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1. UvOD

1. UvOD

Migrena je recidivirajuéi neuroloski poremecaj koji je obiljezen pulsiraju¢om ili probadaju¢om
jednostranom glavoboljom c¢esto pracenom neugodnim nebolnim simptomima kao Sto su
mucnina, povracanje, preosjetljivost na svjetlo (fotofobija) i preosjetljivost na zvuk (fonofobija)
(1). Radi se o primarnoj glavobolji koja znacajno fizi¢ki i psiholoski onesposobljava bolesnika

Sto posljedi¢no negativno utjece na bolesnikov privatni i profesionalni zivot (2).

1.1. Obiljezja migrene bez aure

1.1.1. Epidemiologija

Vise od milijardu ljudi diljem svijeta boluje od migrene (3). Migrena bez aure je najucestalija
vrsta migrene u djece i odraslih, a ¢ini 70 — 80 % svih slucajeva migrene (4). Procjene
incidencije i prevalencije variraju ovisno o spolu, rasi, pripadajucoj etnickoj skupini,
zemljopisnom polozaju, socioekonomskom statusu i stupnju obrazovanja $to upucuje na
moguci utjecaj brojnih ¢imbenika na nastanak migrene. Bolest znatno ucestalije pogada Zene

svih dobnih, drustvenih i zemljopisnih skupina u odnosu na muskarce (3).

1.1.2. Patofiziologija

Postoje dvije teorije o patofiziologiji migrene, a to su vaskularna i neuronalna teorija.
Vaskularna teorija objasnjava migrensku glavobolju kao posljedicu abnormalnog
vazodilatacijskog mehanizma u mozgu prilikom kojeg dolazi do mehanickog podrazaja
perivaskularnih nociceptivnih trigeminalnih ogranaka. Podatci brojnih istraZivanja ukazuju da
je vaskularni mehanizam nedovoljan i da nije neophodan za objasnjavanje boli u sklopu
akutnog migrenskog napadaja. Neuronalna teorija predstavlja vjerojatnije patofiziolosko
objasnjenje migrene, a smatra da ono lezi u kompleksnim centralnim neuronalnim
mehanizmima. U akutnom migrenskom napadaju dolazi do aktivacije trigeminovaskularnih
putova, mozdanog debla i dijelova medumozga. Brojni istrazivaci smatraju i da migrena nastaje
posljedi¢no povisenoj neuronalnoj ekscitabilnosti (5). S obzirom na simptome, migrena bez
aure moze se podijeliti u tri faze, a to su prodromalna (premonitorna) faza, faza migrenske
glavobolje i postdromalna faza, a one mogu slijediti jedna za drugom ili se zna€ajno preklapati
(1). Za vrijeme tih faza dolazi do aktivacije brojnih kortikalnih i subkortikalnih regija mozga
Sto ukazuje da bi patofiziologiju migrene trebalo proucavati kroz simptome pojedinih faza. Prva
se faza naziva prodromalnom ili premonitornom fazom, a javlja se u vecine oboljelih od
migrene, ¢ak i do 72 sata prije pocetka faze migrenske glavobolje. Ova je faza obiljezena
prodromalnim simptomima kao $to su umor, zijevanje, promjene u raspolozenju, razdraZljivost,

preosjetljivost na zvuk i pojaCan apetit. Simptomi se mogu povuéi do faze migrenske
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1. UvOD

glavobolje, no mogu perzistirati ¢ak i do postdromalne faze. Pra¢enjem povecanja regionalnog
krvnog protoka, niz funkcionalnih slikovnih studija sugerira da se simptomi ove faze javljaju
posljedi¢no aktivaciji hipotalamusa. Bol u fazi migrenske glavobolje, ali i nebolni popratni
simptomi migrene objaSnjavaju se aktivacijom talamusa, hipotalamusa i jezgara retikularne
formacije mozdanog debla. Pocetni dogadaj za aktivaciju tih anatomskih struktura je podrazaj
u stijenci krvnih zila mozdanih ovojnica koji dovodi do aktivacije trigeminovaskularnog
kompleksa. Nastali signal se dalje prenosi na sekundarni neuron u trigeminocervikalnom
kompleksu. Signal putem trigeminotalami¢kog trakta dospijeva u talamus, a zatim u podrucja
za interpretaciju boli u korteksu. VVazoaktivni neuropeptidi ukljuceni u ovaj proces su peptid
povezan s genom za kalcitonin (CGRP, engl. calcitonin gene-related peptide), hipofizni
adenilat ciklazno aktiviraju¢i peptid, tvar P i neurokinin A, a oslobadaju se na perifernim
ograncima trodijelnog Zivca. CGRP je moc¢an neuromodulator i vazodilatator ¢ije je prisustvo
dokazano u trigeminalnom kompleksu, trigeminalnom gangliju, sekundarnim neuronima u
mozdanom deblu i hipotalamusu. Vezanje CGRP-a na specificni CGRP receptor je vazan
¢imbenik u inicijaciji akutnog migrenskog napadaja. Postdromalna faza je zavr$na faza
migrene, a simptomi koji se javljaju za vrijeme njena trajanja su sli¢ni onima u prodromalnoj
fazi (5). Oboljeli se zale na umor, miSi¢nu slabost, smanjen apetit, promjene raspolozenja i
poteskoce s koncentracijom. Kao moguée objasnjenje predlaze se perzistentna aktivacija

medumozga i mozdanog debla za vrijeme i nakon obrade bolnog podrazaja (1).

1.1.3. Klinicka slika i popratni nebolni simptomi migrene

Migrenu bez aure obiljezavaju ponavljaju¢i napadaji glavobolje u trajanju od 4 do 72 sata.
Glavobolja je obi¢no jednostrana, frontotemporalna, pulsirajuca ili probadajuéa, srednjeg do
jakog intenziteta boli i pokazuje sklonost pogorSanju pri fizickoj aktivnosti. Migrenska
glavobolja je ces¢e obostrana u djece i adolescenata, a jednostrana postaje u kasnoj
adolescentnoj ili odrasloj dobi. U djece se rijetko moze javiti i zatiljna glavobolja (6).
Glavobolja pocetno moze biti eksplozivnog intenziteta ili se njen intenzitet progresivno
pojacava. Boluje li bolesnik od epizodne ili kroni¢ne migrene, odreduje se na temelju broja
dana u mjesecu kada bolesnik ima migrenu. Epizodnom migrenom se smatra migrena prisutna
manje od petnaest dana mjesecno, dok se kroni¢nom migrenom smatra migrena prisutna vise

od petnaest dana u mjesecu (7).

Migrena bez aure nije poremecaj kojeg ¢ine iskljucivo napadaji glavobolje, nego su glavobolji
pridruzeni i brojni drugi nebolni simptomi (4). Nebolni simptomi pojavljuju se satima ili danima

prije pojave glavobolje, ve¢ u prodromalnoj fazi migrene. Oboljeli se mogu Zzaliti na umor,
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pojacano zijevanje, teSkoce s koncentracijom, ukocenost vrata, promjene raspolozenja,
pojacano Zedanje i ucestalije mokrenje. Za vrijeme trajanja glavobolje moze se javiti osjetljivost
na svjetlo (fotofobija), osjetljivost na zvuk (fonofobija), osjetljivost na miris (osmofobija) i
osjetljivost na dodir (alodinija). Nakon prestanka glavobolje, odnosno za vrijeme postdromalne
faze migrene javljaju se umor, pospanost, preosjetljivost na buku i teSkoc¢e s koncentracijom.

Sto je jaci intenzitet glavobolje, to ¢e simptomi ove faze biti izraZeniji i dugotrajniji (7).

1.1.4. Dijagnoza
Dijagnosticki kriterij za postavljanje dijagnoze migrene bez aure je najmanje pet napadaja

glavobolje koja ispunjava sljedece kriterije:

1. napadaj glavobolje traje od 4 do 72 sata (nelijecena ili neuspjesno lijeCena)

2. glavobolja mora imati barem dva od sljedec¢a Cetiri obiljezja: jednostrana lokalizacija,
pulsiraju¢i karakter, umjereni do jaki intenzitet boli, pogorSanje fiziCkom aktivnos$¢u

3. za vrijeme trajanja glavobolje javlja se barem jedan od sljede¢ih simptoma: muénina
1/ili povracanje, fonofobija i fotofobija

4. ne moze se pripisati drugom poremecaju (6).

1.1.5. Terapija akutnog migrenskog napadaja

Postupni i stratificirani pristup su dva pristupa koja se koriste u lije¢enju akutnog migrenskog
napadaja. Postupni pristup temelji se na koriStenju nespecificnih jednostavnih analgetika ili
nesteroidnih protuupalnih lijekova. Nespecifi¢ni analgetici koji se koriste u ovoj indikaciji su
acetilsalicilna Kiselina i paracetamol, dok se od nesteroidnih protuupalnih lijekova koriste
diklofenak, ibuprofen, naproksen i ketoprofen. Ako lijekovi iz ovih skupina ne pokazuju Zeljeni
ucinak, bolesnik ih ne podnosi ili su kontraindicirani, prelazi se na specificne analgetike
triptane. Triptani koji su registrirani u Republici Hrvatskoj su sumatriptan, zolmitriptan,
rizatriptan i eletriptan. Stratificirani pristup lijeenju temelji se na stupnju onesposobljenosti
bolesnika izazvanim migrenom. Kod blage onesposobljenosti kao prva linija lije¢enja koriste
se nespecificni analgetici i nesteroidni protuupalni lijekovi. U slucaju umjerene do jake

onesposobljenosti koriste se triptani (8).

1.1.6. Profilakticka terapija

Neurolog postavlja indikaciju za pocetak profilaktickog lijeCenja migrene bez aure
nespecifiénim profilakticima, a pri tome treba razmotriti reakciju bolesnika na terapiju akutnog
migrenskog napadaja, naruSenost kvalitete Zivota i svakodnevnog funkcioniranja bolesnika,

prisutnost neuobicajenog oblika migrene i zelju bolesnika za smanjenjem broja akutnih
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migrenskih napadaja. Nespecifi¢ni ili oralni profilaktici koji ¢ine prvu liniju lijeGenja su beta
blokatori, antiepileptici i blokator kalcijskog kanala flunarizin koji nije registriran u Republici
Hrvatskoj. Beta blokatori koji su registrirani u Republici Hrvatskoj za ovu indikaciju su
metoprolol 1 propranolol, a od antiepileptika valproi¢na kiselina i topiramat. Drugu liniju Cine
antidepresivi amitriptilin i venlafaksin, beta blokatori atenolol i bisoprolol i nesteroidni
protuupalni lijek naproksen. U trecu liniju pripadaju antiepileptici gabapentin, lamotrigin i
levetiracetam, antihipertenzivi kandesartan i lizinopril, acetilsalicilna kiselina i suplementi
poput koenzima Q10, magnezija i riboflavina. Parenteralna primjena botulin toksina tipa A
moze se razmotriti u sluc¢aju neuspjeha oralne profilakticke terapije u lijeCenju bolesnika s

kroni¢énom migrenom (8).

Ako su nespecificni oralni profilaktici neucinkoviti, nepodnosljivi ili kontraindicirani u
profilaksi migrene, treba razmotriti terapiju migrene specifi¢nim profilaktickim lijekovima (9).
Neuspjehom u lije¢enju se smatra lijecenje epizodne migrene s dva ili viSe oralna profilaktika
ili kroni¢ne migrene s najmanje dva oralna profilaktika i/ili botulin toksinom tipa A.
Monoklonska protutijela na CGRP ili CGRP receptor su specifi¢ni profilaktici s perifernim
djelovanjem kojeg ostvaruju u trigeminovaskularnom kompleksu gdje dovode do reverzibilne
blokade vezivanja CGRP-a na specifi¢ni receptor. Predstavnici monoklonskih protutijela na
molekulu CGRP registrirani u Republici Hrvatskoj su galkanezumab i fremanezumab, a
predstavnik monoklonskih protutijela na CGRP receptor je erenumab. Svi se apliciraju
supkutano jednom mjese¢no, a fremanezumab u odredenim slu¢ajevima i svaka tri mjeseca.
Erenumab dolazi u dozi od 70 mg i 140 mg, galkanezumab u dozi od 120 mg i fremanezumab
u dozi od 225 mg. Radi se 0 visokohumaniziranim protutijelima zbog ¢ega imaju mali
imunogeni potencijal, dobru podnosljivost i ne ulaze u interakciju s drugim lijekovima (8). Od
nuspojava su zabiljezene lokalne reakcije na mjestu uboda, opstipacija i reakcije preosjetljivosti
(9). Prednosti u odnosu na oralne profilaktike migrene su jednostavna upotreba, brzi pocetak
djelovanja, nema interakcija s drugim lijekovima i postojana ucinkovitost (8). Osim
monoklonskih protutijela na CGRP ili CGRP receptor, specificnim profilakticima pripadaju i
oralni antagonisti CGRP receptora ili gepanti (10). Rimegepant je jedini oralni antagonist
CGRP receptora registriran u Republici Hrvatskoj, a indikacija za njegovu primjenu je epizodna
migrena s najmanje cetiri napadaja mjesecno. Primjenjuje se oralno u obliku tablete u dozi od

75 mg svaki drugi dan. Nuspojava ovog lijeka je mucnina (9).
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1.1.7. Kvaliteta Zivota bolesnika s migrenom

Migrena je drugi po ucestalosti uzrok invaliditeta u svijetu jer znac¢ajno narusava bolesnikov
osobni, obiteljski, drustveni i profesionalni zZivot. Utjecaj migrene na smanjenje kvalitete Zivota
uglavnom se o¢ituje osjecajem boli, tjeskobe i izrazito depresivnog raspoloZenja (11). Migrena
je povezana s brojnim komorbiditetima ukljuCujuc¢i anksiozni poremecaj, depresiju i
poremecaje spavanja poput nesanice. Ozbiljnost bolesti se ¢esto procjenjuje prema ucestalosti
i intenzitetu glavobolje, ali vazno je procijeniti i opterecenje boles¢u kroz niz svakodnevnih
aktivnosti, ukljucujuci i razdoblje izmedu dva migrenska napadaja. Prema japanskoj studiji,
migrena je imala izravni i neizravni utjecaj na obavljanje kuc¢anskih poslova, sudjelovanje u
obiteljskim, drustvenim i osobnim aktivnostima, voznju automobila, spavanje i psihi¢ko

zdravlje ukljucujuci anksioznost i depresiju (12).
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Ciljevi istrazivanja su:

- ispitati utjecaj primjene specifi¢ne profilakticke terapije u bolesnika s migrenom bez
aure na pojavnost nebolnih simptoma migrene: mucnine, povracanja, fotofobije i
fonofobije

- ispitati postoji li povezanost ucinka specificne profilakticke terapije migrene na

popratne simptome migrene 1 kvalitete Zivota bolesnika s migrenom bez aure.
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3. ISPITANICI | METODE
3.1. Ustroj studije

Istrazivanje je ustrojeno kao presjecno istrazivanje.

3.2. Ispitanici

U istrazivanju su sudjelovali bolesnici oboljeli od migrene bez aure koji se lijee specifi¢nim
profilaktickim lijekovima (monoklonskim protutijelima na CGRP/CGRP receptor ili
rimegepantom) u Ambulanti za glavobolje Klinike za neurologiju Klini¢kog bolnickog centra
Osijek. Istrazivanje je provedeno na uzorku od 28 ispitanika tijekom tri mjeseca (svibanj, lipanj

i srpanj 2024. godine).

3.3. Metode

Kao instrument istrazivanja su koristeni anonimni anketni upitnik koji je strukturiran za ovo
istrazivanje (Prilog 1.), standardizirani upitnik zdravstvenog statusa SF-36 (engl. Short Form
Health Survey 36) (Prilog 2.) i upitnik o utjecaju glavobolje HIT-6 (engl. Headache Impact Test
6) (Prilog 3.).

Anonimni anketni upitnik strukturiran za ovo istrazivanje Se sastoji od dva dijela. Prvi dio
upitnika ¢ine pitanja koja obuhvacaju demografske podatke: spol, dob, mjesto stanovanja,
stupanj zavrSenog obrazovanja, radni status i bra¢ni status. Drugi dio upitnika sastoji se od
pitanja vezanih uz klinicka obiljezja migrene bez aure: pocetak migrenskih napadaja, ucestalost
migrenskih napadaja prije uvodenja profilakti¢ke terapije, trajanje migrenskih napadaja,
intenzitet boli, pojavnost migrene u obitelji, okida¢i migrene, navike, u¢estalost mucnine i/ili
povracanja u akutnom migrenskom napadaju, ucestalost preosjetljivosti na svjetlo u akutnom
migrenskom napadaju, ucestalost preosjetljivosti na zvuk u akutnom migrenskom napadaju,
utjecaj migrene na svakodnevno funkcioniranje i kvalitetu zivota, utjecaj nebolnih popratnih
simptoma na kvalitetu zivota i svakodnevno funkcioniranje prije uvodenja profilakticke
terapije, upotreba oralne profilakticke terapije prije uvodenja specificne profilakticke terapije u
obliku autoinjektora, trenutna upotreba specifi¢ne profilakticke terapije i mjesecna doza, broj
dana glavobolje u mjesecu pri koriStenju specificne profilakticke terapije, uc¢estalost mucnine
1/ili povracanja u akutnom migrenskom napadaju pri koriStenju specificne profilakticke terapije,
ucestalost preosjetljivosti na svjetlo u akutnom migrenskom napadaju pri koriStenju specificne
profilakticke terapije, uCestalost preosjetljivosti na zvuk u akutnom migrenskom napadaju pri
koriStenju specificne profilakticke terapije, neZeljene reakcije na specifi¢nu profilakticku

terapiju, utjecaj prisutnih nebolnih popratnih simptoma na kvalitetu zivota i svakodnevno
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funkcioniranje u odnosu na razdoblje prije koriStenja specifi¢ne profilakticke terapije. Intenzitet

glavobolje odreden je s pomocu vizualne analogne ljestvice (VAS).

Za procjenu kvalitete zivota vezanu uz zdravlje je koriSten standardizirani upitnik zdravstvenog
statusa SF-36 koji se sastoji od trideset Sest estica. Cestice su raspodijeljene u osam domena
od kojih prve ¢etiri domene ¢ine profil tjelesnog zdravlja, a druge cetiri domene profil psihickog
zdravlja. Prve cetiri domene ukljucuju tjelesno funkcioniranje, ogranicenje zbog tjelesnih
teskoca, tjelesne bolove te percepciju opceg zdravlja. Druge Cetiri domene ukljucuju vitalnost 1
energiju, socijalno funkcioniranje, ogranic¢enje zbog emocionalnih teSkoca te psihicko zdravlje.
Odgovori na pitanja se razli¢ito boduju, a rezultat svake domene kreée se od 0 do 100. Vrijedi
da vece vrijednosti u svakoj domeni ukazuju na viSu subjektivnu procjenu kvalitete Zivota

vezanu uz zdravlje (13).

Za ispitivanje utjecaja glavobolje na svakodnevne aktivnosti bolesnika je koristen upitnik HIT-
6. Upitnik se sastoji od 6 Cestica: bol, socijalno funkcioniranje, funkcioniranje s obzirom na
ulogu, vitalnost, kognitivno funkcioniranje 1 psiholoski distres. Odgovori na pitanja se razlicito
boduju te zbrajaju kako bi se dobio ukupni rezultat koji se kre¢e u rasponu od 36 do 78. Rezultat
u rasponu 36 — 49 bodova se tumaci kao mali ili nikakav utjecaj glavobolje na kvalitetu zivota,
50 — 55 bodova kao odredeni utjecaj glavobolje na kvalitetu Zivota, 56 — 59 bodova kao znac¢ajan
utjecaj glavobolje na kvalitetu Zivota, a rezultat veci ili jednak 60 bodova kao ozbiljan utjecaj

glavobolje na kvalitetu zZivota (14).

3.4. Statisticke metode

Kategorijski podatci su predstavljeni apsolutnim i relativnim frekvencijama. Razlike u
kategorijskim podatcima testirane su Fisherovim egzaktnim testom. Normalnost raspodjele
kontinuiranih varijabli je testirana Shapiro-Wilkovim testom. Kontinuirani podatci su opisani
medijanom i granicama interkvartilnog raspona. Razlike kontinuiranih varijabli izmedu dvije
nezavisne skupine testirane su Mann Whitneyevim testom. Za statisti¢ku analizu koristio se
statistiCki paket MedCalc® Statistical Software version 22.023 (MedCalc Software Ltd,
Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2024).
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4. REZULTATI

Istrazivanje je provedeno na 28 ispitanika od kojih su 23 (82 %) zene i 5 (18 %) muskaraca. U
gradu zivi 19 (68 %) ispitanika, a prema stupnju obrazovanja 16 (57 %) ih je zavrsilo srednju
Skolu. Zaposleno je 23 (82 %) ispitanika, a prema bracnom statusu 17 (61 %) ih je u braku
(Tablica 1).

Tablica 1. Raspodjela ispitanika prema osnovnim obiljezjima

Broj (%) ispitanika

Spol
Muskarci 5 (18)
Zene 23(82)
Mjesto stanovanja
Grad 19 (68)
Selo 9 (32)
Stupanj obrazovanja
Srednja Skola 16 (57)
Fakultet 12 (43)
Radni status
Nezaposlen/a 4 (14)
Zaposlen/a 23 (82)
Umirovljen/a 1(4)
Bracni status
Neozenjen/neudana 9(32)
Ozenjen/udana 17 (61)
Razveden/a 2(7)

Na terapiji monoklonskim protutijelima na CGRP/CGRP receptor je 23 (82 %) ispitanika, a na

oralnim antagonistima CGRP receptora 5 (18 %) ispitanika.

Migrenski napadaji su kod vecine, 17 (61 %) ispitanika, poceli u odrasloj dobi (od 20 do 50
godina), a prosjecno trajanje migrenskih napadaja je za 12 (43 %) ispitanika do 24 sata. Jaku
bol (7 — 9) navodi 15 (54 %) ispitanika. Kako navodi 10 (36 %) ispitanika, netko u obitelji im
boluje od migrene, a da im migrenski napadaji narusavaju svakodnevno funkcioniranje i
kvalitetu Zivota naveli su svi ispitanici. Nema znacajne razlike u raspodjeli ispitanika prema

obiljezjima migrenskih napadaja s obzirom na terapiju (Tablica 2).



4. REZULTATI

Tablica 2. Raspodjela ispitanika prema obiljezjima migrenskih napadaja

Broj (%) ispitanika

Terapija Terapija
monoklonskim oralnim p*
protutijelimana  antagonistima  Ukupno
CGRP/CGRP CGRP
receptor receptora
Zivotna dob u kojoj su zapo¢eli migrenski napadaji
U djetinjstvu (3 do 12 godina) 2(9) 0 2 (7)
U adolescenciji (od 13 do 19
godina) 7 (30) 2/5 9(32) > 0.99
U 0(_1IrasIOJ dobi (od 20 do 50 14 (61) 35 17 (61)
godina)
Prosjecno trajanje migrenskog napadaja
Do 24 sata 11 (48) 1/5 12 (43)
24 do 48 sati 6 (26) 1/5 7(25) 0.50
48 do 72 sata 5(22) 3/5 8 (29) ’
Duze od 72 sata 1(4) 0 1(3)
Intenzitet boli
Umjerena bol (1-3) 1(4) 0 1(4)
Srednje jaka bol (4-6) 2(9) 2/5 4 (14) 0.16
Jaka bol (7-9) 12 (52) 3/5 15 (54) ’
Najjaca bol (10) 8 (35) 0 8 (28)
Ngtko iz obitelji boluje od 9 (39) 15 10 (36) 0,63
migrene
Migrenski napadaji naruSavaju
svakodnevno funkcioniranje i 23 (100) 5/5 28 (100) -

kvalitetu zivota
*Fisherov egzaktni test

Ispitanici su naveli poznate okida¢e migrenskog napadaja, najucestalije su za 23 (82 %)
ispitanika vremenske promjene, stres za 20 (71 %) ispitanika, a samo je jedna ispitanica navela

da joj je okida¢ migrenskog napadaja trudnoca (Tablica 3).
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Tablica 3. Raspodjela ispitanika prema poznatim okida¢ima migrenskog napadaja

Broj (%) ispitanika

Terapija Terapija
Poznati okidaci migrenskog monoklonskim oralnim p
napadaja protutijelimana  antagonistima  Ukupno

CGRP/CGRP CGRP

receptor receptora
Stres 16 (70) 4/5 20 (71) > 0,99
Vremenske promjene 19 (83) 4/5 23 (82) > 0,99
Manjak sna 10 (44) 4/5 14 (50) 0,33
Umor i iscrpljenost 12 (52) 3/5 15 (54) > 0,99
Menstrualni ciklus 12 (52) 3/5 15 (54) > 0,99
Trudnoca 1(4) 0 1(4) > 0,99
Ostalo 7 (30) 1/5 8 (29) > 0,99

*Fisherov egzaktni test

Konzumiranje kofeina (54 %) je najucestalija navika ispitanika, za 14 (50 %) ispitanika je to
gledanje u zaslon, a u nesto manjem broju navode manjak sna, puSenje i nista od navedenoga

(Tablica 4).

Tablica 4. Raspodjela ispitanika prema navikama

Broj (%) ispitanika

. Terapija Terapija oralnim
Navike monoklonskim . P*
. antagonistima Ukupno
protutijelima na CGRP receptora
CGRP/CGRP receptor
Pusenje 8 (35) 1/5 9 (32) > 0,99
Konzumacija kofeina 13 (57) 2/5 15 (54) 0,64
Manjak sna 8 (35) 3/5 11 (39) 0,35
Gledanje u zaslon 12 (52) 2/5 14 (50) > 0,99
Nista od navedenog 3(13) 0 3(11) > (0,99

*Fisherov egzaktni test

Prije uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije u obliku autoinjektora koristilo je 8 (29 %)
ispitanika svakodnevno jedan oralni lijek za sprjeavanje migrenskih napadaja, a 13 (46 %) ih

nije koristilo svakodnevno oralne lijekove.

Ispitanici koji su na terapiji oralnim antagonistima CGRP receptora uzimaju Vydura-u
(rimegepant) kao specifi¢ni profilaktik (Fisherov egzaktni test, P < 0,001). Najvise ispitanika, 21
(75 %) ne navodi nezeljene reakcije na specifi¢nu profilakticku terapiju, dok je kod 6 (26 %)

prisutno crvenilo, bol, svrbez, oteklina na mjestu uboda brizgalice (Tablica 5).
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Tablica 5. Raspodjela ispitanika prema prethodnom svakodnevnom koriStenju oralnih lijekova
za sprje¢avanje glavobolje, specifi¢noj profilaktickoj terapiji i nezeljenim reakcijama na

specifi¢nu profilakticku terapiju

Broj (%) ispitanika

Terapija Terapija
monoklonskim oralnim p*
protutijelimana  antagonistima  Ukupno
CGRP/CGRP CGRP
receptor receptora

Prije uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije u obliku autoinjektora jeste li koristili
svakodnevno oralne lijekove za sprje¢avanje migrenskih napadaja

Nisam 12 (52) 1/5 13 (46)
Jedan lijek 5(22) 3/5 8 (29) 0.37
Dva lijeka 4 (17) 1/5 5 (18) ’
Tri ili vise lijekova 2(9) 0 2(7)
Specifi¢ni profilaktici koje ispitanici sada koriste
Ajovy (Fremanezumab) 10 (44) 0 10 (36)
Emgality (Galkanezumab) 1(4) 0 1(3) <0.001
Aimovig (Erenumab) 12 (52) 0 12 (43) ’
Vydura (Rimegepant) 0 5/5 5(18)
Nezeljene reakcije na specifi¢nu profilakticku terapiju
Nemam nijednu 16 (70) 5/5 21 (75)
Crvenilo, bol, svrbez, oteklina 6 (26) 0 6 (21) 0,64

na mjestu uboda brizgalice

Zatvor stolice 1(4) 0 1(4)
*Fisherov egzaktni test

Prije uvodenja specifi¢ne profilakti¢ke terapije 10 (36 %) ispitanika je imalo od 4 do 7 dana u
mjesecu migrenski napadaj, viSe od 15 dana u mjesecu 7 (25 %) ispitanika, a jedan ispitanik

navodi svakodnevne migrenske napadaje.

Ispitanici na terapiji monoklonskim protutijelima na CGRP/CGRP receptor navode znacajnije
smanjenje glavobolje, vise od 50 % u odnosu na ranije, dok ispitanici na terapiji oralnim
antagonistima CGRP receptora znacajnije vise navode jednako ucestale glavobolje ili veci broj

glavobolja nego li ranije (Fisherov egzaktni test, P = 0,02) (Tablica 6).
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Tablica 6. Raspodjela ispitanika prema ucestalosti migrenskih napadaja prije i nakon uvodenja

specificne profilakticke terapije

Broj (%) ispitanika

Terapija Terapija
monoklonskim oralnim p*
protutijelimana  antagonistima  Ukupno
CGRP/CGRP CGRP
receptor receptora
Ucestalost migrenskih napadaja prije uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije
Svaki dan 1(4) 0 1(3)
Vise od 15 dana u mjesecu 5(22) 2/5 7 (25)
Od 8 do 14 dana u mjesecu 8 (35) 0 8 (29) 0,48
Od 4 do 7 dana u mjesecu 7 (30) 3/5 10 (36)
Rjede od 4 dana u mjesecu 2(9) 0 2(7)

Broj dana glavobolje mjesecno se smanjuje koriStenjem specifi¢nih profilaktika
Da, vise od 50 % u odnosu na

3 16 (70) 2/5 18 (64)

ranije
i 0,
Da,__manje od 50 % u odnosu na 6 (26) 0 6 (22)
ranije
i i & 0,0

Ne, imam jednako ucestale 0 25 2(7) 02
glavobolje u odnosu na ranije
Ne, imam veci broj dana
glavobolje mjesecno nego 1(4) 1/5 2(7)

ranije
*Fisherov egzaktni test

U akutnom migrenskom napadaju 11 (39 %) ispitanika ponekad ima mucninu i/ili povracanje,
a uvijek, njih 5 (18 %). Koristenjem specifiénih profilaktika 21 (75 %) ispitanik navodi

smanjenje mucnine i/ili povracanja, bez znacajne razlike u odnosu na vrstu terapije (Tablica 7).
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Tablica 7. Raspodijela ispitanika prema ucestalosti muénine i/ili povrac¢anja prije i nakon

uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije

Broj (%) ispitanika

Terapija Terapija
monoklonskim oralnim p*
protutijelimana  antagonistima  Ukupno
CGRP/CGRP CGRP
receptor receptora
Ucestalost mucnine 1/ili povra¢anja u akutnom migrenskom napadaju
Rijetko 2(9) 2/5 4 (14)
Fv’onekad 10 (44) 1/5 11 (39) 0.33
Cesto 7 (30) 1/5 8 (29) ’
Uvijek 4 (17) 1/5 5(18)
Ucestalost mucnine 1/ili povrac¢anja se smanjuje koriStenjem specifi¢nih profilaktika
Da,_ _viée od 50 % u odnosu na 19 (83) o5 21 (75)
ranije
Da,__manje od 50 % u odnosu na 2(9) o5 4 (14)
ranije
Ne, imam jednako udestale 0,10
mucnine i/ili povracanje u 1(4) 1/5 2(7)
odnosu na ranije
Nisam imao/la, niti imam 1(a) 0 1(a)

mucninu/povracanje
*Fisherov egzaktni test

U akutnom migrenskom napadaju 13 (46 %) ispitanika navodi ¢estu ucestalost preosjetljivosti
nasvijetlo, 9 (32 %) ispitanika uvijek ima preosjetljivost na svjetlo, a po 1 (4 %) ispitanik navodi

da nikad ili rijetko tijekom migrenskog napadaja ima osjetljivost na svjetlo.

Nema znacajne razlike u raspodjeli ispitanika prema preosjetljivosti na svjetlo s obzirom na

vrstu specificne profilakticke terapije (Tablica 8).
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Tablica 8. Raspodjela ispitanika prema preosjetljivosti na svjetlo prije

specifi¢ne profilakticke terapije

4. REZULTATI

i nakon uvodenja

Broj (%) ispitanika

Terapija Terapija

monoklonskim oralnim *

protutijelimana  antagonistima  Ukupno

CGRP/CGRP CGRP

receptor receptora
Ucestalost preosjetljivosti na svjetlo u akutnom migrenskom napadaju
Nikad 1(4) 0 1(4)
Rijetko 0 1/5 1(4)
Ponekad 3(13) 1/5 4 (14) 0,23
Cesto 12 (52) 1/5 13 (46)
Uvijek 7(31) 2/5 9(32)
Preosjetljivosti na svjetlo se smanjuje koriStenjem specificnih profilaktika

Da,_ _viée od 50 % u odnosu na 15 (65) 3/5 18 (62)
ranije
Da,__manje od 50 % u odnosu na 4 (18) 0 4 (14)
ranije
Ne, imam jednako udestalu 0,47
preosjetljivost na svjetlo u 3(13) 215 5(18)
odnosu na ranije
Nisam imao/la, niti imam 1(a) 0 1(a)

preosjetljivost na svjetlo

*Fisherov egzaktni test

Uvijek je osjetljivo na zvuk u akutnom migrenskom napadaju 12 (43 %) ispitanika, a kod 15

(54 %) ispitanika se preosjetljivost na zvuk koristenjem specificnih profilaktika smanjila vise

od 50 % u odnosu na ranije.

Nema znacajne razlike u raspodjeli ispitanika prema preosjetljivosti na zvuk s obzirom na vrstu

specifi¢ne profilakticke terapije (Tablica 9).
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Tablica 9. Raspodjela ispitanika prema preosjetljivosti na zvuk prije i nakon uvodenja specifi¢ne

profilakticke terapije

Broj (%) ispitanika

Terapija Terapija
monoklonskim oralnim p*
protutijelimana  antagonistima  Ukupno
CGRP/CGRP CGRP
receptor receptora
Ucestalost preosjetljivosti na zvuk u akutnom migrenskom napadaju
Nikad 1(5) 0 1(4)
Rijetko 3(13) 0 3(11)
Ponekad 4 (17) 2/5 6 (21) 0,39
Cesto 4 (17) 2/5 6 (21)
Uvijek 11 (48) 1/5 12 (43)

Preosjetljivosti na zvuk se smanjuje koriStenjem specificnih profilaktika
Da, vise od 50 % u odnosu na

. 13 (57) 2/5 15 (54)

ranije
i 0,

Da,__manje od 50 % u odnosu na 4(17) o5 6 (21)
ranije
Ne, imam jednako udestalu 0,58
preosjetljivost na zvuk u 3(13) 1/5 4 (14)
odnosu na ranije
Nisam imao/la, niti imam 3 (13) 0 3 (11)

preosjetljivost na zvuk
*Fisherov egzaktni test

Za 13 (46 %) ispitanika je izrazita mjera u kojoj su nebolni popratni simptomi (mucnina i/ili
povracanje, preosjetljivost na svjetlo 1 preosjetljivost na zvuk) utjecali na kvalitetu Zivota i
svakodnevno funkcioniranje prije uvodenja specificne profilakticke terapije, 1 to znacajnije vise
u skupini ispitanika koji su na terapiji monoklonskim protutijelima na CGRP/CGRP receptor
(Fisherov egzaktni test, P = 0,02).

Nakon uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije 9 (32 %) ispitanika navodi da u manjoj mjeri
nebolni popratni simptomi (muc¢nina i/ili povracanje, preosjetljivost na svjetlo i preosjetljivost
na zvuk) utjecu na kvalitetu Zivota 1 svakodnevno funkcioniranje, bez znacajne razlike u odnosu

na vrstu terapije (Tablica 10).
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Tablica 10. Samoprocjena mjere u kojoj su nebolni popratni simptomi (mucnina i/ili
povracanje, preosjetljivost na svjetlo 1 preosjetljivost na zvuk) utjecali na kvalitetu zivota i

svakodnevno funkcioniranje prije i nakon uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije

Broj (%) ispitanika

Terapija Terapija
monoklonskim oralnim p*
protutijelimana  antagonistima  Ukupno
CGRP/CGRP CGRP
receptor receptora

Mjera u kojoj su nebolni popratni simptomi (mucnina i/ili povracanje, preosjetljivost na
svjetlo 1 preosjetljivost na zvuk) utjecali na kvalitetu Zivota i svakodnevno funkcioniranje
prije uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije

Umjereno 3(13) 0 3(11)
Prili¢no 7 (30) 5/5 12 (43) 0,02
Izrazito 13 (57) 0 13 (46)

Mjera u kojoj nebolni popratni simptomi (mucnina i/ili povracanje, preosjetljivost na svjetlo
1 preosjetljivost na zvuk) utjecu na kvalitetu Zivota i svakodnevno funkcioniranje nakon
uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije

Uopce ne 5(22) 0 5(18)
U manjoj mjeri 8 (35) 1 9(32)
Umjereno 5(22) 3 8 (29) 0,24
Prili¢no 4 (17) 0 4 (14)
Izrazito 1(4) 1 2(7)

*Fisherov egzaktni test

Medijan dobi ispitanika je 42 godine (interkvartilnog raspona od 33 do 50) u rasponu od 25 do
64 godine, bez znacajne razlike u odnosu na vrstu terapije. Mjese¢na doza lijeka kod terapije
monoklonskim protutijelima na CGRP/CGRP receptor je medijana 140 mg, a 75 mg kod

ispitanika na terapiji oralnim antagonistima CGRP receptora.

Testiranjem utjecaja terapije na onesposobljenost migrenama utvrdeno je da nema znacajne

razlike u rezultatima HIT-6 upitnika s obzirom na vrstu terapije.

Ocjene kvalitete zivota (SF-36) ne pokazuju znacajnu razliku S obzirom na vrstu terapije
(Tablica 11).
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Tablica 11. Mjere sredine dobi ispitanika, mjesecne doze lijeka, HIT-6 skale i kvalitete Zivota

SF-36
Medijan (interkvartilni raspon)
monok-lllfr:zlli)il:;i1 Terfalpija oralnim p*
- antagonistima CGRP
protutijelima na receptora
CGRP/CGRP receptor

Dob (godine) 44 (34— 50) 32 (27 -43) 0,06
Mjesecna doza lijeka (mg) 140 (70 — 225) 75 0,16
HIT-6 64 (58 — 68) 61 (59 - 62,5) 0,34
Fizic¢ko funkcioniranje 90 (75 —100) 85(75-97,5) 0,95
Ogranicenje zbog fizickih teskoca 25 (0-50) 25(12,5-62,5) 0,59
Tjelesni bolovi 55 (45 — 60) 45 (40 —62,5) 0,78
Percepcija opcéeg zdravlja 55 (45 -70) 70 (47,5-75) 0,40
Vitalnost i energija 50 (30 - 60) 55(32,5-60) 0,79
Socijalno funkcioniranje 62,5 (50 — 75) 62,5 (56,3 81,3) 0,48
gg&fenje zbog emocionalnih 33,3 (0 — 100) 100 (16,7 — 100) 0,48
Psihic¢ko zdravlje 60 (44 — 60) 68 (40-78) 0,33
Ocjena zdravlja u usporedbi s 75 (50 - 100) 50 (37,5 87,5) 032
proslom godinom

Ukupno fizi¢ko zdravlje 51,3 (41,9 - 66,9) 52,5(475-725) 0,72
Ukupno psihi¢ko zdravlje 51,5 (39,3 — 66,3) 65,3 (41,3-77,9) 0,38

*Mann Whitney U test

S obzirom na vrijednosti HIT-6 upitnika 19 (68 %) ispitanika navodi ozbiljan utjecaj glavobolje

na zivot, 6 (21 %) znaCajan utjecaj, dva ispitanika (7 %) navode odredeni utjecaj, a da

glavobolja ima mali ili nikakav utjecaj na Zivot navodi samo jedan (4 %) ispitanik (Tablica 12).
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Tablica 12. Utjecaj glavobolje na zivot (HIT-6 skala)

4. REZULTATI

Broj (%) ispitanika

Terapija

monoklonskim  Terapija oralnim

*

protutijelimana  antagonistima Ukupno
CGRP/CGRP  CGRP receptora
receptor

Mali ili nikakav utjecaj
glavobolje na zivot (49 ili manje) 1(4) 0 1)
Odredeni utjecaj glavobolje na
zivot (50 — 55) 29) 0 2(7) 0.85
Znacajan utjecaj glavobolje na ’
Jivot (56 — 59) 5(22) /5 6(21)
Ozbiljan utjecaj glavobolje na 15 (65) 4/5 19 (68)

zivot (60 ili vise)

*Fisherov egzaktni test
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5. RASPRAVA

Unato¢ malom uzorku ispitanika koji su sudjelovali u ovom istrazivanju, uocena je znacajna
razlika u prevalenciji migrene bez aure medu spolovima u korist zena. Ovi rezultati su
podudarni s rezultatima prethodno provedenih vecih istrazivanja kojima je takoder obuhvaéeno

znacajno viSe Zena nego muskaraca (15, 16).

Vecina ispitanika u ovom istrazivanju je bila iz urbanog podrucja, srednje stru¢ne spreme, u
radnom odnosu i u braku. S obzirom na mali broj ispitanika u ovom istraZivanju, dobiveni
rezultati nemaju statisticku znac¢ajnost koja bi mogla ukazati na povezanost migrene bez aure
sa stupnjem obrazovanja, socioekonomskim statusom i bra¢nim statusom. Rezultati ranije
provedenih studija o povezanosti migrene i zavrSenog stupnja obrazovanja, kao i povezanosti
migrene i bra¢nog statusa su bili proturjeéni (17). Medutim, odredene studije su istaknule

povezanost nizeg socioekonomskog statusa i povecane prevalencije migrene (18).

Sto se ti¢e obiljezja napadaja migrene, veéina ispitanika je navela odraslu dob (20 — 50 godina)
kao Zivotnu dob u kojoj su poceli njihovi napadaji migrene $to je u skladu s dosadasnjim
saznanjima o vrhuncu prevalencije migrene izmedu 20. i 40. godine (19). Prosje¢no trajanje
napadaja migrene je bilo do 24 sata za vise od dvije petine ispitanika, a vise od polovine (54
%) ispitanika je ocijenilo intenzitet boli jakim prema vizualno analognoj skali (VAS). Ovaj
rezultat se moze usporediti s rezultatom jedne azijske studije u kojoj je 67,4 % ispitanika
ocijenilo da im je glavobolja srednje jakog do vrlo jakog intenziteta prema VAS-u (20).
Pozitivnu obiteljsku anamnezu na migrenu je imalo 10 (36 %) ispitanika $to se razlikuje od
rezultata jedne turske studije u kojoj se 37 (68,5 %) ispitanika izjasnilo da netko u njihovoj
obitelji boluje od migrene (21). Svi ispitanici su se izjasnili da im napadaji migrene narusavaju

kvalitetu Zivota i svakodnevno funkcioniranje.

Poznati su brojni okidaci napadaja migrene. U ovom istrazivanju vremenske promjene (82 %)
su bile najucestaliji prijavljeni okida¢ migrenskog napadaja. Stres je isprovocirao napadaje
migrene kod 71 % ispitanika. Umor i iscrpljenost, ali i menstrualni ciklus su bili okidaci
napadaja za po 54 % ispitanika. Polovina ispitanika je navela manjak sna kao poznati okidac
njihovih migrenskih napadaja. Samo jedna ispitanica se izjasnila da je trudnoca bila okidaé
njezinih migrenskih napadaja. Rezultati dobiveni u ovom istrazivanju se mogu usporediti s
rezultatima jedne americke studije u kojoj je stres bio okida¢ migrene za 79,7 % ispitanika,
menstrualni ciklus za 65,1 % ispitanica, vremenske promjene za 53,2 % ispitanika i poremecaji

sna za 49,8 % ispitanika (22).
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Najucestalija navika ispitanika u ovom istrazivanju je bila konzumacija kofeina (54 %), za njom
slijedi gledanje u zaslon (50 %), manjak sna (39 %), pusenje (32 %) i nista od navedenoga (11
%). Rezultati jedne prospektivne kohortne studije u Sjedinjenim Americkim Drzavama se
razlikuju od rezultata dobivenih u ovom istrazivanju. Prema rezultatima te studije navike
ispitanika su bile konzumacija kofeina (78,5 %), konzumacija alkohola (67,3 %) i pusenje (2

%) (23). Poznato je da sve ove navike mogu biti okidaci napadaja migrene (24).

Ispitanici u ovom istrazivanju su podijeljeni prema specificnoj profilakti¢koj terapiji koju
koriste. Na specifi¢noj profilaksi monoklonskim protutijelima na CGRP/CGRP receptor je bilo
23 (82 %) ispitanika, a na specificnoj profilaksi oralnim antagonistima CGRP receptora
trzistu dostupan tek od 2024. godine §to objasnjava vrlo mali uzorak ispitanika koji su koristili
ovaj lijek u ovom istrazivanju. Vecina ispitanika je negirala nezeljene reakcije na specifi¢énu
profilakticku terapiju. Na ocekivane nezeljene reakcije kao §to su Crvenilo, bol, svrbez, oteklina
na mjestu uboda brizgalice i zatvor stolice se pozalio tek manji broj ispitanika. Sli¢ni rezultati su
zabiljezeni 1 u jednoj turskoj studiji gdje je tek manji broj ispitanika na terapiji galkanezumabom

naveo prisutnost neZeljenih reakcija kao $to su zatvor stolice i bol na mjestu uboda (21).

Medijan dobi ispitanika je bio 42 godine, u rasponu 25 — 64 godine, bez znacajne razlike u
odnosu na vrstu specifi¢ne profilakse. Prosje¢na dob ispitanika jedne sli¢ne studije provedene

u Turskoj je iznosila 38,3 godine, u rasponu 33,5 — 40 godina (21).

Prije uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije, 10 (36 %) ispitanika je imalo migrenski napadaj
4 — 7 dana u mjesecu, 8 (29 %) ispitanika 8 — 14 dana u mjesecu, vise od 15 dana u mjesecu 7
(25 %) ispitanika, 2 (7 %) ispitanika rjede od 4 dana u mjesecu, a jedan (3 %) ispitanik je naveo
svakodnevne migrenske napadaje. Ispitanici na terapiji monoklonskim protutijelima na
CGRP/CGRP receptor su naveli znacajnije smanjenje glavobolje, vise od 50 % u odnosu na
ranije, dok su ispitanici na terapiji oralnim antagonistima CGRP receptora znacajnije vise naveli
jednako ucestale glavobolje ili veci broj glavobolja nego li ranije. U¢inkovitost terapije se mjeri
smanjenjem ucestalosti napadaja migrene mjese¢no za 50 %, 75 % i 100 %. Rezultati jedne
metaanalize koja je obuhvatila 2263 ispitanika na terapiji monoklonskim protutijelima na
CGRP/CGRP receptor su pokazali znac¢ajno smanjenje broja dana glavobolje mjese¢no za > 50
% od pocetne vrijednosti, u odnosu na placebo (25). Sli¢na metaanaliza je obuhvatila 4402
ispitanika, a rezultati su ukazali na smanjenje broja dana glavobolje mjesecno primjenom
monoklonskih protutijela na CGRP/CGRP receptor i poboljSanje stope odgovora za 50 % u
usporedbi s placebom (26).
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Sto se ti¢e nebolnih popratnih simptoma migrene, u akutnom migrenskom napadaju 11 (39 %)
ispitanika je ponekad imalo muéninu i/ili povraéanje, a uvijek njih 5 (18 %). 13 (46 %)
ispitanika je ¢esto bilo preosjetljivo na svjetlo, a9 (32 %) ispitanika uvijek. 12 (43 %) ispitanika
je uvijek bilo preosjetljivo na zvuk, a po njih 6 (21 %) Cesto 1 ponekad. Od 11 266 ispitanika
koji su sudjelovali u jednoj velikoj svjetskoj studiji, njih 74 % se poZalilo na prisutnost muc¢nine
u akutnom napadaju migrene, 80 % ispitanika na osjetljivost na svjetlo i 75 % na osjetljivost na
zvuk (27). Primjenom specifi¢nih profilakti¢kih lijekova, 21 (75 %) ispitanik je naveo
smanjenje muénine i/ili povracanja za viSe od 50 % u odnosu na ranije, 18 (64 %) ispitanika je
navelo smanjenje preosjetljivosti na svjetlo za vise od 50 % u odnosu na ranije i 15 (54 %)
ispitanika je navelo smanjenje preosjetljivosti na zvuk za vise od 50 % u odnosu na ranije, bez
znacajne razlike u odnosu na vrstu specifi¢ne profilakticke terapije. Rezultati jedne njemacke
studije na uzorku od 542 ispitanika su pokazali da je tromjese¢nom primjenom erenumaba doslo
do smanjenja mucnine 1 povracanja u 46,7 % ispitanika, a osjetljivosti na svjetlo i zvuk u 42,4

% ispitanika (16).

Gotovo polovina ispitanika se izjasnila da su nebolni popratni simptomi (mucnina i/ili
povracanje, preosjetljivost na svjetlo i preosjetljivost na zvuk) u izrazitoj mjeri utjecali na
kvalitetu zivota i svakodnevno funkcioniranje prije uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije,
i to znacajnije viSe u skupini ispitanika koji su na terapiji monoklonskim protutijelima na
CGRP/CGREP receptor. Nakon uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije, 9 (32 %) ispitanika se
izjasnilo da su nebolni popratni simptomi (muc¢nina i/ili povracanje, preosjetljivost na svjetlo i
preosjetljivost na zvuk) u manjoj mjeri utjecali na kvalitetu zivota i svakodnevno
funkcioniranje, a 8 (29 %) ispitanika da su imali umjeren utjecaj, bez znacajne razlike u odnosu
na vrstu specificne profilakse. Jedna njemacka studija je pokazala da je tromjese¢nom
primjenom erenumaba na uzorku od 542 ispitanika uo¢eno smanjenje simptoma migrene u njih

65 % i poboljsanje kvalitete zivota u njih vise od 75 % na temelju procjene lije¢nika (16).

Rezultati analize SF-36 upitnika su pokazali da nema znacajne razlike izmedu istih domena s
obzirom na vrstu specifi¢ne profilakti¢ke terapije. U profilu fizi€¢kog zdravlja najviSom ocjenom
je ocijenjena domena fizickog funkcioniranja, a najnizom ocjenom domena ograni¢enja zbog
fizickih teskoca. U profilu psihi¢kog zdravlja domena ocijenjena najviSom ocjenom je socijalno
funkcioniranje za ispitanike na terapiji monoklonskim protutijelima na CGRP/CGRP receptor,
dok je za ispitanike na terapiji rimegepantom to ogranicenje zbog emocionalnih teskoca. S
druge strane, najnizom ocjenom je ocijenjena domena ogranic¢enje zbog emocionalnih teskoca

za ispitanike na terapiji monoklonskim protutijelima na CGRP/CGRP receptor, a domena
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vitalnost i energija za ispitanike na terapiji rimegepantom. Ispitanici na terapiji
galkanezumabom u jednoj turskoj studiji su imali vece ocjene pojedinih domena SF-36 upitnika

nakon tri mjeseca terapije nego ispitanici u ovom istrazivanju (21).

Analiza HIT-6 upitnika je pokazala da je vise od polovine ispitanika imalo ozbiljan utjecaj
glavobolje na Zivot, bez znacajne razlike S obzirom na vrstu specifiéne profilakse. Ovakvi
rezultati su o¢ekivani u ispitanika na terapiji rimegepantom koji su prijavili jednak ili vec¢i broj
dana glavobolje mjese¢no u odnosu na ranije. Medutim, u ispitanika na terapiji monoklonskim
protutijelima na CGRP/CGRP receptor je takoder uocen ozbiljan utjecaj glavobolje na zivot
unato¢ tomu $to Se primjenom ove vrste specificne profilakse u vecéine ispitanika broj dana
glavobolje mjese¢no smanjio za vise od 50 % u odnosu na ranije. Za razliku od rezultata u ovom
istrazivanju, rezultati HIT-6 upitnika jedne turske studije su pokazali znacajan utjecaj

glavobolje na zivot ispitanika koji su kao specifi¢nu profilaksu koristili galkanezumab (21).
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Na temelju rezultata dobivenih ovim istrazivanjem izvedeni su sljedeci zakljudci:

- U vecine se ispitanika primjenom monoklonskih protutijela na CGRP/CGRP receptor
kao specificne profilakse migrene bez aure smanjio broj dana migrenske glavobolje
mjesecno za vise od polovine u odnosu na razdoblje prije uvodenja terapije, dok takav
ucinak nije primije¢en primjenom oralnog antagonista CGRP receptora (rimegepanta) u
bolesnika na oralnoj specifi¢noj profilaksi migrene bez aure.

- U vecine se ispitanika primjenom specificne profilakticke terapije antagonistima
CGRP-a smanjila ucestalost nebolnih popratnih simptoma migrene (mucnine i/ili
povracanja, fotofobije ili fonofobije) u akutnom napadaju migrene bez aure za vise od
polovine u odnosu na razdoblje prije uvodenja profilakse.

- Povoljan uc¢inak na pojavnost nebolnih popratnih simptoma u akutnom napadaju
migrene bez aure prisutan je nakon primjene oba farmakoloska oblika specifi¢nih
profilaktika u migreni: rimegepanta i monoklonskih protutijela na CGRP/CGRP
receptora.

- Prije uvodenja specificne profilakticke terapije monoklonskim protutijelima na
CGRP/CGRP receptor ili rimegepantom, nebolni popratni simptomi (mucnina i/ili
povracanje, fotofobija i fonofobija) su u izrazitoj ili u prili¢énoj mjeri utjecali na kvalitetu
zivota 1 svakodnevno funkcioniranje vecine ispitanika s migrenom bez aure, dok su
nakon primjene ovih profilaktika popratni simptomi umjereno ili u manjoj mjeri utjecali
na kvalitetu zivota i svakodnevno funkcioniranje veéine ispitanika u odnosu na
razdoblje prije specificne profilakse migrene bez aure.

- Vedina ispitanika nije imala neZeljene reakcije na specifi¢nu profilakticku terapiju

migrene bez aure.
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Cilj istrazivanja: Cilj istrazivanja je bio ispitati utjecaj primjene specificne profilakticke
terapije u bolesnika s migrenom bez aure na pojavnost nebolnih simptoma migrene: muc¢nine,
povracanja, fotofobije i fonofobije i ispitati postoji li povezanost u¢inka specifi¢ne profilakti¢ke
terapije migrene na popratne simptome migrene i kvalitete zivota bolesnika s migrenom bez

aure.
Nacrt studije: Presje¢na studija.

Ispitanici i metode: U istrazivanju je sudjelovalo 28 bolesnika oboljelih od migrene bez aure
koji se lijece specificnim profilaktickim lijekovima u Ambulanti za glavobolje Klinike za
neurologiju KBC-a Osijek. Kao instrument istrazivanja su koristeni anonimni anketni upitnik

strukturiran za ovo istrazivanje, upitnik SF-36 i HIT-6.

Rezultati: Primjenom specifi¢nih profilakti¢kih lijekova, 21 (75 %) ispitanik je naveo
smanjenje mucnine i/ili povracanja, 18 (64 %) ispitanika fotofobije i 15 (54 %) ispitanika
fonofobije za vise od 50 % u odnosu na ranije. Nakon uvodenja specifi¢ne profilakticke terapije,
popratni simptomi (mucnina i/ili povracanje, fotofobija i fonofobija) su u 9 (32 %) ispitanika u
manjoj mjeri i u 8 (29 %) ispitanika umjereno utjecali na kvalitetu Zivota i svakodnevno

funkcioniranje.

Zakljucak: Primjenom specificne profilakse, vecini ispitanika s migrenom bez aure se
znacajno smanjila ucestalost mucénine i/ili povracanja, fotofobije i fonofobije u odnosu na
ranije. Nakon uvodenja specifi¢ne profilakse, popratni simptomi migrene bez aure su umjereno

ili u manjoj mjeri utjecali na kvalitetu Zivota i svakodnevno funkcioniranje vecine ispitanika.

Kljuéne rije€i: kvaliteta Zivota; migrena bez aure; monoklonska protutijela
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IMPACT OF SPECIFIC MIGRAINE PROPHYLACTIC THERAPY ON
OCCURRENCE OF NON-PAINFUL SYMPTOMS IN MIGRAINE WITHOUT AURA
AND ON QUALITY OF LIFE IN MIGRAINE PATIENTS

Objective: The objective of the study was to investigate the impact of the usage of specific
prophylactic therapy in patients with migraine without aura on the occurrence of non-painful
symptoms in migraine: nausea, vomiting, photophobia and phonophobia and to investigate
whether there is a connection between the effect of specific prophylactic migraine therapy on
accompanying migraine symptoms and the quality of life of patients with migraine without

aura.
Study Design: Cross-sectional study.

Patients and Methods: The study included 28 patients suffering from migraine without aura
who were treated with specific prophylactic drugs at the Headache Clinic of the University
Hospital Centre Osijek's Neurology Department. An anonymous survey questionnaire
structured for this research, the SF-36 and HIT-6 questionnaires were used as research

instruments.

Results: By using specific prophylactic drugs, 21 (75 %) patients reported a reduction of nausea
and/or vomiting, 18 (64%) patients reduction of photophobia and 15 (54 %) patients reduction
of phonophobia by more than 50% compared to before. After the introduction of specific
prophylactic therapy, accompanying symptoms (nausea and/or vomiting, photophobia and
phonophobia) had a minor impact on the quality of life and daily functioning in 9 (32 %)
patients and moderate impact in 8 (29 %) patients.

Conclusion: By using specific prophylaxis, the frequency of nausea and/or vomiting,
photophobia and phonophobia significantly decreased in the majority of patients with migraine
without aura compared to before. After the introduction of specific prophylaxis, the
accompanying symptoms of migraine without aura moderately or to a lesser extent affected the

quality of life and daily functioning of the majority of patients.

Keywords: migraine without aura; monoclonal antibodies; quality of life
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Prilog 1. Anketni upitnik

Op¢i podatci o ispitaniku

Sljedeca pitanja se odnose na VaSe opée podatke. Molim Vas odgovorite na sva pitanja.

1. Spol:
a) musko
b) Zensko
2. Dob: (u godinama)

3. Mjesto stanovanja:
a) grad

b) selo

4. Stupanj obrazovanja:
a) bez zavrSene Skole
b) osnovna skola
c) srednja Skola

d) fakultet

5. Radni status:
a) ucenik/ica, student/ica
b) nezaposlen/a
c) zaposlen/a

d) umirovljen/a

6. Bracni status:
a) neozenjen/neudana
b) oZenjen/udana
c) razveden/a

d) udovac/udovica



Medicinski podatci o ispitaniku

Sljedeca pitanja se odnose na klini¢ka obiljezja VaSe bolesti (migrena bez aure) te na ucestalost
nebolnih popratnih simptoma (mucnina 1i/ili povracanje, preosjetljivost na svjetlo,
preosjetljivost na zvuk) u akutnom napadaju migrene. Molim Vas odgovorite na sva pitanja.
Zaokruzite samo jedan odgovor, osim ako u pitanju nije drugacije naznaceno. Za sva pitanja i

nejasnoce zatrazite pomo¢ istrazivaca.

1. U kojoj Zivotnoj dobi su zapoceli Vasi migrenski napadaji?
a) U djetinjstvu (3 do 12 godina)
b) U adolescenciji (od 13 do 19 godina)
c) U odrasloj dobi (od 20 do 50 godina)
d) U kasnoj odrasloj dobi (50 i vise godina)

2. Koliko su Vam se Cesto javljali migrenski napadaji prije uvodenja profilakticke terapije?
a) Svaki dan
b) vise od 15 dana u mjesecu
c) od 8 do 14 dana u mjesecu
d) od 4 do 7 dana u mjesecu

e) rjede od 4 dana u mjesecu

3. Koliko prosjecno traje Vas migrenski napadaj?
a) Do 24 sata
b) 24 do 48 sati
c) 48 do 72 sata
d) Duze od 72 sata

4. Kako biste ocijenili intenzitet VaSe boli u akutnom migrenskom napadaju od 0 do 10?
a) Nema boli (0)
b) Umijerena bol (1-3)
c) Srednje jaka bol (4-6)
d) Jaka bol (7-9)
e) Najjaca bol (10)

5. Bolyje li jo$ netko iz VaSe obitelji od migrene?



a) Da
b) Ne

6. Koji su Vama poznati okida¢i VaSeg migrenskog napadaja? (Mozete zaokruziti vise
odgovora.)
a) Stres
b) Vremenske promjene
c) Manjak snha
d) Umor i iscrpljenost
e) Menstrualni ciklus
f) Trudnoca
g) Ostalo

h) Nije mi poznat okida¢ mog migrenskog napadaja.

7. Imate li neku od sljede¢ih navika? (Mozete zaokruziti visSe odgovora.)
a) Pusenje
b) Konzumacija alkoholnih pi¢a
c) Konzumacija kofeina
d) Manjak sna
e) Gledanje u zaslon

f) Nista od navedenog

8. Javlja li Vam se i koliko ¢esto mucnina i/ili povrac¢anje u akutnom migrenskom napadaju?
a) Nikad
b) Rijetko
c) Ponekad
d) Cesto
e) Uvijek

9. Javljali Vam se i koliko Cesto preosjetljivost na svjetlo u akutnom migrenskom napadaju?
a) Nikad
b) Rijetko
c) Ponekad
d) Cesto



e) Uvijek

10. Javlja li Vam se i koliko ¢esto preosjetljivost na zvuk u akutnom migrenskom napadaju?
a) Nikad
b) Rijetko
c) Ponekad
d) Cesto
e) Uvijek

11. Prema Vasoj procjeni, narusavaju li Vam migrenski napadaji svakodnevno funkcioniranje
i kvalitetu zivota?
a) Da
b) Ne

12. Prema VasSoj procjeni, u kojoj su mjeri nebolni popratni simptomi (mucnina i/ili povracanje,
preosjetljivost na svjetlo, preosjetljivost na zvuk) u akutnom migrenskom napadaju prije
uvodenja profilakticke terapije utjecali na kvalitetu VaSeg Zivota 1 svakodnevno
funkcioniranje?

a) Uopce ne

b) U manjoj mjeri
c) Umjereno

d) Prilicno

e) lzrazito

13. Prije uvodenja specificne profilakticke terapije u obliku autoinjektora jeste li koristili
svakodnevno oralne lijekove za sprje¢avanje migrenskih napadaja?
a) Nisam
b) Jedan lijek
c) Dva lijeka

d) Triivise lijekova

14. Koristite li sada neki od sljedecih specificnih lijekova za sprjecavanje migrenskog napadaja
(specifiéni profilaktici)?

a) Ajovy (Fremanezumab)



b) Emgality (Galkanezumab)
c) Aimovig (Erenumab)
d) Sada ne koristim specifi¢ne profilaktike.
Ako koristite ili ste koristili jedan od navedenih specifi¢nih profilaktika, molim Vas napisSite

mjesecnu dozu lijeka.

15. Smanjuje li Vam se broj dana glavobolje mjesecno koristenjem specificnih lijekova za
sprjecavanje migrenskog napadaja (specifi¢ni profilaktici)?
a) Da, vise od 50% u odnosu na ranije
b) Da, manje od 50% u odnosu na ranije
c) Ne, imam jednako ucestale glavobolje u odnosu na ranije

d) Ne, imam veci broj dana glavobolje mjese¢no nego ranije

16. Smanjuje li Vam se ucestalost muc¢nina i/ili povracanja koristenjem specifi¢nih lijekova za
sprje¢avanje migrenskog napadaja (specifi¢ni profilaktici)?
a) Da, vise od 50% u odnosu na ranije
b) Da, manje od 50% u odnosu na ranije
€) Ne, imam jednako ucestale mucnine i/ili povrac¢anje u odnosu na ranije

d) Nisam imao/la, niti imam muc¢ninu/povracanje

17. Smanjuje li Vam se preosjetljivost na svjetlo, koriStenjem specificnih lijekova za
sprjeCavanje migrenskog napadaja (specifi¢ni profilaktici)?
a) Da, vise od 50% u odnosu na ranije
b) Da, manje od 50% u odnosu na ranije
€) Ne, imam jednako ucestalu preosjetljivost na svjetlo u odnosu na ranije

d) Nisam imao/la, niti imam preosjetljivost na svjetlo

18. Smanjuje li Vam se preosjetljivost na zvuk koriStenjem specifi¢nih lijekova za sprjecavanje
migrenskog napadaja (specifi¢ni profilaktici)?
a) Da, vise od 50% u odnosu na ranije
b) Da, manje od 50% u odnosu na ranije
c) Ne, imam jednako ucestalu preosjetljivost na zvuk odnosu na ranije

d) Nisam imao/la, niti imam preosjetljivost na zvuk



19. Imate li neku od nezeljenih reakcija od kada uzimate specifi¢nu profilakticku terapiju za
migrenu?
a) Crvenilo, bol, svrbez, oteklina na mjestu uboda brizgalice
b) Zatvor stolice

c) Neku drugu

d) Nemam nijednu.

20. Prema VaSoj procjeni, koriStenjem specificnih lijekova za sprjeCavanje migrenskog
napadaja (specifi¢ni profilaktici), u kojoj mjeri prisutni nebolni popratni simptomi (mu¢nina
i/ili povracanje, preosjetljivost na svjetlo, preosjetljivost na zvuk) u akutnom migrenskom
napadaju sada utjecu na kvalitetu VaSeg Zivota 1 svakodnevno funkcioniranje u odnosu na
ranije?

a) Uopce ne

b) U manjoj mjeri
c) Umjereno

d) Prili¢no

e) lzrazito

f) Ne koristim vise specifi¢ne profilaktike.



Prilog 2. Upitnik zdravstvenog statusa SF-36

SUBJEKTIVNA OCJENA ZDRAVLJA (SF - 36)
1. Opcenito, biste li rekli da je Vade zdravlje (zaokruzite jedan odgovor):

lzvrsno

Vrlo dobro
Dobro
Zadovoljavajuce

g AW N =

Lose
2. U usporedbi s proslom godinom, kako biste sada ocijenili svoje zdravlje?

Puno bolje nego prije godinu dana
Malo bolje nego prije godinu dana
Otprilike isto kao prije godinu dana

Malo loSije nego prije godinu dana

g A W N =

Puno losije nego prije godinu dana

Sljedeca pitanja se odnose na aktivnosti kojima se moZzda bavite tijekom jednog tipi¢énog dana.
Je li Vas trenutno VaSe zdravlja ograni¢ava u obavljanju tih aktivnosti? Ako DA, u kojoj mjeri?

DA DA NE
puno malo nimalo

podizanje teskih predmeta
4. Umjereno naporne aktivnosti npr. pomicanje stola, 1 2 3

bocanje, voznja biciklom
Podizanje ili noSenje torbe s namirnicama

5
6. Uspinjanje uz stepenice (nekoliko katova)
7. Uspinjanje uz stepenice (jedan kat)
8. Saginjanje, kle€anje, prigibanje
9. Hodanje vise od 1 km
10. Hodanje oko pola km
11.  Hodanje 100 m

12.  Kupanije ili oblagenje

- A A A A A A
N N NN NN NN
W W W W WwWw Ww w w

Jeste li u proteklih mjesec dana u svom radu ili drugim redovitim dnevnim aktivnostima imali neki
od sljedecih problema zbog svojeg fizitkoga zdravlja? (zaokruzite jedan broj u svakom redu)

DA NE
13. Skratili ste vrijeme provedeno u radu i drugim aktivhostima 1 2
14. Obavili ste manje nego $to ste Zeljeli 1 2
15. Niste mogli obavljati neke poslove ili druge aktivnosti 1 2
16. Imali ste poteskoc¢a pri obavljanju posla ili nekih drugih 1 2

|
I
|
[
I
I
I
I
|
|
I
I
|
|
I
[
[
|
I
I
|
|
|
[
I
[
[
I
: 3. Fizi¢ki naporne aktivnosti kao §to su tréanje, 1 2 3
|
I
I
I
[
|
[
[
I
I
I
I
|
|
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
[
[

aktivnosti (npr. morali ste uloziti dodatni trud)



Jeste li u proteklih mjesec dana imali neke od dolje navedenih problema na poslu ili pri
obavljanju nekih drugih svakodnevnih aktivnosti zbog bilo kakvih emocionalnih problema?
(npr. osjecaj depresije ili tjeskobe)

DA NE
17. Skratili ste vrijeme provedeno u radu i drugim aktivhostima 1
18. Obavili ste manje nego Sto ste Zeljeli 1

—_

19. Niste obavili posao ili neke druge aktivnosti onako pazljivo
kao obi¢no

20. U kojoj su mjeri u proteklih mjesec dana Vase fizicko zdravlje ili VVasi emocionalni problemi
utjecali na VVae uobicajene drustvene aktivnosti u obitelji, s prijateljima, susjedima ili drugim
ljudima ?

Uopée ne
U manjoj mjeri
Umjereno

Prilicno

g A W N -

|zrazito

21. Kakve ste tjelesne bolove imali u proteklih mjesec dana?

Nikakve
Vrlo blage
Blage
Umjerene
Teske

A A W N -

Vrlo teske

22. U kojoj su Vas mijeri ti bolovi u proteklih mjesec dana ometali u va§em uobi€¢ajenom radu
(uklju€ujuci rad izvan kuce i ku¢ne poslove)?
Uopée ne
Malo
Umjereno

Priliéno

g AW N -

|zrazito

Sljedeca pitanja govore o tome kako se osjecate i kako ste se osjecali u proteklih mjesec dana.

Molim Vas da za svako pitanje odaberete po jedan odgovor koji ¢e najblize odrediti kako ste se
osjecali.

Koliko ste (se) vremena u proteklih mjesec dana: (zaokruzite jedan odgovor u svakom redu)



Skoro Dobar dio

Stalno = Povremeno Rijetko Nikada
uviek  vremena
23. Osjecali puni 1 2 3 4 5 6
Zivota
24. Bili vrlo nervozni 1 2 3 4 5
25. Osjecali tako 1

potistenim da Vas
nista nije moglo

razvedriti

26. Osjecali 1 2 3 4 5 6
spokojnim i
mirnim

27. Bili puni energije 1 2 3 4 5

28. Osjecali 1 2 3 4 5
malodusnim i
tuznim

29. Osjecali 1 2 3 4 5 6
iscrpljenim

30. Bili sretni 1

31. Osjecali umornim 1

u drustvenim aktivnostima (npr. posjete rodbini, prijateljima itd.)?

Stalno
Skoro uvijek
Povremeno
Rijetko
Nikada

a A W N =

Koliko je u Vasem sluéaju TOCNA ili NETOCNA svaka od dolje navedenih tvrdniji

Potpuno Uglavhom Ne Uglavnom Potpuno
toéno tocno znam netocno netocno
33. Cini mi se da se 1 2 3 4 5
razbolim lakSe nego
drugi ljudi
34. Zdrav sam kao i bilo tko 1 2 3 4 5
drugi koga poznajem
35. Mislim da ¢e mi se 1 2 3 4 5
zdravlje pogorsati
36. Zdravlje mije odli¢no 1 2 3 4 5

|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
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32. Koliko su Vas u proteklih mjesec dana va$e fizi€ko zdravlje ili emocionalni problemi ometal :
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|



pitanje dimenzija profil

3. Fizi¢ki naporne aktivnosti
4. Umjereno naporne aktivnosti
5. Podizanje il nodenje torbe
6. Uspinjanje uz stepenice (vise katova) i
7. Uspinjanje uz stepenice (jedan kat) ﬂZ.ICK.O :

A il " i funkcioniranje
8. Saginjanje, klecanje, prigibanje (PF)
9. Hodanje vise od 1 km
10. Hodanje oko pola km
11. Hodanje 100 m
12. Kupanje ili oblagenje fizicko
13. Skrati-li. ste vrijeme caranitenie zbog zdravlje
14. Opawh ste manje fizidkin teskoca (PCS)
15. Niste mogli obavljati (RP)
16. Imali ste teSkoca
21. Jacina bolova tjelesni bolovi
22. Utjecaj bolova (BP)
1. Subjektivni osje¢aj zdravlja
33. Razbolim se lakSe nego drugi percepcija opceg
34. Zdrav sam kao i drugi zdravlja
35. Pogor$anje zdravlja (GH)
36. Odli¢no zdravlje
23. Osjecali se puni zivota
27. Bili puni energije vitalnost i energija
29. Osjedali se iscrpljenim (VT)
31. Osjecali se umornim
20. Drustvene aktivnosti socijalno
32. Ometanje drustvenih aktivnosti funkcioniranje (SF) o
17. Skratili ste vrijeme ogranicenje zbog PSIhICl'_(O
18. Obavili ste manje emocionalnih Z(dn;%"slj)e
19. Niste obavili aktivnosti teskoca (RE)
24. Bili ste vrlo nervozni
25. Osjecali se potistenim psihicko
26. Osjecali se spokojnim i mirnim zdravlje
28. Osjecali se malodugnim i tuznim (MH)

Bili ste sretni




Prilog 3. Upitnik o utjecaju glavobolje HIT-6
HIT-6™ TEST O UTJECAJU GLAVOBOLJE

Ovaj upitnik je napravljen da Vam pomogne opisati i izraziti kako se osjecate i $to ne moZete raditi

zbog glavobolja.
Da biste ispunili upitnik, molimo Vas da oznadite kriZicem Va$ odgovor na svako pitanje.

1. Kad imate glavobolje, koliko ¢esto Vam je bol vrlo jaka?

DNikada DRijetko DPovremeno DVrlo Cesto DUvijek

2. Koliko cesto Vas glavobolje ogranicavaju u obavljanju uobic¢ajenih svakodnevnih aktivnosti,

ukljucujuéi ku¢anske poslove, rad na poslu, u $koli ili drustvene aktivnosti?
D Nikada DRijetko D Povremeno DVrlo éesto DUvijek

3. Kad imate glavobolju, koliko Cesto poZelite prileéi?

[ |Nikada [ Rijetko [ ]Povremeno [ |Vrlo gesto [ |Uvijek

4. Koliko ¢esto ste se u protekla 4 tjedna zbog glavobolja osjecali preumornima za rad ili za

svakodnevne aktivnosti?

[ |Nikada [ |Rijetko [ [Povremeno [ [Vrlo &esto [ |Uvijek

5. Koliko Cesto ste u protekla 4 tjedna osjecali da Vam je dosta svega ili ste bili iznervirani zbog

glavobolja?

[ |Nikada [ |Rijetko [ ]Povremeno [ Vo gesto [ Juvijek

6. Koliko Cesto su Vam u protekla 4 tjedna glavobolje ogranicavale sposobnost da se

koncentrirate na posao ili svakodnevne aktivnosti?

[ |Nikada [ |Rijetko [ [Povremeno [ [Vrlo &esto [ |Uvijek.

STUPAC 1 STUPAC 2. STUPAC 3 STUPAC4 STUPAC5
(6bodova) (8 bodova) (10 bodova) (11 bodova)  (13bodova)

Ukupan zbroj bodova:

Veci broj bodova pokazuje ve¢i utjecaj glavobolja na Vas Zivot.

Raspon ukupnog broja bodova: 36-78.



