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POVZETEK

Teoreti¢na izhodiS¢a: Migrenski glavoboli so pri Zenskah povezani s spremembami v
izlo€anju estrogenih hormonov, prekomerno telesno tezo ali patofizioloskimi dejavniki.
Diplomirane medicinske sestre pacientkam dajejo nasvete za lajSanje bolecin.

Cilj: Raziskati vzroke za pojavnost migrenskih glavobolov pri Zenskah v rodni dobi
zivljenja in opisati metode za lajSanje simptomov pri migrenskih glavobolih.

Metoda: Uporabljena je bila kvalitativna vsebinska analiza. Pri pregledu literature po
podatkovnih bazah (CINAHL, COBISS, ProQuest, PubMed) smo uporabili kljuc¢ne
besede v slovenskem jeziku: »menstrualni ciklus«, »hormoni«, »migrena«, »lajSanje
migrenskih glavobolov« in v angleSkem jeziku: »menstrual cycle«, »hormones,
»migraine«, »relief of migraine headaches«. Strategijo pregleda zadetkov smo prikazali
v prizma diagramu, kakovost virov za kon¢no analizo smo ocenili glede na hierarhijo
dokazov.

Rezultati: S pregledom literature smo dobili 1513 zadetkov, za kon¢no analizo smo ob
upostevanju vkljucitvenih kriterijev dobili 18 zadetkov. Po natan¢nem pregledu vsebine
zadetkov smo identificirali 16 kod, ki smo jih razvrstili v 3 kategorije: »vzroki za
migrenske glavobole«, »simptomi pri migrenskih glavobolih« in »lajSanje migrenskih
glavobolov«. "Glavni navedeni vzroki za migrenske glavobole so bili: zniZano izlo€anje
estrogenov, prekomerna telesna teza, aplikacija kontraceptivov in patofizioloSki dejavniki
(stres, depresija). Epizode migrene spremlja hud glavobol, slabost, Sumenje v uSesih in
visoko tveganje za ponovitev. Metode za lajSanje bolecin so farmakoloske (aplikacija
Triptanov, Lasmiditana in drugih zdravil) in nefarmakoloSke (aktivna stimulacija
specifiénih regij mozganov).

Razprava: Pojavnost migrenskih glavobolov pri Zenskah nara$¢a zaradi stresa, delovnih
obremenitev in psiholoskih pritiskov. To so patoloski dejavniki, ki rusijo hormonsko
ravnovesje zensk, zato morajo diplomirane medicinske sestre poznati povezave med
vzroki in simptomi glavobolov pri Zenskah. Predlagamo, da so medicinske sestre v
zdravstvenem timu aktivne pri pripravi naértov zdravljenja za posamezno pacientko z

migreno.



Kljuc¢ne besede: Zenske, migrenski glavoboli, svetovanje, diplomirana medicinska

sestra.



SUMMARY

Theoretical background: Migraine headaches in women are associated with changes in
estrogen hormone secretion, excess body weight, or pathophysiological factors.
Registered nurses provide patients with advice on pain relief options.

Aims: To investigate the causes of migraine headaches in women of childbearing age and
to describe options for relieving the symptoms of migraine headaches.

Methods: Qualitative content analysis was conducted. A review of literature was
conducted in databases CINAHL, COBISS, ProQuest, and PubMed using the following
keywords in Slovenian: “menstrualni cikel”, “hormone”, “migrena”, “lajSanje migrenskih
glavobolov”; and in English: “menstrual cycle”, “hormones”, “migraine”, “relief of
migraine headaches”. We presented the search strategy in a PRISMA diagram and
assessed the quality of the sources for the final analysis according to the hierarchy of
evidence.

Results: Our literature review yielded 1,513 hits. After applying inclusion criteria, 18
studies were selected for final analysis. A thorough content review of the studies led us
to select 16 codes, which were classified into three categories: 1. Causes of migraine
headaches, 2. Symptoms of migraine headaches, 3. Relief of migraine headaches. The
main causes of migraine headaches include reduced estrogen secretion, excessive body
weight, contraceptive use, and pathophysiological factors (stress, depression). Migraine
episodes are accompanied by severe headache, nausea, and tinnitus; there’s also a high
risk of recurrence. Pain relief methods are pharmacological (use of Triptans, Lasmiditan,
and other drugs) and non-pharmacological (active stimulation of the brain).

Discussion: The incidence of migraine headaches in women is increasing due to stress,
workloads, and psychological pressures. These are pathological factors that disrupt
women’s hormonal balance, so registered nurses need to be aware of the links between
the causes and symptoms of headaches in women in order to provide them with effective
and professional advice on pain relief options. We suggest that nurses play a proactive

role in the healthcare team, preparing care plans for individual patients with migraine.

Key words: women, migraine headaches, counselling, registered nurse
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1 UVOD

Migrena je ena najpogostejSih nevrovaskularnih motenj, ki prizadene vec kot desetino
svetovne populacije. Zanjo je znacilen ponavljajo¢ se glavobol, ki se pojavlja kot
pulzirajoca in razbijajo¢a enostranska bolecina v glavi. Napadi migrene lahko trajajo od
4 do 72 ur (Jug, 2023). Kljub visoki prevalenci in neugodnih simptomih ostaja premalo
prepoznana. Vecina pacientov je obravnavana le na primarni ravni, brez dostopa do
specialisti¢ne oskrbe, kar lahko negativno vpliva na obvladovanje bolezni (Koban &
Savsek, 2021). Ker migrena negativno ucinkuje na kakovost zivljenja ljudi, je
pomembno, da so pacienti dobro pouceni o sprozilnih dejavnikih, ki povzro¢ijo migreno,
o njenem poteku in o obvladovanju posledic. Pri zdravljenju je pomembno aktivno
sodelovanje pacientov za doseganje boljsih rezultatov zdravljenja in za izboljSanje

kakovosti zivljenja (Hojs Fabjan, 2019).

Tudi Godley, et al. (2024) so navedli, da je migrena nevroloSka motnja, ki prizadene 12
% odraslih oseb po vsem svetu. Simptomi migrene se pri zenskah razlikujejo od moskih.
Zenske imajo obi¢ajno pogostejse in moénejie glavobole z vedjim tveganjem za razvoj
kroni¢ne oblike migrene. Razlika med spoloma v izraZzanju migrene kot bolezni je
posledica neravnovesja v spros¢anju Zenskih spolnih hormonov. Spolni hormoni lahko
sprozijo nepricakovano odzivnost Zivénega sistema, ki se izraza kot vestibularna migrena,
sinusna bolegina in/ali ob&utek pritiska v glavi. Zenske imajo simptome migrene v
obdobjih nihanja spolnih hormonov, zlasti med puberteto, nosecnostjo in perimenopavzo.
18-25 % Zensk z migreno dozZivi migrenske glavobole med menstrualnim ciklusom.
Primerjava skupine Zensk z migreno in brez nje kaze, da je za tiste z migreno znacilen
hitrejSi upad estrogena v pozni lutealni fazi v primerjavi z Zenskami brez migrene.
Kontracepcijske tablete zmanjSajo Stevilo napadov migrene, Stevilo dni z migreno,
intenziteto bolecine, stopnjo invalidnosti in uporabo zdravil, hkrati pa zmanjSajo tudi
pogostost pojava avre. Welch, et al. (2016) so predlagali priporocila za varno obravnavo
zensk z migrenskimi glavoboli med nose¢nostjo in dojenjem. Pri 8 % Zensk z migreno se
glavoboli poslabsajo v prvem trimesec¢ju nosecnosti. To Se posebej velja za migreno brez
avre, ki je bolj hormonsko pogojena. V sploSnem je sprejeto, da je tudi pri ocenjevanju

sekundarnih glavobolov pri nosecnicah potrebna previdnost. Med nosec¢nostjo in takoj po
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porodu so namre¢ moznosti zdravljenja omejene zaradi zascite ploda (Nappi, et al., 2022).
Pavlovi¢ (2018) je preuceval pojavnost migrene pri Zenskah v primenopavzalni in
pomenopavzalni dobi Zivljenja. Perimenopavza, obdobje od dveh do osmih let, ko
menstruacija prvi¢ postane neredna pred letom po koncu menstruacije, je Cas, ko se
hormonska nihanja Se vedno pojavljajo, Ze obstojeci simptomi migrene pa lahko ostanejo
nespremenjeni, se izboljSajo ali pa poslabsajo. Zaradi nepojasnjenih razlogov lahko
bolecCina in pritisk v sredini obraza ter vestibularna migrena postanejo znacilni simptomi
med perimenopavzo in menopavzo. Hormonsko nadomestno zdravljenje obi¢ajno omili

migrenske napade v pomenopavzalni dobi zensk.

Cupini, et al. (2021) so razlagali, da padec estrogena med menstrualnim ciklusom Zenske
poveca dovzetnost krvnih Zzil za prostaglandine, ki so vpleteni v nevrogeno vnetje.
Neravnovesje v izlo¢anju androgenov in estrogenov rezultira z bole¢imi menstruacijami,
napihnjenostjo, povecanjem telesne mase, glavoboli, bole¢inami v hrbtu, Zeljo po
nezdravi hrani in alergijskimi reakcijami. Istoasno nezadostna sinteza inzulina povzroci
povisano raven glukoze v krvi ter posledicno debelost in sladkorno bolezen tipa 2.
Opisano hormonsko neravnovesje prevladuje v razlicnih obdobjih Zenskega
reproduktivnega ciklusa, zato so Zenske v rodni dobi, vkljuéno z mladostnicami, najbolj
dovzetne za razvoj migrene. Klini¢no gledano mora biti raven hormonov presezena ali
manj$a od pricakovanega normalnega obmocja, da se Steje, da ima Zenska hormonsko
neravnovesje. Laboratorijske meritve hormonov so diagnosti¢no bolj uporabne za oceno
hormonskega neravnovesja kot sama intenziteta simptomov. Razumevanje mehanizmov,
ki prispevajo k nevroendokrini obcutljivosti pri nekaterih Zenskah med menstrualnim
ciklusom pa odpirajo moznosti za sintezo novih ucinkovin za zdravljenje menstrualne
migrene. Stanje estrogenov v krvi je pomembno povezano s prevalenco migrene. Na
graficnem prikazu (slika 1) hormonskega statusa Zenske v folikularni in lutealni fazi
menstrualnega ciklusa je prikazano, da se glavoboli intenzivno izrazijo v lutealni fazi, ko

gre za znacilen padec v izloCanju estradiola (Labastida-Ramirez, et al., 2019).

Sasa Nahtigal: Hormonsko neravnovesje in migrenski glavoboli pri Zenskah — pregled literature
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Slika 1: Graficni prikaz izlo¢anja spolnih hormonov v razli¢nih fazah
menstrualnega ciklusa Zenske (a) in podgane (b)
Labastida-Ramirez, et al. (2019)

Arzanil, et al. (2020) so navajali, da je migrena povezana z nekaterimi
gastrointestinalnimi motnjami, kot so okuzba s Helicobacter pylori, sindrom
razdrazljivega Crevesa in celiakija. Razlagali so, da je migrena posledica interakcije med

vnetnimi mediatorji (interlevkini IL-1B, IL-6 in IL-8, tumorskim dejavnikom alfa) in
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¢revesno mikrobioto, nevropeptidi in serotoninom, stresnimi hormoni ter hrano. Znano
je, da so se migrenski glavoboli pri pacientih z okuzbo s Helicobacter pylori prenehali po
izkoreninjenju bakterije. Dolgo trajajoCe migrene obicajno spremljajo sindrom
razdrazljivega crevesa. Tudi pri celiakiji so migrene pogoste, vendar jih lahko
obvladujemo z dieto brez glutena ter z uzivanjem vlaknin in prehranskih dopolnil z
vitaminom D. Na podlagi svetovnih porocil iz leta 2016 priblizno 14 % odrasle populacije

po vsem svetu trpi za migreno. Bolezen je trikrat bolj razsirjena med Zenskami.

Migrene lahko kategoriziramo glede na pogostost napadov na epizodne in kronicne.
Epizodna migrena je opredeljena kot glavobol, ki traja od 1 do 14 dni na mesec, medtem
ko se kroni¢na migrena diagnosticira pri tistih, ki imajo glavobol vec¢ kot 15 dni na mesec,
od tega vsaj 8 dni migrene z ali brez avre. V sploSnem je za migreno znacilno ve¢ faz:
premonitorna faza, avra, glavobol, postdromna in interiktalna faza. Premonitorna faza se
zacne ze 3 dni pred fazo glavobola in vkljucuje kompleksno medsebojno delovanje med
razlicnimi kortikalnimi in subkortikalnimi regijami mozganov, vkljuc¢no s hipotalamusom
in jedri moZzganskega debla, ki modulirajo nociceptivno signalizacijo. Faza glavobola
vklju€uje aktivacijo trigeminovaskularnega sistema. Pri eni tretjini prizadetih se lahko
med napadi glavobola pojavi avra, ki je povezana z obcutki, podobnimi depresiji. PoCasi
se Siri val depolarizacije in hiperpolarizacije nevronov in glialnih celic v mozgansko
skorjo. Natan¢no poznavanje patofizioloskih interakcij med fazami migrenskega napada
pomaga pri identifikaciji novih zdravil za prepre¢evanje migrene (Dodick, 2018). S
pregledom literature bomo zbrali podatke o nihanju ravni spolnih hormonov med
menstrualnim ciklusom Zene in opisali simptome, ki spremljajo hormonska neravnovesja,
ter pomen strokovnega svetovanja, ki ga prizadetim Zenskam lahko nudijo diplomirane

medicinske sestre.

1.1 MULTIDISCIPLINARNI TIM ZA OBRAVNAVO GLAVOBOLOV

Lunder, et al. (2025) so ugotovili, da imajo diplomirane medicinske sestre osrednjo vlogo
pri koordinaciji in izvajanju obravnave v multidisciplinarnem timu za obravnavo
glavobolov. Potem ko prejmejo napotnico, po telefonu poklicejo paciente, da preverijo

njihovo primernost za vkljucitev v program. Sodelujejo pri prvem pregledu z
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nevrologom. Njihova prisotnost ob zacetni obravnavi omogoca celostno oceno stanja
posamezne pacientke in zgodnje oblikovanje individualnega naérta zdravljenja.
Diplomirane medicinske sestre vodijo multidisciplinarne konference, kjer skupaj z
nevrologi, psihologi, fizioterapevti in drugimi strokovnjaki usklajujejo obravnavo
posameznega pacienta. Po potrebi izvajajo telefonsko svetovanje pri pripravi pacientov
na pregled pri nevrologu, kar ima pozitiven prispevek k vecji dostopnosti oskrbe in
pravocasnemu odzivu na spremembe Vv pacientovem stanju. Posebno pozornost
namenjajo pacientom z glavobolom zaradi prekomernega jemanja zdravil, Se posebej
tistim, ki so v procesu odvajanja od dolo¢enih zdravil in potrebujejo neprekinjeno
psihi¢éno podporo zdravstvenega delavca. S svojim strokovnim znanjem,
komunikacijskimi veS$¢inami in razumevanjem kompleksnosti migrene pomembno
prispevajo k uspesnosti zdravljenja ter razbremenitvi specialisti¢nih sluzb. Izsledki
raziskave Lunder, et al. (2025) kazejo, da zdravljenje v multidisciplinarnem timu za
glavobole ucinkovito zmanjSa pogostost glavobolov, bolniske odsotnosti in psihi¢no
stisko pri pacientih s pogostimi ali ponavljajo¢imi se bolniskimi odsotnostmi zaradi
glavobolov. Ce multidisciplinarni tim obravnava Zenske in paciente, pri katerih glavoboli

niso tako pogosti, so klini¢ni izidi boljsi.

Nasprotno pa je pri pacientih s kroni¢no migreno. Izsledki Stern, et al. (2023) kazejo, da
so po sinhroni telefonski konferenci z osebnim zdravnikom in nevrologom ter po prejemu
pisnega nacrta ukrepov za migreno iz zdravstvene dokumentacije pacienti s kroni¢no
migreno in tisti z zmanjSano zmoznostjo delovanja pogosteje izrazili Zeljo po obisku
nevrologa. Posamezni pacienti so dali prednost telefonskemu spremljanju svojega stanja,
komunikacijo z medicinsko sestro ali farmacevtom pa so oznacili kot manj uporabno. Na
splos$no pa ugotovitve te raziskave podpirajo nacine, ki vkljucujejo pisni akcijski nacrt
zdravljenja za kroni¢no migreno, sodelovanje med primarnim zdravstvenim varstvom in
nevroloSko kliniko, vklju¢no z netradicionalnimi interakcijami. Zazelena je prednostna

obravnava pacientov s kroni¢no migreno in z zmanj$ano zmoznostjo dela.

Tudi Popit in Zaletel (2020) navajata, da glavobol predstavlja velik javnozdravstveni
problem. V Evropski skupnosti celokupni stroSki zdravljenja glavobola presegajo 100

milijard evrov, ve€ina od teh je posledica zniZzane produktivnosti in kakovosti zivljenja
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pacientov. Vecino teh pacientov bremenijo tudi pridruzene bolezni, zato so uéinkoviti
multidisciplinarni modeli zdravljenja teh pacientov v ustanovah, kjer zdravijo glavobol.
Pacienti so s takSnim nac¢inom obravnave zadovoljni, hkrati pa so stroski zdravljenja nizji,
zato se takSni centri za glavobol nahajajo v vsakem zdravstvenem sistemu. Vsak center
mora vpeljati multidisciplinarne standarde obravnave. Za optimizacijo Casa posveta
posameznega pacienta z nevrologom je potrebno v proces vkljuciti diplomirane
medicinske sestre, ki pri razgovoru s pacienti ocenijo in zabelezijo u¢inkovitost zdravil,
nezelene ucinke zdravil pri pacientu, ocenijo stopnjo onesposobljenosti pacienta ter mu
nudijo psihi¢no podporo. Poskrbijo za pacientovo razumevanje nacrta zdravljenja,

spremljajo napredek pri zdravljenju in o tem poroc¢ajo nevrologom.

Raziskave o pojavnosti migrene in glavobolov pri Zenskah so pomembne zato, ker
odpirajo moznosti za lajSanje boleCin, ki predstavljajo vodilni razlog za disfunkcijo zensk
v rodni dobi Zivljenja. Ob epizodah migrenskih glavobolov Zenske iS¢ejo pomoc¢ pri
osebnem zdravniku in/ali nevrologu, v stanju nemoci jim nudi podporo diplomirana

medicinska sestra, ki je ¢lanica multidisciplinarnega tima za glavobol.

Sasa Nahtigal: Hormonsko neravnovesje in migrenski glavoboli pri Zenskah — pregled literature
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2 EMPIRICNI DEL

V empiri¢nem delu smo opredelili namen, cilje, raziskovalna vprasanja diplomskega dela

in opisali predvideno raziskovalno metodologijo.

2.1 NAMEN IN CILJI RAZISKOVANJA

Namen diplomskega dela je bil pregledati literaturo in zbrati podatke o vzrokih za razvoj
menstrualne migrene ter Siriti znanje diplomiranih medicinskih sester na podro¢ju lajSanja

simptomov pri zenskah.

Cilji diplomskega dela:
- raziskati vzroke za pojavnost migrenskih glavobolov pri Zenskah v rodni dobi
Zivljenja,

- opisati moznosti za lajSanje simptomov pri migrenskih glavobolih.

2.2 RAZISKOVALNA VPRASANJA

1. Kateri so vzroki za pojavnost migrenskih glavobolov pri Zenskah v rodni dobi
Zivljenja?
2. Kateri simptomi so izrazeni pri migrenskih glavobolih pri Zenskah in kako jih

lajSati?
2.3 RAZISKOVALNA METODOLOGIJA
V diplomskem delu smo izvedli pregled literature.
2.3.1 Metode pregleda literature
Strokovno in znanstveno literaturo smo poiskali v domacih in tujih bazah podatkov.

Pregledali smo sledece bibliografske sisteme: CINAHL, COBISS, ProQuest in PubMed.

Starost ¢lankov je bila omejena le na vire, objavljene v obdobju od 2015 do 2025.
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Omejitveni kriteriji so bili tudi dostopnost ¢lankov v polnem besedilu in brezplacen
dostop (tabela 1). Za natan¢nejse rezultate smo pri zdruzevanju klju¢nih besed uporabili
Boolove operatorje »AND« oziroma »IN« ter »OR« oziroma »ALI«. Uporabili smo
naslednje nize klju¢nih besed v slovenskem jeziku: »menstrualni ciklus«, »hormoni,
»migrena«, »lajSanje migrenskih glavobolov« in v angleSkem jeziku: »menstrual cycle,

»hormones«, »migraine«, » relief of migraine headaches«.

Tabela 1: Vkljuditveni in izkljuéitveni Kkriteriji

Kriterij Vkljuéitev Izkljuditev

Populacija zenske z menstrualno migreno otroci, moski

Vrsta publikacije

randomizirane klini¢ne
raziskave, sistemati¢ni pregledi,
opazovalne raziskave

siva literatura, uvodniki, pisma
uredniku, Studije primerov,
mnenja

Casovno obdobje

od 2015 do 2025

raziskave pred letom 2015

Jezik

angles¢ina in slovens¢ina

drugi jeziki

Dostop

prosto dostopni ¢lanki v obsegu
celotnega besedila

¢lanki, ki niso prosto dostopni v
obsegu celotnega besedila

2.3.2 Strategija pregleda zadetkov

Vkljucitveni kriteriji za izbor ¢lankov so bili: dostopnost ¢lanka v polnem besedilu,
objava v slovenskem ali angleSkem jeziku, brezplac¢en dostop in objava v obdobju 2015
do 2025. Faze pregleda literature so bile predstavljene v obliki PRISMA diagrama (Page,
etal., 2021) in v tabelah. V tabeli 2 je tabelari¢ni prikaz vseboval: vrsto podatkovne baze,
kljuc¢ne besede, Stevilo dobljenih zadetkov, Stevilo pregledanih ¢lankov in Stevilo izbranih
¢lankov v polnem besedilu. Iskali smo zadetke, ki so bili povezani z zastavljenimi
raziskovalnimi vpraSanji. Najprej smo izlo¢ili tiste, ki Ze v naslovu niso bili povezani z
naslovom naSega diplomskega dela, v drugem pregledu smo izlo€ili vse Clanke z

neustrezno vsebino povzetka in v tretjem pregledu z neustrezno vsebino celotnega ¢lanka.
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Tabela 2: Rezultati pregleda literature

Podatkovna baza Kljuéne besede Stevilo zadetkov Izbrani zadetki za
pregled v polnem
besedilu
CINAHL menstrual cycle AND 50 1
hormones AND migraine
migraine AND relief of

migraine headaches

ProQuest menstrual cycle AND 1357 1
hormones AND migraine
migraine AND relief of
migraine headaches
PubMed menstrual cycle AND 98 16
hormones AND migraine
migraine AND relief of
migraine headaches
COBISS menstrual cycle AND 8 1
hormones AND migraine

migraine AND relief of
migraine headaches
menstrualni ciklus IN
hormoni IN migrena
migrena IN lajSanje
migrenskih glavobolov

SKUPAJ 1513 19

2.3.3 Opis obdelave podatkov pregleda literature

Glavna kriterija pri izboru literature sta bila ustreznost in dostopnost. Izbrali smo samo
¢lanke, ki so ustrezali naslovu in temi diplomskega dela. Izvedli smo kvalitativno analizo
podatkov po Welch, et al. (2016). Cilj analize je bil zbrati podatke o pojavnosti migrene
zaradi poruSenega hormonskega ravnovesja pri Zenskah v rodni dobi zivljenja. Izsledke
raziskav smo kategorizirali tako, da smo zdruZili tematsko ustrezne kode v kategorije, ki
pokrivajo vzroke za pojavnost menstrualne migrene, simptome migrenskih glavobolov in
podatke o mozZnostih za lajSanje neugodnih simptomov ob migreni. Kvalitativno
vsebinsko analizo smo izvedli s pomocjo Sestih korakov: 1. Urejanje gradiva, 2.
Dolocevanje enot kodiranja, 3. Kodiranje, 4. Izbor in definiranje relativnih pojmov in
oblikovanje kategorij, 5. Definiranje kategorij in 6. Oblikovanje koncne teoreti¢ne

formulacije.
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2.3.4 Ocena kakovosti pregleda literature
Kakovost uporabljenih virov smo prikazali v tabeli 3 skladno z razvrS¢anjem nivoja
dokazov po avtorjih Polit in Beck (2021). Zadetki, ki smo jih vkljucili v kon¢no analizo,

so glede na hierarhijo dokazov navedeni v tabeli 3.

Tabela 3: Hierarhija dokazov

Nivo Vkljuéeno Avtor
Stevilo virov
Nivo 1: sistemati¢ni 1 Yang, et al., 2021.

pregledi/metaanalize randomiziranih
klini¢nih raziskav

Nivo 2: posamezne randomizirane 3
klini¢ne raziskave

Chou, et al., 2019;
Yarnitsky, et al., 2019;
Golpour-Hamedani, et al., 2024.

Nivo 3: nerandomizirane klini¢ne

raziskave (kvazi eksperimenti) ! Veenstra, et al., 2015.

Nivo 4: sistemati¢ni pregledi
neeksperimentalnih (opazovalnih)
raziskav

Van Casteren, et al., 2021a;
Chalmer, et al., 2023.

Nivo 5: neeksperimentalne/opazovalne 9 Pavlovié, et al., 2016;

raziskave Lillis, et al., 2017;
Witteveen, et al., 2017;
Petrovski, et al., 2018;
Bank, et al., 2020;
Gibson, et al., 2021;
Matt, et al., 2022;
Storch, et al., 2024;
Mas-de-Les-Valls, et al., 2025.

Nivo 6: sistemati¢ni 0

pregledi/metaanalize kvalitativnih

raziskav

Nivo 7: kvalitativne/opisne raziskave 3 Reddy, et al., 2021;
Matko, 2022;
Benson in Smith, 2024.

Nivo 8: neraziskovalni viri (mnenja ...) 0

(Polit & Beck, 2021, p. 29)

2.4 REZULTATI

V nadaljevanju smo najprej prikazali rezultate raziskave s pomo¢jo PRISMA diagrama,

potem smo v tabeli 4 predstavili rezultate, v tabeli 5 pa Se razporeditev kod po kategorijah.
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2.4.1 PRISMA diagram

Rezultati izvedenega pregleda strokovne in znanstvene literature so predstavljeni
shematsko in tabelari¢no. Z uporabo klju¢nih besed smo v podatkovnih bazah dobili 1513
zadetkov. Z uporabo filtrov smo odstranili 1392 zadetkov zaradi neustreznosti. Nasi temi
je ustrezalo 121 zadetkov za pregled povzetkov. Izkljucili smo 86 zadetkov, ker njihov
povzetek ni obravnaval hormonskega neravnovesja in migrenskih napadov pri zenskah v
rodni dobi zivljenja. Za pregled zadetkov v celoti je ostalo 35 virov. Od teh smo jih
izkljucili Se 16, ker niso ustrezali temi ali metodologiji raziskave. Preostalih 19 zadetkov

smo vkljucili v kon¢no analizo. Celoten pregled iskanja in izlocanja zadetkov prikazuje

slika 2.

Viri iz izbranih podatkovnih Ostali viri v polnem
baz — Stevilo zadetkov besedilu
(n=1513) (n=0)
S 1392 izkljucenih
L
\

Stevilo ustreznih virov po pregledu naslovov

(n=121)

l > 86 izkljudenih

Stevilo ustreznih virov po pregledu izvletkov

(n=35)

> 16 izkljucenih

\ 4

Konc¢no stevilo virov, vkljuCenih v analizo

(n=19)

Slika 2: PRISMA diagram
Page, et al. (2021, p. 71)

Sasa Nahtigal: Hormonsko neravnovesje in migrenski glavoboli pri Zenskah — pregled literature
stran 11



Fakulteta za zdravstvo Angele Boskin

Diplomsko delo

2.4.2 Prikaz rezultatov po kodah in kategorijah

V tabeli 4 so zbrani glavni izsledki 19 raziskav, ki smo jih vkljucili v kon¢no analizo.

Tabela 4: Tabelari¢ni prikaz rezultatov

Avtor

Leto
objave

Uporabljena
metodologija

Vzorec
(velikost in
drZzava)

Kljuéna spoznanja

Bank, et al.

2020

Prospektivna
opazovalna
raziskava.

221 pacientov z
migreno, (161
zensk in 60
moskih) v
starosti od 45 do
65 let,
MadzZarska.

Prospektivna analiza
kardiovaskularnih parametrov
(starost, holesterol, sistoli¢ni
krvni tlak, antihipertenzivi,
kajenje, diabetes) pri pacientih z
migreno brez vaskularnih
dogodkov. Izra¢unano je bilo
Framinghamsko 10-letno
tveganje za kardiovaskularno
ogrozenost. Ciljni krvni tlak in
lipidi so bili dosezeni pri 73 %
in pri 49 % v skupinah z
zmernim tveganjem ter pri 53 %
oziroma 12 % v skupinah z
visokim tveganjem/zelo visokim
tveganjem. Migrena z avro je
bila povezana z bistveno vi§jim
profilom sréno-Zilnega tveganja
v primerjavi z migreno brez
avre. Priblizno ena tretjina
preiskovancev brez sladkorne
bolezni je imela glukozo v krvi
na teS¢e nad normalno ravnjo.
Pacienti z diabetesom (24) so
imeli povprecni krvni tlak
149/85 Hgmm, povpreéni
holesterol 5,11 mmol/l in
povpreéni LDL 2,93 mmol/l.
Glavni izsledek raziskave je, da
je visje tveganje za sré¢no-zilni
dogodek pri pacientih z
migreno, zato je pomembna
stopnja primarne preventive.
Zdravniki se morajo zavedati
kardiovaskularnih vidikov
migrene s celostnim pristopom
namesto z osredotoCanjem le na
lajSanje bolecine.

Benson in
Smith

2024

Kvalitativen
pregled literature,
znanstveni Clanek.

Uporabljeno je
bilo 15 virov,
(Zdruzene
drzave
Amerike) ZDA.

Mnoge Zenske porocajo, da so
migrene prenehale po
menopavzi. Migrene so med
posamezniki razli¢ne in jih
lahko sprozijo razli¢ni
dejavniki, kot so dednost, nacin
zivljenja, okoljski dejavniki,
stres, hrana, hormonske
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Avtor

Leto
objave

Uporabljena
metodologija

Vzorec
(velikost in
drzava)

Kljuéna spoznanja

spremembe in okolje.
Najveckrat se pojavijo med 35.
in 45. letom starosti. Nadaljnje
raziskave so pokazale, da je
primarni vzrok migrene
nevroloski in ne vaskularni. Zdi
se, da so porocila, ki
nadzorujejo velikost krvnih zil v
mozganih, prekinjena zaradi
kemi¢nih sprememb v
mozganih. RazSirjene zile se
raz§irijo in pritiskajo na
sosednje nevrone, Zivce ter
drugo mozgansko tkivo, ki se
nato razdrazi in vname. Rezultat
je utripajoc¢ glavobol, ki je
pogosto iz¢rpavajo¢. Simptomi
migrene se razlikujejo od
pacienta do pacienta — to
vkljucuje obcutljivost na zvok
in svetlobo, halucinacije,
vrocinske valove, mravljin¢enje
v okoncinah, Sibkost na eni
strani telesa in Zelja po doloceni
vrsti hrane, slabost, bruhanje,
povecano uriniranje, driska.
Zdravljenje razdelimo na dve
kategoriji: sprememba
zivljenjskega sloga in razli¢ne
strategije za lajSanje bolecin.
Najbolj uéinkoviti so tricikli¢ni
antidepresivi, kot so amitriptilin,
nortriptilin (Pamelor) in
protriptilin (Vivactil). Pri hudi
migreni se uporabljajo beta-
blokatorji, barbiturati,
ergotamini, triptani, injekcije
botulinskega toksina tipa A
(Botox), zaviralci serotonina in
antikonvulzivi, triptani.
Triptanov se ne sme uporabljati
skupaj z ergotamini ali
antidepresivi, zlasti Prozacom,
saj lahko privede so
seratoninskega sindroma.
Uporabljajo se tudi alternativne
metode zdravljenja.

al.

Chalmer, et

2023

Populacijska,
kohortna
raziskava.

12.618 oseb z
migreno, od
tega 9184 Zensk,
Danska.

Obstaja potreba po bolj natancni
postavitvi diagnoze za
menstrualno migreno pri
zenskah. To je kljucnega
pomena za izboljsanje klini¢ne
oskrbe, diagnoze in terapije
menstrualne migrene.
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Avtor

Leto
objave

Uporabljena
metodologija

Vzorec
(velikost in
drzava)

Kljuéna spoznanja

Pomembna je uporaba
Mednarodne klasifikacije
motenj glavobola, tretja izdaja
(ICHD-3). Pri uporabi
predlaganih meril za
menstrualno migreno se
uposteva sledece: menstrualno
migreno spremljajo pogostejsi
in huj$i migrenskimi napadi,
pogostnost nemigrenskih
glavobolov je manjsa, terapija s
triptani je uspesna, izboljsanje
migrenskih napadov se zgodi v
pozni nosecnosti in ponovni
pojavi migrenskih napadov se
zgodijo po porodu. Tveganje za
nakljuéno diagnosti¢no napacno
razvrstitev menstrualne migrene
je bilo pred uporabo ICHD-3
43 %, po uporabi pa se je
zmanjsalo na 3 %.

Chou, et al.

2019

Dvojno slepa,
randomizirana,
kontrolna
raziskava.

106 pacientov,
od tega 92 zensk
Z migreno z
avro in brez
avre, .
Kolumbija,
ZDA.

Enourno zdravljenje z zunanjo
stimulacijo trigeminalnega Zivca
je znacilno zmanjsalo
intenziteto glavobola v
primerjavi z navidezno
stimulacijo za lajsanje akutne
bolecine med migrenskimi
napadi z ali brez avre. Pri
podskupini pacientov z napadi
migrene z avro in stimulacijo
trigeminusa je bilo zmanjSanje
bolecine vecje kot pri
podskupini pacientov z
navideznim zdravljenjem. O
resnih neZelenih dogodkih niso
porocali, kar kaze, da je lahko
stimulacija varno in u¢inkovito
akutno zdravljenje migrenskih
napadov.

al.

Gibson, et

2021

Opazovalna,
presecna
raziskava.

Vkljuceno je
bilo 589
odraslih, od tega
263 Zensk,
ZDA.

Prosta uporaba konoplje v
Zdruzenih drzavah se Siri na
podrocje samozdravljenja
migrene. Namen raziskave je bil
preuciti vzorce uzivanja
konoplje in z njo povezano
olajSanje boleCine pri migreni.
Anketirali so 589 odraslih
uporabnikov konoplje.
Anketiranci  so ocenili svoje
profile ~ uporabe  konoplje,
izkuSnje  z  migreno  ter
intenziteto bole¢ine pri uporabi
konoplje in  zdravil  brez
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Avtor

Leto
objave

Uporabljena
metodologija

Vzorec
(velikost in
drzava)

Kljuéna spoznanja

konoplje. Od 161 udelezencev z
migreno jih je 123  podprlo
uporabo konoplje za zdravljenje
migrene. 86 jih je uporabljalo
konopljo za lajSanje migrene in
tudi triptane. Anketiranci z
migreno so porocali o bistveno
ve¢jem olajSanju boleCine s
konopljo v primerjavi s triptani.
Vecina uzivalcev konoplje ni
imela zdravstvenega
zavarovanja, kar kaze na to, da
jim je samozdravljenje
predstavljalo  edino  reSitev.
Izsledki te raziskave dajejo
vpogled v razsirjenost uporabe
konoplje za lajSanje migrene pri
vzorcu uporabnikov konoplje in
nakazuje, da ti bolniki z migreno
obcutijo visoko stopnjo olajSanja
bolecine.

Ker je konoplja potrosnikom
Siroko dostopna za nakup, ne da
bi se o tem morali posvetovati s
kliniko, je samozdravljenje
migrene nenadzorovano. S
placebom nadzorovane
raziskave so potrebne za
dolocitev oblik, moci in
odmerkov konoplje, ki so
najbolj u¢inkoviti pri blazenju
simptomov migrene.

Golpour-
Hamedani,
et al.

2024

Paralelna,
randomizirana,
trojno slepa, s
placebom
nadzorovana
klini¢na
raziskava.

80 Zensk z
migreno, starih
od 20 do 50 let,
Iran.

Menijo, da lahko aplikacija alfa-
linolenske kisline in L-karnitina
privede do sinergisticnih
ucinkov pri zdravljenju migrene.
Z zmanjSanjem oksidativnega
stresa, vnetja in optimizacijo
mitohondrijske funkcije bi ta
kombinacija lahko predstavljala
ucinkovito metodo lajSanja
migrenskih glavobolov.

Lillis, et al.

2017

Presecna,
opazovalna
raziskava.

126 zensk z
migrenskimi
glavoboli,
povprecna
starost 38,5 let
in z indeksom
telesne mase
vec kot 25
kg/m?, ZDA.

Preiskovanke s povecano
telesno tezo so 28 dni v dnevnik
belezile podatke o prenasanju
bolecine, o intenziteti in
pogostnosti migrenskih
glavobolov. Rezultati statisticne
obdelave podatkov so pokazali,
da je vi§ja raven pripravljenosti
na bolecino ob napadu migrene
povezana z nizjo stopnjo
invalidnosti pri Zenskah z
migreno in prekomerno telesno
tezo.
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Leto
objave

Uporabljena
metodologija

Vzorec
(velikost in
drzava)

Kljuéna spoznanja

Mas-de-Les-
Valls, et al.

2025

Retrospektivna
kvantitativno
zasnovana
raziskava.

113 zensk s
povprecno
starostjo 39,0
(33,0-45,0) let,
Spanija.

Preucevali so u¢inkovitost
zdravljenja premenstrualnih
glavobolov in premenstrualne
migrene z monoklonskimi
protitelesi proti peptidu gena za
kalcitonin (anti-CGRP mAbs) in
z onabotulinumtoksinom A
(BTX-A). Pacientke so
prejemale vsako zdravilo 3
mesece, belezile so podatke v
dnevnike o Stevilu in intenziteti
glavobolov in/ali migrene pred
menstruacijo.

Preventivno zdravljenje z anti-
CGRP mAbs in BTX-A
uc¢inkovito zmanjsa Stevilo dni
neperimenstrualnega glavobola
in $tevilo dni neperimenstrualne
migrene, vendar ima omejeno
ucinkovitost pri intenziteti
perimenstrualnega glavobola in
migrene. Perimenstrualno okno
predstavlja obdobje z najvecjim
tveganjem za glavobole in
migrenske napade med
menstrualnim ciklom.

Zenske, ki uporabljajo
kontraceptive, spremlja vecja
verjetnost v trajanju glavobolov
in napadov migrene kljub
prejemanju teh zdravil.

Matko

2022

Kvalitativen
pregled literature,
tematska analiza
znanstvenih in
strokovnih
¢lankov ter
sintetiziranje
rezultatov.
Uporabili so
mednarodne
podatkovne baze:
Pubmed, Science
Direct, Web of
Science ter
CINAHL od
2011-2021.

Za kon¢no
analizo je bilo
uporabljeno 8
virov, Slovenija.

Migrena ima ogromen vpliv na
vsakdanje aktivnosti odraslih
oseb. Najvecje tezave se
pojavijo na delovnem mestu, saj
se zaradi migrene zmanjsa
koncentracija, zaradi ¢esar
pogosto pride do napak in tudi
izgube sluzbe. Vzroki za
nastanek migrene se delijo na
Custvene, prehranske, telesne in
okoljske. Najpogostejsi
simptomi so fonofobija,
fotofobija, mo¢na bolecina
glave, bruhanje, slabost,
omoticnost in vrtoglavica.
Pojavi se lahko tudi utrujenost,
povecano potenje/mrazenje,
zamegljen vid, spremembe
razpoloZenja in razdrazljivost.
Migrena povzroca tudi
invalidnost, ki jo merimo z
razli¢nimi orodji; najveckrat sta
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Diplomsko delo

Avtor

Leto
objave

Uporabljena
metodologija

Vzorec
(velikost in
drzava)

Kljuéna spoznanja

uporabljena vprasalnika MIDAS
in HIT-6. Migrena prav tako
vpliva na pojav oziroma
poslabsanje nekaterih
bolezenskih stanj, kot sta
anksioznost ter depresija, saj se
ob pojavu migrene poslabsata.
Zdravljenje je potrebno
prilagoditi posamezniku in je
lahko farmakolosko in
nefarmakolosko.

Matt, et al.

2022

Nakljuéna,
randomizirana,
presecna
raziskava.

10 pacientov z
migreno (od
tega 9 Zzensk s
povprecno
starostjo 28,7
let) in 11
preiskovancev v
kontrolni
skupini (od tega
9 zensk s
povprecno
starostjo 23,7
let), Avstrija.

Fotofobija je pogost sprozilec
migrene, zato so razlozili
nevrofizioloske mehanizme
izpostavljenosti svetlobi v
primerjavi s pomanjkanjem
svetlobe pri pacientih z migreno
z uporabo funkcionalnega
slikanja z magnetno resonanco.
Preiskovanci so bili 7
zaporednih dni eno uro
izpostavljeni utripajoci svetlobi
ali temi, v dnevnik so belezili
podatke o prisotnosti in resnosti
glavobola 7 dni pred, med in 7
dni po intervencijah. En teden
pred in en dan po obeh
intervencijah so izvedli
funkcionalno slikanje celotnih
mozganov z magnetno
resonanco. V povprecju
izpostavljenost svetlobi ni
privedla do olajSanja
simptomov, verjetno zaradi
kratkega trajanja posega in
velike raznolikosti odzivov
pacientov na poseg. Vendar pa
moc¢na povezava med odzivom
vizualnega korteksa in simptomi
glavobola ter prilagoditvijo
korteksa na svetlobne signale
lahko pojasni nevrofiziolosko
podlago ucinkov zdravljenja z
izpostavljenostjo.

al.

Pavlovié, et

2016

Kvantitativna,
opazovalna
presecna
raziskava.

114 Zensk z
anamnezo
migrene in 223
zensk v
kontrolni
skupini, ZDA.

Izvedli so primerjavo med
dnevnimi ravnmi spolnih
hormonov in pojavnostjo
migrene pri zenskah z
anamnezo migrene in kontrolno
skupino zdravih Zensk. V
ovulacijskih ciklih Zensk so v
urinu merili konjugirane
estrogene, pregnandiol-3-
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drzava)

Kljuéna spoznanja

glukuronid, luteinizirajoci
hormon in folikle stimulirajo¢i
hormon. Pri skupini Zensk z
migreno so dokazali znizanje
estradiola 2 dni po lutealnem
maksimumu. Med skupino z
migreno in kontrolno skupino ni
bilo pomembne razlike v
absolutni najvisji ravni
estradiola, pregnandiol-3-
glukuronida, luteinizirajocega
hormona in folikle
stimulirajo¢ega hormona. Pri
skupini Zensk z migreno se
stopnja upadanja estradiola ni
razlikovala glede na pojavnost
glavobola. Za migrene je
znacilen hitrejsi padec estradiola
v pozni lutealni fazi v
primerjavi s padcem pri
kontrolni skupini zensk. Cas in
stopnja upadanja estrogena pred
menstruacijo sta lahko
pokazatelja nevroendokrine
ranljivosti pri Zenskah z
migreno.

al.

Petrovski, et

2018

Kvantitativna,
logitudialna
opazovalna
raziskava.

280 zensk, od
katerih je 18,6
% imelo
menstrualno
migreno,
Norveska.

Ugotovili so podobno
prevalenco menstrualne migrene
pred noseénostjo kot drugi
raziskovalci v Skandinaviji.
Pogostost glavobolov je bila
visoka tako pri menstrualni kot
pri nemenstrualni migreni pred
nosec¢nostjo in med zgodnjo
nosec¢nostjo, medtem ko se je
stanje pri obeh skupinah v
poznejsih fazah nosec¢nosti
izboljsalo, v poporodnem
obdobju pa se je ponovno rahlo
poslabsalo. Zenske z
menstrualno migreno so imele
hujse glavobole v prvi polovici
nosecnosti in neposredno po
porodu. Neredne menstruacije
so bile povezane z
intenzivnostjo glavobola.
Hormonski dejavniki in
premenstrualni  sindrom niso
vplivali na pogostost
glavobolov, lahko pa vplivajo na
intenzivnost glavobola.

Reddy, et al.

2021

Kvalitativen,
sistemati¢ni
pregled literature,

Uporabljeno je
bilo 19 virov,
ZDA.

Prva povezava med estrogenom
in migrenami je hipoteza o
umiku estrogena. To povezavo
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uporabljene so
bile podatkovne
baze: PUBMED
in EMBASE.

je prvi dokazal Somerville leta
1972. Ugotovil je, da se migrene
najveckrat sprozijo, ko raven
estradiola pade pod 4550
pg/ml v perimenstrualnem
obdobju. De Lignieres je leta
1986 prav tako ugotovil, da
fizioloski umik estrogena sprozi
migreno, dodajanje estrogena pa
lahko prepreci migreno. Leta
1993 je Cachrimanidou
ugotovil, da se je s spremembo
odmerjanja peroralnih
kontraceptivov s 3-tedenskega
cikla z 1 tednom premora na 9-
tedenski cikel z 1 tednom
premora zmanjSala pogostnost
migrene s 17,3 % na 9,7 %.
Zenske z anamnezo menstrualne
migrene so zelo obcutljive na
spremembe ravni estradiola v
serumu. Ugotovljeno je bilo, da
so zenske po menopavzi z
migreno v anamnezi obcutljive
na povecéanje estrogena, ki ga
povzroc¢a hormonska
nadomestna terapija, kljub temu
da so v stanju nizkega
estrogena.

Storch, et al.

2024

Presecna,
kohortna
raziskava.

120 Zensk, v
vsaki skupini je
bilo po 30
udelezenk,
Nemcija.

Preucevali so koncentracije
adenilat ciklaze-aktivirajo¢ega
polipeptida (PACAP-38) pri
zenskah z migreno in rednim
menstrualnim ciklusom ter pri
zenskah s kontracepcijo in pri
kontrolni skupini zdravih Zensk.
Sistemske koncentracije
PACAP-38 se pri zenskah
razlikujejo glede na prisotnost
migrene in njihovega
hormonskega statusa. Zenske z
migreno in rednim
menstrualnim ciklusom so imele
visje interiktalne koncentracije
PACAP-38 v celotnem
menstrualnem ciklusu v
primerjavi z zdravimi
kontrolnimi udelezenkami. V
nasprotju s tem so imele Zenske
Z migreno ob prejemanju
kontraceptivov podobne
koncentracije PACAP-38 kot pri
zdravih zenskah. Avtorji
raziskave so zakljucili z
ugotovitvijo o kompleksnem
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medsebojnem delovanju med
PACAP-38 in spolnimi hormoni
pri Zenskah z migreno. Povisane
ravni PACAP-38, opazene pri
udelezenkah z migreno in z
rednim menstrualnim ciklom,
lahko prispevajo k vecji
dovzetnosti za migreno pri
zenskah z menstruacijo.
PACAP-38 ima svojo vlogo v
patofiziologiji migrene in njeni
povezanosti s hormonskimi
spremembami.
Van 2021a Longitudinalna, Reprezentativna | Primerjali so znacilnosti
Casteren, et prospektivna skupina 500 perimenstrualnih in
al. kohortna zensk, s neperimenstrualnih migrenskih
raziskava. povpreéno napadov ter ocenili
starostjo 40,5 predmenstrualni sindrom pri
let, z migreno zenskah z migreno. Primarni
perimenstrualne | rezultat je bil trajanje napada.
gain Sekundarni rezultati so bili
nepeperimenstru | intenzivnost glavobola,
alnega izvora. spremljajoci simptomi, akutno
Populacija jemanje zdravil in obvladovanje
zensk je bila bolecine. Daljse trajanje
razdeljenana4 | perimenstrualnih migrenskih
podskupine: napadov je povezano z vedjim
zenske z tveganjem ponovitve in
menstrualno povecano uporabo triptana,
migreno in prekomerno uporabo zdravil —
nemenstrualno potrebna je uvedba
migreno ter profilakti¢nega zdravljenja.
zenske z Trajanje perimenstrualnih
naravnim migrenskih napadov z visokim
menstrualnim tveganjem ponovitve poudarja
ciklom in potrebo po izboljsanju
zenske na razumevanja vloge spolnih
kontraceptivih, | hormonov pri Zenskah z
Nizozemska. migreno in uvedbi profilakse z
nadomestnimi hormoni.
Veenstra, et 2015 Nerandomizirana, | Vkljuceni Cilj raziskave je bil ugotoviti
al. kontrolirana pacienti z izboljSave  pri  zdravljenju
prospektivna migreno (n= migrene na primarni ravni, ¢e so
raziskava. 235,94 v v proces vkljuéene medicinske
kontrolni sestre pod nadzorom splosnih
skupini in 141 v | zdravnikov. Rezultati raziskave
intervencijski so pokazali, da so bili pacienti
skupini), v redkeje napoteni k nevrologu,
kontrolni zmanjSalo se jim je Stevilo dni z
skupini je bilo glavobolom na mesec.
80 zensk, v Medicinske sestre so v stiku s

intervencijski pa
123,
Nizozemska.

pacienti ve¢ cCasa, nudijo jim
podporo, jih pomitjajo,
informirajo in skupaj z njimi
prepoznavajo  situacije, ki
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sprozijo migreno. Pacienti pod
nadzorom medicinske sestre
lazje spremenijo svoj Zivljenjski
slog, kar izboljsa njihovo
pocutje.

Witteveen, 2017 Retrospektivna 88 Zensk, Multidisciplinarno zdravljenje

et al. kvantitativna Nizozemska. zensk z menstrualno migreno
raziskava. daje boljSe rezultate v

primerjavi z
monodisciplinarnim pristopom.
Multidisciplinarni pristop
vkljucuje konzultacije z
nevrologom in ginekologom,
monodisciplinarni pa samo
nevrolosko zdravljenje z
zdravili.

Med multidisciplinarnim
zdravljenjem se je zmanjsalo
Stevilo dni z migreno, v
primerjavi s standardno oskrbo
so pacientke uporabile manj
zdravil proti boleCinam.

Yang, et al. 2021 Sistematicni 64 Primerjali so uéinkovitost
pregled in mrezna | randomiziranih, | zdravljenja migrene z uporabo
metaanaliza klini¢nih lasmiditana, rimegepanta in
randomiziranih poskusov z ubrogepanta v primerjavi s
klini¢nih vkljuéno 46442 | triptani. Ugotovili so, da
preskusov. preiskovanci, od | triptani zmanjsajo bolecino po 2
Pregled literature: | katerih je 80 % | urah. Za odpravo boleéine ali
Cochrane Register | zensk v starosti | lajSanje bolecine 2 uri po
of Controlled od 36 do 42 let. | odmerku so bili lasmiditan,
Trials, Embase in rimegepant in ubrogepant bolj
PubMed od ucinkoviti v primerjavi s
zacetka do 5. placebom, vendar slabsi od
marca 2020. triptanov. Po aplikaciji

lasmiditana, rimegepanta in
ubrogepanta je bilo tveganje za
razvoj sréno-zilnih dogodkov
nizje kot pri uporabi triptanov,
zato predstavljajo alternativo
triptanom.

Yarnitsky, et 2019 Randomizirana, 252 pacientov, Namen je predstaviti metodo

al. dvojno slepa, s od tega 204 elektricne nevromodulacije
placebom zenske, ZDA, (REN) za zdravljenje akutne
kontrolirana, Izrael. migrene. Pri REN  metodi
multicentri¢na stimulirajo  periferne  Zivce
raziskava. nadlahti, da inducirajo pogojno

modulacijo bole¢ine — endogeni
analgeticni  mehanizem, pri
katerem pogojna stimulacija
zavira bole¢ino v oddaljenih
predelih telesa. REN znatno
zmanjSa intenziteto glavobola.
Aktivna stimulacija _je bila
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ucinkovitejsa od lazne
stimulacije ~ pri  doseganju
lajsanja  bolecine.  LajSanje

bolecine in stanje brez bolecin
sta se ohranila 48 ur po
zdravljenju. Incidenc nezelenih
ucinkov, povezanih z napravo, ni
bilo. REN zagotavlja klini¢no
pomembno lajSanje migrenske
bolecine v primerjavi s
placebom ter ponuja varno in
ucinkovito nefarmakolosko
alternativo za zdravljenje akutne
migrene.

V tabeli 4 so zbrane klju¢ne ugotovitve vseh virov, ki smo jih glede na vkljucitvene in

izkljucitvene kriterije umestili v kon¢no analizo. Ugotovitve smo razvrstili v 17 kod, ki

smo jih po vsebini zdruzili v tri kategorije: vzroki za migrenske glavobole, simptomi pri

migrenskih glavobolih in lajSanje migrenskih glavobolov (tabela 5).

Tabela 5: Razporeditev kod po kategorijah

Kategorija

Kode

Avtorji

Vzroki za migrenske glavobole

- zniZano izlo¢anje estrogenov
- prekomerna telesna teza

- patofizioloski vzroki za razvoj
migrene

- kombinirani oralni
kontraceptivi

Pavlovi¢, et al., 2016;

Lillis, et al., 2017,

Petrovski, et al., 2018;

Reddy, et al., 2021;

Benson in Smith, 2024;
Storch, et al., 2024;
Mas-de-Les-Valls, et al., 2025.

Simptomi pri migrenskih
glavobolih

- tveganje za ponovitev
migrenske epizode

- invalidnost zaradi migrene
- intenziteta migrene

- trajanje migrene

Pavlovi¢, et al., 2016;
Lillis, et al., 2017;
Witteveen, et al., 2017;
Petrovski, et al., 2018;
Yarnitsky, et al., 2019;
Bank, et al., 2020;

Van Casteren, et al., 2021a;
Gibson, et al., 2021;
Matko, 2022;

Matt, et al., 2022;

Chalmer, et al., 2023;
Mas-de-Les-Valls, et al., 2025.

Lajsanje migrenskih glavobolov

- vloga diplomirane medicinske
sestre v timu za zdravljenje
migrene

- alternativne metode
zdravljenja migrene

Veenstra, et al., 2015;
Witteveen, et al., 2017,
Yarnitsky, et al., 2019;
Chou, et al., 2019;
Popit in Zaletel, 2020;
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Kategorija Kode Avtorji
- mulitidisciplinarno zdravljenje | Gibson, et al., 2021;
- aktivna stimulacija Yang, et al., 2021;
- aplikacija kanabinoidov Van Casteren, et al., 2021a;
- aplikacija triptana Matt, et al., 2022;
- lajSanje glavobola Golpour-Hamedani, et al., 2024;

- aplikacija Alfa — linolenske Mas-de-Les-Valls, et al., 2025.
kisline in L — karnitina

- aplikacija anti-CGRP mAbs in
BTX-A

2.5 RAZPRAVA

S pregledom literature v slovenskem in angleskem jeziku smo zbrali podatke o vzrokih
za razvoj menstrualne migrene in o nacinih lajSanja bolecine, ki spremlja migrenske
glavobole pri Zenskah v rodni dobi zivljenja. Rezultati pregleda literature na to temo so
za diplomirane medicinske sestre pomembni za prepoznavanje simptomov migrene in za

njihovo aktivno vlogo v multidisciplinarnih timih za zdravljenje glavobolov.

Pri prvem raziskovalnem vprasanju o vrstah vzrokov za pojavnost migrenskih glavobolov
smo ugotovili, da so kljuéni vzroki za migrenske glavobole povezani s hormonskimi
spremembami z izlo¢anjem estrogenov, s prekomerno telesno tezo, patofizioloSkimi
dejavniki in/ali z aplikacijo kombiniranih oralnih kontraceptivov. Pavlovi¢, et al. (2016)
so dokazali, da je pri Zenskah z migreno v ovulacijskih ciklih hitrost zniZanja estradiola
v pozni lutealni fazi vecja kot pri zdravih Zenskah v kontrolni skupini. Izvedli so
primerjavo med dnevnimi ravnmi spolnih hormonov in pojavnostjo migrene pri Zenskah
z anamnezo migrene ter kontrolno skupino zdravih Zensk. Za migrene je znacilen hitrejsi
padec estradiola v pozni lutealni fazi v primerjavi s padcem pri kontrolni skupini Zensk.
Cas in stopnja upadanja estrogena pred menstruacijo sta lahko pokazatelja
nevroendokrine ranljivosti pri Zenskah z migreno. Petrovski, etal. (2018) so izsledili
podobno prevalenco menstrualne migrene pred nosecnostjo kot drugi raziskovalci v
Skandinaviji. Pogostost glavobolov je bila visoka tako pri menstrualni kot pri
nemenstrualni migreni pred nosecnostjo in med zgodnjo nosecnostjo, medtem ko se je
stanje pri obeh skupinah v poznejsSih fazah nosecnosti izboljsalo, v poporodnem obdobju
pa se je ponovno rahlo poslabsalo. Zenske z menstrualno migreno so imele hujse

glavobole v prvi polovici nose¢nosti in neposredno po porodu. Neredne menstruacije so
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bile povezane z intenzivnostjo glavobola. Hormonski dejavniki in premenstrualni
sindrom niso vplivali na pogostost glavobolov, lahko pa vplivajo na intenzivnost
glavobola. Reddy, etal.(2021) so potrdili, da padec estradiola pod 45-50pg/ml v
perimenstrualnem obdobju pogosto sprozi napad migrene, aplikacija estradiola pa ga
lahko prepre¢i. Zenske z anamnezo menstrualne migrene so zelo obcutljive na
spremembe ravni estradiola v serumu. Ugotovljeno je bilo, da so Zenske po menopavzi z
migreno v anamnezi obcutljive na povecanje estrogena, ki ga povzro¢a hormonska
nadomestna terapija, kljub temu da so v stanju nizkega estrogena. Benson in Smith (2024)
navajata, da na pojavnost migrene vplivajo Stevilni dejavniki: dednost, nacin zivljenja,
stres, hrana, hormonske spremembe in okolje. Nadaljnje raziskave so pokazale, da je
primarni vzrok migrene nevroloski in ne vaskularni. NevroloSka motnja sprozi
hormonske spremembe, ki povecajo obcutljivost nevronov in posledicno migrenski

glavobol.

Pri Zenskah s prekomerno telesno teZo so napadi migrene pogostejSi v primerjavi z
zenskami, ki imajo normalno telesno tezo. Kopicenje mascobnega tkiva je povezano s
spremembami v delovanju nevroendokrinih Zlez, kar lahko pri posameznih Zenskah
sprozi migreno. Lillis, et al. (2017) so ugotovili, da so preiskovanke s povecano telesno
tezo, ki so v dnevnik beleZile podatke o napadih glavobola, o intenziteti in pogostnosti
migrene, izkazale vi§jo raven pripravljenosti na bole€¢ino in niZjo stopnjo invalidnosti ob
napadu migrene kot Zenske v kontrolni skupini z normalno telesno tezo. Med
patofizioloSke dejavnike, ki sprozijo migreno pri zenskah z rednim menstrualnim
ciklusom, spadajo tudi zviSane koncentracije adenilat ciklaze-aktivirajoega polipeptida
(PACAP-38). Pojav migrene je posledica u¢inkov delovanja med PACAP-38 in spolnimi
hormoni. Povisane ravni PACAP-38 sproZijo mehanizme za ve¢jo dovzetnost za migreno
pri Zenskah z menstruacijo. PACAP-38 je polipeptid, ki skupaj s spremembami v
izlo€anju spolnih hormonov zaseda pomembno mesto v patofiziologiji migrene (Storch,
et al., 2024). V raziskavi Van Casteren, et al. (2021b) pa so ugotovili, da so najpogoste;jsi

sprozilci migrene pri Zenskah menstruacija, stres in svetla svetloba.

Pri drugem raziskovalnem vprasSanju o vrstah simptomov, ki spremljajo migreno, in

nacinu lajSanja, smo ugotovili, da so najznacilnej$i simptomi menstrualne migrene
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mocan, pogosto enostranski utripajo¢ glavobol, halucinacije, vrocinski valovi,
mravljincenje v okoncinah, Sibkost na eni strani telesa, zelja po doloceni vrsti hrane,
povecana potreba po uriniranju, driska, fotofobija, fonofobija, slabost, bruhanje, omotica,
utrujenost, zamegljen vid, spremembe razpolozenja, anksioznost in depresija (Benson &
Smith., 2024). Matt, et al. (2022) so ugotovili, da je fotofobija pogost sprozilec migrene
zaradi neprilagojenega odziva vizualnega korteksa na svetlobne signale pri obcutljivih
zenskah. Matko (2022) poudarja, da migrene Zenskam pogosto zmanjSajo zmoznost za
delo in povecajo verjetnost socialne izolacije. Migrena povzroca tudi nezmoznost
izvajanja vsakodnevnih aktivnosti, ki jo diplomirana medicinska sestra lahko oceni z
uporabo razli¢nih orodij, kot sta vpraSalnika MIDAS (Migraine disability assesment
score) in HIT-6 (Headache impact test-6) ter dnevnik migrene. Najveckrat sta uporabljena
vpraSalnika MIDAS (Migraine disability assesment score) in HIT-6 (Headache impact
test-6). Vprasalnik MIDAS sluzi za oceno posledic migrene na pocutje in delovno
sposobnost zenske med migreno. Migrenski glavoboli znizujejo delovno sposobnost
prizadetih Zensk, zato morajo izvajalci primarne zdravstvene oskrbe realno dolociti
stopnjo bolecine in invalidnosti ter najti ustrezno metodo zdravljenja za vsako pacientko.
Vprasalnik HIT-6 se uporablja za oceno intenzitete vseh glavobolov, ki jih je imela
zenska v zadnjih treh mesecih. VpraSanja so zastavljena tako, da odgovori dajo opis

pocutja in splo$ne sposobnosti Zenske za izvajanje aktivnosti doma in v sluzbi.

Zdravljenje zensk z migrenskimi glavoboli je potrebno obravnavati individualno.
Zdravljenje je lahko farmakolosko in/ali nefarmakolosko, u¢inkovitost zdravljenja pa je
odvisna od vrste vzro€nih dejavnikov za razvoj migrene. Benson in Smith (2024) trdita,
da je moZno zmanjSati intenziteto in pogostnost migrenskih napadov z uvajanjem
sprememb v Zivljenjski slog posamezne Zenske in nato uporabiti razli¢na zdravila za
lajSanje bolecin. Najbolj ucinkoviti so tricikli¢ni antidepresivi, kot so amitriptilin,
nortriptilin (Pamelor) in protriptilin (Vivactil). Pri hudi migreni se lahko uporabijo beta-
blokatorji, barbiturati, ergotamini, triptani, injekcije botulinskega toksina tipa A (Botox),
zaviralci serotonina in antikonvulzivi. Triptanov naj ne bi uporabljali skupaj z ergotamini
ali antidepresivi, ker kombinacija lahko privede do serotoninskega sindroma. Trajanje
perimenstrualnih migrenskih napadov z visokim tveganjem ponovitve obicajno zahteva

profilakso z nadomestnimi hormoni (Van Casteren, etal., 2021a). Yang, etal. (2021) pa
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trdijo, da aplikacijo Lasmiditana, Rimegepanta in Ubrogepanta spremlja manjse tveganje
za razvoj sréno-zilnih dogodkov kot pri uporabi triptanov, zato navedena tri zdravila
predstavljajo alternativo triptanom. V sorodni raziskavi so Gu, etal. (2021) natancneje
preucili Lasmiditan v vseh odmerkih (50, 100, 200 mg), pri ¢emer 200-mg odmerek
popolnoma odpravi bolecino, 100-mg odmerek pa Zenske bolje prenasajo. Mas-de-les-
Valls, et al. (2025) ugotavljajo, da preventivno zdravljenje z anti-CGRP monoklonskimi
protitelesi in BTX-A ucinkovito zmanjsajo Stevilo dni neperimenstrualnega glavobola in

Stevilo dni neperimenstrualne migrene.

Vec raziskav (Veenstra, et al., 2015; Witteveen, et al., 2017) navaja multidisciplinarno
zdravljenje migrenskih glavobolov kot stroSkovno u¢inkovit model zdravljenja. Veenstra,
et al. (2015) so ugotovili, da se na primarni ravni zmanjsa Stevilo obiskov pri nevrologu
in Stevilo dni z glavobolom na mesec pri pacientkah, ki se zdravijo pod nadzorom
medicinske sestre in splosnega zdravnika. Medicinske sestre pacientkam nudijo psihi¢no
podporo, jih pomirjajo, informirajo in skupaj z njimi prepoznajo situacije, ki sprozijo
migreno. Pacientke pod nadzorom medicinske sestre lazje spremenijo svoj zivljenjski
slog, kar izboljsa njihovo pocutje in zmanjSa intenziteto in dolzino glavobolov. Tudi
Witteveen, et al. (2017) trdijo, da je multidisciplinarno zdravljenje Zensk z menstrualno
migreno boljSe v primerjavi z monodisciplinarnim pristopom. Multidisciplinarni pristop
je organiziran timsko (razgovori z diplomirano medicinsko sestro, konzultacije z
nevrologom in ginekologom), monodisciplinarni pa vkljuuje samo nevrolosko
zdravljenje z zdravili. Pri multidisciplinarnem zdravljenju skupine Zensk z migreno se je
zmanjS$alo Stevilo dni z migreno in porabilo manj zdravil proti boleinam v primerjavi s
skupino Zensk, ki je imela standardno oskrbo. V nadaljevanju tudi Bank, et al. (2020)
priporo¢ajo, da zdravniki pri zdravljenju migrene uporabijo celostni pristop, ki je povezan
z manjS$imi stranskimi uc¢inki na kardiovaskularni sistem pacientk. Migrena z avro je bila
povezana z bistveno vi§jim profilom sréno-Zilnega tveganja v primerjavi z migreno brez
avre. Zdravniki se morajo zavedati kardiovaskularnih vidikov migrene s celostnim
pristopom namesto z osredotocanjem le na lajSanje bolecin. Golpour-Hamedani, et al.
(2024) pa menijo, da lahko aplikacija alfa-linolenske kisline in L-karnitina privede do

sinergistiénih ucinkov pri zdravljenju migrene. Z zmanjSanjem oksidativnega stresa,
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vnetja in optimizacijo mitohondrijske funkcije bi ta kombinacija lahko predstavljala

ucinkovito metodo lajSanja migrenskih glavobolov.

Na podro¢ju metod nefarmakoloSkega zdravljenja migrene so dokazi, da enourno
zdravljenje z zunanjo stimulacijo trigeminalnega zivca znacilno zmanjSa intenziteto
glavobola v primerjavi z navidezno stimulacijo za lajSanje akutne bole¢ine med
migrenskimi napadi z ali brez avre. Pri podskupini pacientk z napadi migrene z avro in
stimulacijo trigeminusa je bilo zmanjSanje bolecine vecje kot pri podskupini s placebom.
Resnih nezelenih dogodkov ni bilo, kar kaze, da je lahko stimulacija trigeminalnega zivca
varna za akutno zdravljenje migrenskih napadov (Chou, et al., 2019). Nefarmakolosko
alternativo zdravljenja akutnih migrenskih glavobolov predstavlja tudi daljinska
elektri¢na nevromodulacija, ki zagotavlja bolj pomembno olajSanje migrenske bole€ine
in zmanjSanje moteCih simptomov v primerjavi s placebom, kar ponuja varno in
ucinkovito nefarmakolosko alternativo za akutno zdravljenje migrene (Yarnitsky, et al.,
2019). Dober terapevtski potencial farmacevtskih pripravkov iz konoplje je v drzavah,
kjer je uporaba konoplje legalizirana, pogost pri zdravljenju migrene. V raziskavi so
potrdili uporabnost konoplje za blaZzenje bole¢in ob migreni na velikem vzorcu pacientov.
Ker je konoplja potroSnikom Siroko dostopna za nakup, ne da bi se pri tem morali
posvetovati s kliniko, je samozdravljenje migrene nenadzorovano. S placebom
nadzorovane raziskave so potrebne za doloc€itev oblik, moc¢i in odmerkov konoplje, ki so

najbolj u€inkoviti pri blaZzenju simptomov migrene (Gibson, et al., 2021).

2.5.1 Omejitve raziskave

Pregled literature o vzrokih za razvoj menstrualne migrene in o metodah lajSanja bolecin
primigreni je omejen samo na raziskave, ki so dostopne brezplacno in so hkrati objavljene
v polnem besedilu. Zavedamo se, da lahko obstajajo raziskave s pomembnimi izsledki,
ki so dosegljive samo v placljivem dostopu, zato v nase ugotovitve niso vkljucene. Nasih
raziskav na to temo je malo, Ceprav je zdravstveni problem pri zenskah z migreno zelo
kompleksen. Tujih raziskav o nefarmakoloskih metodah zdravljenja migrene prav tako ni
veliko, dokazi pa kazejo, da ravno te metode predstavljajo uCinkovite reSitve za

obvladovanje glavobolov pri migrenah. Redke so tudi raziskave o multidisciplinarnih
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pristopih pri obravnavi menstrualne migrene. Dokazi multidisciplinarnega pristopa so
uporabni pri zdravljenju rakastih bolezni (na primer rak dojke), zato bi lahko predstavljali

uporabno alternativo tudi pri zdravstveni obravnavi migrene.

2.5.2 Doprinos za stroko ter priloznosti za nadaljnje raziskovalno delo

Pojavnost menstrualne in drugih oblik migrene pri Zenskah naraS¢a zaradi razli¢nih
vzrokov (hormoni, stres, delovne obremenitve, debelost, kronicne bolezni), zato so
ugotovitve tega pregleda literature pomemben vir podatkov, ki jih diplomirana
medicinska sestra potrebuje za svetovanje pacientkam z migreno. Diplomirane
medicinske sestre lahko kakovost zdravstvene nege dvignejo na vis§jo raven tudi z
metodami za realno oceno stopnje bolecine in onesposobljenosti za delo posamezne
zenske z migreno. Ker je nasih raziskav na to temo malo, lahko predstavlja to diplomsko

delo izhodiS¢e za nove raziskave.
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3 ZAKLJUCEK

Menstrualna migrena je pogost in kompleksen zdravstveni problem, ki pomembno vpliva
na kakovost zivljenja zensk v rodni dobi. Med klju¢nimi vzroki za pojavnost migrenskih
napadov so spremembe v izlo¢anju estradiola, prekomerna telesna teza, aplikacija
kontraceptivov, zviSane koncentracije nekaterih peptidov (na primer PACAP 38) ter
dejavniki, povezani z Zivljenjskim slogom, kot so stres, pomanjkanje spanja, hrup,
neustrezna prehrana, vremenske spremembe in izpostavljenost svetli svetlobi. Simptomi
menstrualne migrene so bolj ali manj intenzivni in se pri prizadetih Zenskah razlikujejo.
Najpogosteje se kazejo kot mocan, pogosto enostranski in utripajo¢ glavobol, ki ga
spremljajo fotofobija, fonofobija, slabost, bruhanje, motnje vida, omotica, utrujenost,
spremembe razpolozenja, halucinacije, vrocinski valovi, mravljin¢enje v okoncinah,
Sibkost na eni strani telesa, zelja po doloceni vrsti hrane, povecana potreba po uriniranju
ter driska. Zaradi intenzivnosti in trajanja simptomov so Zenske obremenjene pri delu
doma in v sluzbi, kar vodi v razli¢ne stopnje socialne izolacije. Temu se pogosto pridruZzita
Se anksioznost in depresija, kar zahteva Se bolj celostno zdravstveno obravnavo Zenske,

prizadete z migreno.

Za ucinkovito obvladovanje menstrualne migrene so znane farmakoloske in
nefarmakoloske metode. Farmakoloske metode vklju€ujejo uporabo triptanov za akutno
fazo menstrualne migrene ter novejSih ucinkovin, kot so lasmiditan, rimegepant in
ubrogepant, ki so u¢inkovita resitev pri Zenskah z obremenjenim sréno-Zilnim sistemom.
V wuporabi so tudi tricikli¢ni antidepresivi, beta-blokatorji, barbiturati, ergotamini,
injekcije botulinskega toksina tipa A, zaviralci serotonina in antikonvulzivi. Med
nefarmakoloskimi moznostmi so: zunanja stimulacija trigeminalnega Zivca, daljinska
elektricna nevromodulacija, ciljana svetlobna terapija, uporaba medicinske konoplje tam,
kjer je to zakonsko dovoljeno, ter alfa linolenska kislina in L karnitin. Intenziteto
glavobolov pomembno zmanj$ajo tudi spremembe Zivljenjskega sloga, redne spalne
navade, izogibanje sprozilcem migrene, redna telesna dejavnost in uravnotezena prehrana

zenske.
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Za klini¢no prakso izsledki tega pregleda literature predstavljajo izhodisca za razSiritev
znanja diplomiranih medicinskih sester na podrocju lajSanja simptomov pri migrenskih
glavobolih Zensk, v nadaljevanju pa tudi sodelovanje diplomiranih medicinskih sester v
sklopu multidisciplinarne zdravstvene obravnave Zensk z migreno. Nove raziskave o
personalizirani in multidisciplinarni obravnavi Zensk z menstrualno migreno lahko
pomembno prispevajo k dvigu kakovosti njihovega zivljenja. NaSe ugotovitve kazejo, da
je ucinkovit celosten pristop zdravljenja pacientk z menstrualno migreno in tudi drugimi
vrstami migrene. Multidisciplinarni model zdravljenja migrene se kaze kot stroSkovno
bolj u¢inkovit od monodisciplinarnega, ki temelji samo na aplikaciji zdravil za lajSanje
bolec¢in. V multidisciplinarnem timu zasedajo pomembno mesto diplomirane medicinske
sestre, ki pacientkam nudijo psihi¢no podporo, jih pomirjajo, informirajo in skupaj z
njimi prepoznajo situacije, ki sprozijo migreno. Pacientke pod nadzorom medicinske
sestre lazje spremenijo svoj zivljenjski slog, kar izboljSsa njihovo pocutje in zmanjsa
intenziteto in dolzino glavobolov. Zato predlagamo, da diplomirane medicinske sestre

sodelujejo pri pripravi nacrtov zdravljenja pri pacientkah z migreno.
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