ــاط معن ــما اســت و ارتب پلاس
ــای  ــه نظ��ر می‌رسـد� ژن‌ه ــدارد )32(. ب ــاری ن ــول مكملی‌ ط
ــه  ــا ب ــر ابت ــش خط ــا افزای MTHFR C677T و A1298C ب
و   C677T پلی‌مورفیســم   .)33( هســتند  مرتبــط  میگــرن 
ــا کاهــش فعالیــت آنزیــم و افزایــش  A1298C ژن MTHFR ب
ســطح پلاســمایی هموسیســتئین مرتبــط اســت )30(. در 
ــم  ــن پلی‌مورفیس ــاط بی ــکاران ارتب ــتا Scher و هم ــن راس ای
MTHFR C677T و هیپرهموسیســتئینمی را بــا افزایــش خطر 
ــه میگــرن در اثــر اختــال متابولیســم هموسیســتئین  ابتــا ب
ــة  ــری رابط ــی دیگ ــد )34(. در بررس ــزارش کردن ــولات گ و ف
میــزان دریافــت فــولات از رژیــم غذایــی در فــرم اســیدفولیک 
و کل ف��ولات موادغذا��یی )TFF(19 و فراوانــی، شــدت و ناتوانــی 
ــولات  ــادل ف ــرف مع ــن مص ــی بی ــاط معکوس ــرن، ارتب میگ
ــان  ــن نش ــد. همچنی ــاهده ش ــرن مش ــی میگ ــی و فراوان رژیم
 MTHFR بـ�رای نـ�وع CC داده شــد در افــراد بــا ژنوتیــپ
C677T، فراوانــی میگــرن بــه طــور قابــل توجهــی بــا مصــرف 
ــرف  ــت مص ــن اس ــن ممک ــاط دارد. بنابرای ــیدفولیک ارتب اس
ــردرد  ــات س ــداد حم ــر تع ــیدفولیک ب ــه شــکل اس ــولات ب ف
ــگری و  ــد )35(. اگرچـه� در مطالع��ة عس ــر باش ــی مؤث میگرن
همــکاران کــه اثــرات مکمــل اســیدفولیک و پیریدوکســین بــر 
ویژگی‌هــای حمــات میگرنــی در بیمــاران مبتــا بــه میگــرن 
ــا اورا را مــورد بررســی قــرار دادنــد، اســیدفولیک منجــر بــه  ب
ایجــاد تغییــر معنــی‌دار در ویژگی‌هــای ســردرد میگرنــی نشــد 
ــرن،  ــه میگ ــا ب ــودک مبت ــری، 16 ک ــی دیگ )36(. در بررس
توســط   ،MTHFR پلی‌مورفیســم  و  هیپرهموسیســتئینمی 
ــی  ــاری شــدند و کاهــش حمــات میگرن اســیدفولیک مکملی‌
�ـا حاص�ـل ش�ـد. س�ـطح پلاس�ـمايی هموسیس�ـتئین در  در آن‌ه

19 Total food folate
20 Gamma-aminobutyric acid
21 Headache diary result
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اطلاعــات مکمل‌هــای غذایــی و یافته‌هــای مطالعــات بــه 
ــت. ــده اس ــدول 1 و 2 آم ــه در ج ــور خلاص ط

نتیجه‌گیری

ــرف  ــرات مص ــی و اث ــردرد میگرن ــودار 1 ویژگی‌هــای س نم
ــر متغیرهــای:  ویتامین‌هــای B1 ،B6 ،B12 و اســیدفولیک را ب
ــی  ــدت درد، ناتوان ــتئین، ش ــطح هموسیس ــردرد، س ــدت س م
ــر کشــانده  ــه تصوی ــی حمــات را ب ــرن و فراوان ناشــی از میگ
 ،B12 ،B6 ــای ــر ویتامین‌ه ــی اث ــه بررس ــه ب ــت. 3 مطالع اس
 B12 23 ،14 ،2(، یــک مطالعــه بــه آنالیــز اثــر ویتامیــن( B9
ــی  ــولات رژیم ــت ف ــر دریاف ــی اث ــه بررس ــه ب )29(، دو مطالع
ــی  ــه ارزیاب ــه ب ــک مطالع ــیدفولیک )35 ،30(، ی ــل اس و مکم
ــر مکمــل ویتامیــن B6 و اســیدفولیک )36(، یــک مطالعــه  اث
ــک مطالعــه  ــت ویتامیــن B6 )19( و ی ــر دریاف ــه بررســی اث ب
نیــز بــه ارزیابــی اثــر ویتامیــن B1 )21( پرداخته‌انــد. در 
ــی‌داری از  ــرات معن ــه تغیی ــده، 6 مطالع ــه ش ــات ارائ گزارش
اثــر ویتامین‌هــای گــروه B بــر کاهــش فراوانــی حمــات )36 
ــی  ــی ناش ــود در ناتوان ــه بهب ،35 ،30 ،29 ،21 ،14(، 2 مطالع
ــدت  ــی‌دار در ش ــش معن ــه کاه ــرن )14 ،2(، 4 مطالع از میگ
درد )36 ،19 ،14 ،2(، 3 مطالعــه تغییــر معنــی‌دار در کاهــش 
هموسیســتئین )30 ،14 ،2( و 2 مطالعــه کاهــش معنــی‌دار در 
ــدول 1 و 2(.  ــد )ج ــان داده‌ان ــردرد )29 ،19( را نش ــدت س م

بــر اســاس یافته‌هــای فــوق بــه نظــر می‌رســد برخــی از 
ویتامین‌هــای گــروه B به‌عنــوان بخــش مهمــی از رژیــم 
غذایــی بــر روی علايــم میگــرن اثرگذارنــد. ویتامین‌هــای گــروه 
B می‌تواننــد بــه جلوگیــری یــا درمــان میگــرن کمــک کننــد. 
در برخــی از مطالعــات نظیــر مطالعــة Menon و همــکاران )23( 
ــی  ــر ویژگی‌هــای ســردرد میگرن علــت عــدم تأثیــر ویتامیــن ب
بــه دوز پاییــن اســیدفولیک نســبت بــه مطالعــات دیگــر نســبت 
ــود  ــدم بهب ــن ع ــر ای ــاوه ب ــدول 1(. ع �ـده اس��ت )ج داده ش
ــل  ــه دلی ــد ب ــات می‌توان ــی از مطالع ــی در برخ ــردرد میگرن س
تأثیــر پلی‌مورفیســم‌های ژنــی در واکنــش بــه درمــان بــا 
ــف  ــات مختل ــا در مطالع ــی از محدودیت‌ه ــد. یک ــن باش ویتامی
عــدم تعییــن ســطح ســرمی ویتامین‌هــای گــروه B و همچنیــن 
ــال  ــت و نرم ــرمی اس ــتئین س ــد هموسیس ــاخص‌هایی مانن ش
ــری  ــدم نتیجه‌گی ــت در ع ــن اس ــاخص‌ها ممک ــن ش ــودن ای ب

بیماری‌هــای  می‌بینــد.  آســیب   B1 ویتامیــن  کمبــود 
پارکینســون، آلزایمــر و بیماری‌هــای عصبــی مرتبــط بــا 
الــکل نیــز بــا کمبــود ویتامیــن B1 مرتبــط هســتند. گســترش 
 B1 ــن ــه ویتامی ــزی ب ــلول‌های مغ ــی س ــاختار و یکپارچگ س
ــی در  ــش مهم ــن نق ــن، تیامی ــر ای ــاوه ب ــت. ع ــته اس وابس
ســامت ســلول‌های عصبــی دارد. ایــن ویتامیــن در پيشــگيری 
از تخریــب ســلول‌های عصبــی نقــش دارد و کمبــود آن باعــث 
آپوپتــوز و نقــص ســلولی می‌شــود )41 ،40(. عملکــرد تیامیــن 
تنهــا بــه نقــش کوآنزیمــی محــدود نمی‌شــود، بلکــه نقــش غیر 
کوآنزیمــی آن، مخصوصــاً در محافظــت از اعصــاب و ســپس در 
ــدة عصبــي22، شــناخته شــده اســت.  بیماری‌هــای تحليــل برن
تعــداد زیــادی از مطالعــات اثــرات تیامیــن و مشــتقات آن را در 
تنظیــم رونــد درد نشــان داده‌انــد. در ایــن مطالعــات درمــان بــا 
تیامیــن باعــث بهبــود و تســکین درد شــد. همچنیــن مطالعــات 
از نقــش غیــر کوآنزیمــی تیامیــن نیــز حمایــت کــرده اســت 
ــه  ــری نســبت ب ــه میگــرن تیامیــن کمت ــا ب ــراد مبت )41(. اف
افــراد ســالم از طریــق رژیــم غذایــی دریافــت می‌کننــد و ایــن 
ــن  ــت تیامی ــی و وضعی ــن ســردرد میگرن ــاط بی ــد ارتب می‌توان
را توصیــف کنــد. تهــوع، اســتفراغ و بی‌اشــتهایی ممکــن 
ــا  ــاران مبت ــان بیم ــن در می ــن تیامی ــرف پایی ــت در مص اس
بــه ســردرد میگرنــی نقــش داشــته باشــند )1(. بــا توجــه بــه 
مطالعــات قبلــی، مکمــل تیامیــن ممکــن اســت منجر بــه بهبود 
ســردرد میگرنــی شــود، امــا مکانیســم دقیــق کمبــود تیامیــن 
در بيماريزايــي میگــرن بــه وضــوح شــناخته نشــده اســت )21(. 
ــة  ــن، نظری ــرن و تیامی ــا میگ ــط ب ــای مرتب ــی از فرضیه‌ه یک
اختــال عملکــرد میتوکنــدری اســت. تیامیــن، به‌عنــوان یــک 
ــی  ــم میتوکندریای ــرژی در متابولیس ــد ان ــم تولی ــم مه کوآنزی
ممکــن اســت بــا بیمــاری میگــرن مرتبــط باشــد. اختــال در 
ــه اختــال در متابولیســم  عملکــرد میتوکنــدری کــه منجــر ب
اکســیژن می‌شــود ممکــن اســت بــا بيماريزايــي میگــرن 
ــه  ــه‌ای ب ــکاران در مطالع ــد )Prakash .)42 و هم ــط باش مرتب
ــد.  ــر ميگــرن مزمــن پرداختن ــدی ب ــن وري ــر تيامي بررســی اث
ــد.  ــزارش کردن ــن را گ ــرن مزم ــه میگ ــا ب ــا دو زن مبت آن‌ه
هــر دو بیمــار ســطح تیامیــن خونــی کمــی داشــتند. در ایــن 
ــود  ــه بهب ــر ب ــدی منج ــل وری ــن داخ ــل تیامی ــه، مکم مطالع
ســردرد در هــر دو مــورد شــد، تعــداد حمــات ســردرد شــدید 

نیــز کاهــش یافــت )21(. 

.)43( B جدول 1- منابع غذایی ویتامین‌های گروه

22 Neurodegenerative
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جدول 2- مروری بر مطالعات و نتایج آن‌ها.

نمــودار 1- تعــداد مقــالات بررســی شــده در خصــوص ویژگی‌هــای ســردرد میگرنــی و نتیجــة اثــرات مصــرف 
مکمــل ویتامین‌هــای B12، B6، B1، اســیدفولیک بــر متغیرهــای مــدت ســردرد، ســطح هموسیســتئین، شــدت 

درد، ناتوانــی ناشــی از میگــرن و فراوانــی حمــات.
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ــان  ــک درم ــا کم ــد ب ــا می‌توانن ــن مکمل‌ه ــد ای ــر می‌رس نظ
پیشــگیرانة ایمــن، به‌صرفــه و ارزان در افزایــش کیفیــت زندگــی 

ــع شــوند. ــر واق ـران مبتال� ب��ه میگــرن مؤث در بیماـ

حــال،  ایــن  بــا  باشــد.  داشــته  مهمــی  نقــش  تحقیــق 
کارآزمایی‌هــای بالینــی بزرگ‌تــر و دقیق‌تــر و بــا دوزهــای 
ــه  ــود. ب ــن ش ــا تعیی ــت ت ــا لازم اس ــب‌تری از ویتامین‌ه مناس

منابع
11. Gasparini CF, Sutherland HG, Griffiths LR. Studies 
on the pathophysiology and genetic basis of migraine. 
Curr Genomics. 2013; 14(5): 300-15.

12. Nattagh-Eshtivani E, Sani MA, Dahri M, Ghalichi 
F, Ghavami A, Arjang P, et al. The role of nutrients in 
the pathogenesis and treatment of migraine headaches: 
Review. Biomed Pharmacother. 2018; 102: 317-25.

13. Shaik MM, Tan HL, Kamal MA, Gan SH, 
Targets ND-D. Do folate, vitamins B6 and B12 play 
a role in the pathogenesis of migraine? The role of 
pharmacoepigenomics. CNS Neurol Disord Drug 
Targets. 2014; 13(5): 828-35.

14. Lea R, Colson N, Quinlan S, Macmillan J, Griffiths 
L. The effects of vitamin supplementation and MTHFR 
(C677T) genotype on homocys teine-lowering and 
migraine disability. Pharmacogenet Genomics. 2009; 
19(6): 422-8.

15. Sadeghian H, Karimzadeh F, Jafarian M. Mechanisms 
Involved in pathophysiology of different types of 
migraines. Shefaye Khatam. 2013; 1(4): 50-4.

16. Ferraris E, Marzocchi N, Brovia D, Cas tellana CN, 
Pini L. Homocys teine levels and cardiovascular disease 
in migraine with aura. J Headache Pain. 2003; 4(2): 62-6.

17. Jus t S, Arndt K, Weiser T, Doods H. Pathophysiology 
of migraine: a role for neuropeptides. Drug Discovery 
Today: Disease Mechanisms. 2006; 3(3): 327-33.

18. Sadeghi O, Maghsoudi Z, Khorvash F, Ghiasvand 
R, Askari G. Assessment of pyridoxine and folate intake 
in migraine patients. Adv Biomed Res. 2016; 5: 47. doi: 
10.4103/2277-9175.178800.

19. Sadeghi O, Nasiri M, Maghsoudi Z, Pahlavani 
N, Rezaie M, Askari G. Effects of pyridoxine 
supplementation on severity, frequency and duration 
of migraine attacks in migraine patients with aura: A 
double-blind randomized clinical trial s tudy in Iran. Iran 
J Neurol. 2015; 14(2): 74-80.

20. Calik M, Aktas MS, Cecen E, Piskin IE, Ayaydın H, 
Ornek Z, et al. The association between serum vitamin 
B 12 deficiency and tension-type headache in Turkish 
children. Neurological Sciences. 2018; 39(6): 1009-14.

21. Prakash S, Kumar Singh A, Rathore C, Pain F. 
Chronic migraine responding to intravenous thiamine: a 

1. Faraji H, Paknahad Z, Chitsaz A. Dietary intake of 
thiamine in migraine patients and healthy subjects: a 
case-control s tudy. Clin Nutr Res. 2018; 7(1): 40-7.

2. Menon S, Lea RA, Roy B, Hanna M, Wee S, Haupt 
LM, et al. Genotypes of the MTHFR C677T and MTRR 
A66G genes act independently to reduce migraine 
disability in response to vitamin supplementation. 
Pharmacogenet Genomics. 2012; 22(10): 741-9.

3. Shaik MM, Gan SH. Vitamin supplementation as 
possible prophylactic treatment agains t migraine with 
aura and mens trual migraine. Biomed Res Int. 2015; 
2015. doi: 10.1155/2015/469529.

4. Farhadi Z, Alidoos t S, Behzadifar M, 
Mohammadibakhsh R, Khodadadi N, Sepehrian R, et al. 
The prevalence of migraine in Iran: a sys tematic review 
and meta-analysis. Iranian Red Crescent Med J. 2016; 
18(10): e40061. doi:10.5812/ircmj.40061.

5. Charles A. The pathophysiology of migraine: 
implications for clinical management. Lancet Neurol. 
2018; 17(2): 174-82.

6. İpçioğlu OM, Özcan Ö, Gültepe M, Tekeli H, Şenol 
MGJTJoMS. Functional vitamin B12 deficiency 
represented by elevated urine methylmalonic acid levels 
in patients with migraine. Turk J Med Sci. 2008; 38(5): 
409-14.

7. Zhang Y, Kong Q, Chen J, Li L, Wang D, Zhou JJC. 
International classification of headache disorders 3rd 

edition beta-based field tes ting of ves tibular migraine 
in China: demographic, clinical characteris tics, 
audiometric findings and diagnosis s tatues. Cephalalgia. 
2016; 36(3): 240-8.

8. Aurora SK, Brin MF. Chronic migraine: an update 
on physiology, imaging, and the mechanism of action 
of two available pharmacologic therapies. Headache. 
2017; 57(1): 109-25.

9. Burs tein R, Noseda R, Borsook D. Migraine: multiple 
processes, complex pathophysiology. J Neurosci. 2015; 
35(17): 6619-29.

10. Slavin M, Ailani J, Reports N. A clinical approach 
to addressing diet with migraine patients. Curr Neurol 
Neurosci Rep. 2017; 17(2): 17. doi: 10.1007/s11910-
017-0721-6.

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
sh

ef
a.

8.
2.

11
9 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
he

fa
ye

kh
at

am
.ir

 o
n 

20
24

-0
5-

12
 ]

 

                            10 / 11

http://dx.doi.org/10.29252/shefa.8.2.119
https://shefayekhatam.ir/article-1-2072-en.html


129129

د‌وره هشتم، شماره دوم، بهار 1399مقاله مروري

Gindler J, et al. MTHFR 677C→ T genotype is associated 
with folate and homocys teine concentrations in a 
large, population-based, double-blind trial of folic acid 
supplementation. Am J Clin Nutr. 2011; 93(6): 1365-72.

33. Kowa H, Yasui K, Takeshima T, Urakami K, Sakai F, 
Nakashima K. The homozygous C677T mutation in the 
methylenetetrahydrofolate reductase gene is a genetic 
risk factor for migraine. Am J Med Genet. 2000; 96(6): 
762-4.

34. Scher AI, Terwindt GM, Verschuren WM, Kruit MC, 
Blom HJ, Kowa H, et al. Migraine and MTHFR C677T 
genotype in a population‐based sample. Ann Neurol. 
2006; 59(2): 372-5.

35. Menon S, Lea RA, Ingle S, Sutherland M, Wee 
S, Haupt LM, et al. Effects of dietary folate intake on 
migraine disability and frequency. The Journal of Head 
and Face Pain. 2015; 55(2): 301-9.

36. Askari G, Nasiri M, Mozaffari-Khosravi H, Rezaie 
M, Bagheri-Bidakhavidi M, Sadeghi O. The effects 
of folic acid and pyridoxine supplementation on 
characteris tics of migraine attacks in migraine patients 
with aura: A double-blind, randomized placebo-
controlled, clinical trial. Nutrition. 2017; 38: 74-9.

37. Liverman C, Brown J, Sandhir R, Klein R, McCarson 
K, Berman N. Oes trogen increases nociception through 
ERK activation in the trigeminal ganglion: evidence 
for a peripheral mechanism of allodynia. International 
Headache Society. 2009; 29(5): 520-31.

38. Tully DB, Allgood VE, Cidlowski JA. Modulation 
of s teroid receptor-mediated gene expression by vitamin 
B6. FASEB J. 1994;8(3): 343-9.

39. Dhillon KS, Singh J, Lyall J. A new horizon into the 
pathobiology, etiology and treatment of migraine. Med 
Hypotheses. 2011; 77(1): 147-51.

40. Bâ A. Metabolic and s tructural role of thiamine in 
nervous tissues. Cell Mol Neurobiol. 2008; 28(7): 923-31.

41. Mkrtchyan G, Aleshin V, Parkhomenko Y, Kaehne 
T, Di Salvo ML, Parroni A, et al. Molecular mechanisms 
of the non-coenzyme action of thiamin in brain: 
biochemical, s tructural and pathway analysis. Scientific 
Reports. 2015; 5: 12583.

42. Schoenen J, Jacquy J, Lenaerts M. Effectiveness 
of high‐dose riboflavin in migraine prophylaxis A 
randomized controlled trial. Neurology. 1998; 50(2): 
466-70.

43. Mahan LK, Escott-Stump S, Raymond JL, Krause 
MV. Krause’s food & the nutrition care process. Elsevier 
Health Sciences. 2012.

report of two cases. The Journal of Head and Face Pain. 
2016; 56(7): 1204-9.

22. Silas te ML, Rantala M, Sampi M, Alfthan G, Aro 
A, Kesäniemi Y. Polymorphisms of key enzymes in 
homocys teine metabolism affect diet responsiveness of 
plasma homocys teine in healthy women. J Nutr. 2001; 
131(10): 2643-7.

23. Menon S, Nasir B, Avgan N, Ghassabian S, Oliver C, 
Lea R, et al. The effect of 1 mg folic acid supplementation 
on clinical outcomes in female migraine with aura 
patients. J Headache Pain. 2016; 17(1): 60. doi: 10.1186/
s10194-016-0652-7.

24. Maqbool MA, Aslam M, Akbar W, Iqbal Z. 
Biological importance of vitamins for human health: A 
review. J. Agric. Basic Sci. 2018; 2(3): 50-8.

25. Gabriel SE, Jaakkimainen L, Bombardier C, Carson 
J. Risk for serious gas trointes tinal complications related 
to use of nons teroidal anti-inflammatory drugs. A meta-
analysis. Commentary. 1992; 116.

26. Sugano K, Tack J, Kuipers EJ, Graham DY, El-Omar 
EM, Miura S, et al. Kyoto global consensus report on 
Helicobacter pylori gas tritis. Gut. 2015; 64(9): 1353-67.

27. Gasbarrini A, De AL, Fiore G, Gambrielli M, 
Franceschi F, Ojetti V, et al. Beneficial effects of 
Helicobacter pylori eradication on migraine. Hepato-
gas troenterology. 1998; 45(21): 765-70.

28. Seyyedmajidi M, Banikarim SA, Ardalan A, 
Hozhabrossadati SH, Norouzi A, Vafaeimanesh J. 
Helicobacter pylori and Migraine: Is Eradication of 
Helicobacter pylori Effective in Relief of Migraine 
Headache? Caspian Journal of Neurological Sciences. 
2016; 2(4): 29-35.

29. Van der Kuy PH, Merkus F, Lohman J, Berg Jt, 
Hooymans P. Hydroxocobalamin, a nitric oxide 
scavenger, in the prophylaxis of migraine: an open, 
pilot s tudy. International Headache Society. 2002; 
22(7): 513-9.

30. Di Rosa G, Attinà S, Spanò M, Ingegneri G, Sgrò 
DL, Pus torino G, et al. Efficacy of folic acid in children 
with migraine, hyperhomocys teinemia and MTHFR 
polymorphisms. The Journal of Head and Face Pain. 
2007; 47(9): 1342-4.

31. Oterino A, Toriello M, Valle N, Cas tillo J, Alonso‐
Arranz A, Bravo Y, et al. The relationship between 
homocys teine and genes of folate‐related enzymes in 
migraine patients. The Journal of Head and Face Pain. 
2010; 50(1): 99-168.

32. Crider KS, Zhu J-H, Hao L, Yang Q-H, Yang TP, 

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
sh

ef
a.

8.
2.

11
9 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
he

fa
ye

kh
at

am
.ir

 o
n 

20
24

-0
5-

12
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            11 / 11

http://dx.doi.org/10.29252/shefa.8.2.119
https://shefayekhatam.ir/article-1-2072-en.html
http://www.tcpdf.org

