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1. UVOD

Migrena je jedan od glavnih javnozdravstvenih problema koji pogada 15 do 18 % svjetske
populacije (Goadsby i sur., 2017) te je vodeci uzrok invalidnosti u svijetu. Medutim,
razumijevanje osnovnih mehanizama ove bolesti ostaje nepotpuno. Dvije su glavne vrste
migrene: migrena s aurom i migrena bez aure. U otprilike treCine bolesnika s migrenom
javljaju se napadi s aurom, obiljezeni nizom prolaznih neuroloskih simptoma koji najéesce
prethode migrenskoj glavobolji. Simptomi aure vrlo su alarmantni i mogu privremeno
onemoguditi pacijenta (Mgller Hansen i Charles, 2019).

Prevalencija migrene je dva do tri puta ve¢a medu zenama u odnosu na muskarce. Migrena
se obicno javlja u obiteljima te najéeS¢e pogada populaciju u dobi od 30 do 39 godina.
Opcenito je poznato kako su napadi migrene najaktivniji izmedu treceg i Cetvrtog desetljeca
Zivota (Statpearls 2020).

Iako je migrena izuzetno Cest uzrok privremene onesposobljenosti, mnoge osobe koje pate
od migrene, ¢ak i one s glavoboljom koja ih onesposobljava, nikada nisu konzultirale lijecnika
zbog navedenog problema (Bigal i sur., 2004).

U klinickoj praksi, izvieS¢a pacijenata pokazuju kako su akutni napadi migrene uzrokovani
Sirokim lepezom cimbenika kao Sto su bihevioralni (npr. stres, prekomjeran mentalni rad,
nepravilna higijena sna), okoliSni (npr. buka, mirisi), prehrambeni (npr. alkohol, nitrati) i
farmakoloski ¢imbenici (posebno nitroglicerin). Na prakti¢noj razini, prepoznavanje okidaca
moze pomoci u lijeCenju i spreavanju nekih migrenskih napada, pruzanju osjecaja kontrole
pacijentu, kao i prijevremenog upozorenja koje omogucuje ranu upotrebu akutnih lijekova
(Borkum, 2016).

Lijekovi imaju vaznu ulogu u prevenciji i lijeCenju migrene, ali je njihova ucinkovitost
ogranicena zbog mogucih nuspojava, koje mogu ukljuCivati kardiovaskularne rizike i
glavobolju uzrokovanu prekomjernom upotrebom lijekova (Bunner i sur., 2014).

Otkrivanje uloge prehrambenih okidata u poticanju napada migrene je od sve veceg
interesa, jer je uoceno kako na klinicku ekspresiju migrene znacajno utjecu ¢imbenici vezani
uz prehranu (Sharon Tai i sur., 2018).

U praksi se obi¢no ne savjetuje pridrzavanje univerzalne prehrane za lijeCenje migrene s
istodobnim uklanjanjem svih potencijalnih prehrambenih okidac¢a. Umjesto toga, potice se
pridrzavanje pravilne i uravnotezene prehrane, bez gladovanja ili preskakanja obroka
(Millichap i Yee, 2003).

Cilj ovog preglednog rada je detaljno opisati utjecaj prehrane i dodataka prehrani na bolest

migrene te ulogu dijeta u kontroli ove bolesti na temelju rezultata dosadasnjih ispitivanja.
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2. TEORIJSKI DIO

2.1. MIGRENA

Migrena je kroni¢ni neuroloski poremecaj karakteriziran ponavljajuéim epizodama glavobolje i
pridruzenim simptomima poput mucnine, poremecaja vida, osjetljivosti na svjetlo i buku, koji
obi¢no traju od 4 do 72 sata (Lipton i Bigal, 2005). Bol je pulsirajuéeg karaktera te se
najcesce javlja na jednoj strani glave, uglavnom u frontotemporalnoj mozdanoj regiji.

JaCina napada migrene varira, kao i njena ucestalost — moZe se javljati u vremenskim
intervalima od nekoliko godina, a u pojedinih pacijenata zna se javljati i nekoliko puta
mjesecno. Vecina oboljelih osoba nije u stanju normalno funkcionirati ili obavljati svoj posao
za vrijeme trajanja migrene. Migrena je drugi glavni uzrok glavobolje nakon tenzijske
glavobolje, a zbog hormonskog utjecaja njena ucestalost veéa je medu Zenama nego
muskarcima. Iako je glavni uzrok migrene nepoznat, genetski i okoliSni ¢Cimbenici ukljuceni su
u pocetak napada migrene, a okida¢i mogu biti i pojedine namirnice ili nacin prehrane.
Neadekvatne razine vitamina D, povetane razine homocisteina i dusikovog oksida,
mitohondrijska disfunkcija, niska razina serotonina i smanjene razine metabolickih enzima

medu najvaznijim su uzrocima migrene (Nattagh-Eshtivani i sur., 2018).

2.1.1. Vrste migrene
Prema Medunarodnoj klasifikaciji poremecaja glavobolje 3. izdanje (ICHD-III) postoje dvije

glavne vrste migrene: migrena bez aure i migrena s aurom.
Migrena bez aure dijagnosticira se ako su ispunjeni sljedeéi kriteriji:

e najmanje 5 napada glavobolje u proslosti

e trajanje napada 4-72 sata

e glavobolji se mogu pripisati najmanje dvije od sljedecih karakteristika — jednostrana,
pulsirajuca, umjerenog ili teSkog intenziteta, pogorsava se s tjelesnom aktivnoscu

e pojava barem jednog od sljedec¢ih simptoma: mucnina i/ili povracanje, fotofobija

(preosijetljivost na svjetlo) i fonofobija (preosjetljivost na zvuk).

Migrena bez aure javlja se u otprilike 75 % pacijenata s migrenom, a napreduje ucestalom
primjenom simptomatskih lijekova. Takoder, njena ucestalost povezana je s promjenama
koncentracije hormona estrogena tijekom menstrualnog ciklusa (Headache Classification
Committee of the International Headache Society (IHS) 2018).



Migrena s aurom sastoji se od potpuno reverzibilnih ZariSnih neuroloskih simptoma koji
proizlaze iz korteksa ili mozdanog debla (Mgller Hansen i Charles, 2019). Javlja se u otprilike
25 % pacijenata s migrenom, a tipi¢ni simptomi ukljucuju poremecaje vida, osjetila i govora.
U najnoviju Medunarodnu klasifikaciju poremecaja glavobolje, 3. izdanje (ICHD-III) dodani
su i drugi tipovi aure kao Sto su simptomi lokalizirani u mozdanom deblu, lateralizirajuéa
slabost i monokularni gubitak vida (Delange i Cutrer, 2014).

U usporedbi s migrenom bez aure, migrena s aurom nasljeduje se na drugaciji nacin,
razlikuje se s obzirom na promjene u strukturi i funkciji mozga te pokazuje veéu povezanost

s razli¢itim stanjima, ukljucuju¢i mozdani udar (Mgller Hansen i Charles, 2019).

2.1.2. Faze migrene
Napad migrene moze se podijeliti na 4 klju¢ne faze: prodromalnu fazu, fazu aure, fazu
migrenske glavobolje i postdromalnu fazu. Medutim, ne dozive nuzno svi pacijenti svaku od

faza migrenskog napada.

2.1.2.1. Prodromalna faza

Prodormalna (premonitorna) faza ukljucuje simptome koji se obi¢no javljaju 24 do 48 sati
prije poCetka glavobolje. Neki od simptoma koje pacijenti najéeSce opisuju ukazuju na
potencijalno sudjelovanje hipotalamusa (umor, depresija, razdrazljivost, Zzudnja za
odredenom hranom i pojacano zijevanje), mozdanog debla (osjetljivost misSi¢a i ukocenost
vrata), korteksa (abnormalna osjetljivost na svjetlost, zvuk i miris) te limbickog sustava
(depresija i nezadovoljstvo) u prodromalnoj fazi napada migrene (Burstein i sur., 2015).

Konzistentnost ovih simptoma omogucuje pojedinim pacijentima pouzdano predvidanje
nadolaze¢eg napada migrene. Zanimljivo je kako mnogi okidadi migrene koje opisuju
pacijenti, kao Sto su primjerice nedostatak sna, glad ili intenzivno svjetlo, u stvari mogu

predstavljati prodromalne simptome napada koji je vec u tijeku (Goadsby i sur., 2017).

2.1.2.2. Faza aure
Aura je skup privremenih upozoravajucih simptoma koji se obi¢no javljaju prije samog
napada migrene, a njihov se intenzitet postupno pojacava. U znacajnog broja pacijenata se
migrena i aura mogu pojaviti istodobno te se aura zna pojaviti i u odsustvu glavobolje (Mgller
Hansen i Charles, 2019). Tipi¢na aura moze se javiti s pozitivnim ili negativnim simptomima.
Aktivno praznjenje neurona srediSnjeg Ziv€anog sustava dovodi do pozitivnih simptoma, a

odsutnost ili gubitak funkcije dovode do negativnih simptoma (StatPearls 2020).



Simptomi mogu biti:

e vizualni — bljeskovi svjetla, svijetlece linije, cik-cak uzorci ili slijepe toc¢ke u vidnom
polju

e osjetilni — javljaju se unilateralno; trnci, utrnulost ili parestezija

e motorni — slabost jedne strane lica ili tijela (hemiplegi¢na migrena)

e poteskoce govora (afazicni poremecaji) — problemi u izrazavanju ili razumijevanju
rijeci

e osjecaj vrtoglavice ili gubitak ravnoteze

e gubitak svijesti — mogu¢, ali nije uobicajen.

Simptomi aure obicno se razvijaju tijekom 5 minuta i traju do sat vremena (United Kingdom
National Health Service (NHS) 2019). Lijec¢nicima i znanstvencima aura predstavlja
intrigantan neurofizioloski dogadaj koji moze pruziti vazan uvid u osnovne mehanizme

migrene (Mgller Hansen i Charles, 2019).

2.1.2.3. Faza migrenske glavobolje
Migrenska glavobolja definira se kao napad glavobolje u trajanju od 4 do 72 h koji moze biti
popracen mucninom i povracanjem. Glavobolja je jednostrana, pulsiraju¢a, umjerenog ili
jakog intenziteta te se pogorsava tjelesnom aktivnoscéu; dvije od ovih karakteristika dovoljne
su za ispunjenje dijagnostickih kriterija (Goadsby i sur., 2017). Velik broj pacijenata
izvjeStava o pojavi fotofobije i fonofobije tijekom migrenske glavobolje, a do olaksanja dolazi

spavanjem u mracnoj i mirnoj sobi (StatPearls 2020).

2.1.2.4. Postdromalna faza
U ovoj fazi kod pacijenata se javljaju prolazne glavobolje uzrokovane naglim pokretima
glave. Pacijenti takoder znaju osjetiti ekstremni umor i iscrpljenost (StatPearls 2020).
Postdromalna faza u velikoj je mjeri zanemarena i nije tocno definirana. Rezultati nekoliko
studija ukazuju na to da specifi¢ni simptomi posljednje faze napada migrene odrazavaju one
simptome koji se javljaju tijekom prodromalne faze, poput poteskoca u koncentraciji te
ukocenosti vrata. Ostaje nejasno zapocinju li ovi simptomi u premonitornoj fazi i zadrzavaju li
se tijekom glavnog napada do postdromalne faze, mogu li zapoceti i tijekom faze migrenske

glavobolje ili se pojaviti tek nakon nje (Goadsby i sur., 2017).



OKIDACH
Zudnja za hranom Mucnina/povracanje Mamuriuk
£33 Zijevanje ovora Senzorni simptomi Anoreksija
J Zadriavanje tekudine slaba koncentradija Umor
GENETSKA Pojatana percepdja Ogranicenje aktivnosti Diureza

PREDISPOZICIJA

PRODROMALNA FAZA FAZA AURE FAZA GLAVOBOUE POSTDROMALNA FAZA

Slika 1. Prikaz klju¢nih faza migrene i simptoma koji se javljaju u pojedinoj fazi (prilagodeno

prema Andreou i Edvinsson, 2019).

2.1.3. Dijagnoza migrene

Unato€ cinjenici da zahvac¢a oko 15 do 18 % svjetske populacije (Goadsby i sur., 2017),
migrena vrlo Cesto ostaje nedijagnosticirana jer ju se dozivljava ,samo jacom glavoboljom"
(National Migraine Center). Naime, ne postoji specifican test za dijagnozu migrene. Kako bi
se mogla postaviti tocna dijagnoza, lijecnik opée prakse mora identificirati obrazac
ponavljajuéih glavobolja zajedno s povezanim simptomima (United Kingdom National Health
Service (NHS) 2019) te uputiti pacijenta na daljnju neurolosku obradu. U tu svrhu koriste se
dijagnosticki kriteriji Medunarodnog drustva za glavobolju (Headache Classification
Committee of the International Headache Society (IHS) 2018). Kako bi se iskljucili sekundarni
uzroci migrene (trauma glave, sistemska bolest) neophodno je prouciti sveobuhvatnu
povijest bolesti pacijenta te ga podvrgnuti fizikalnom i neuroloskom pregledu. Ulestalost i
trajanje napada bitni su parametri u dijagnozi migrene; medutim, broj dana bez glavobolje
moZze pruziti precizniju procjenu. U praksi se vrlo Cesto koriste i dnevnici glavobolje kako bi
pacijent lakSe vodio evidenciju ucestalosti napada i trajanja glavobolje, kao i drugih vaznih
¢imbenika, poput okidaca glavobolje i odgovora na lijekove (Moriarty i Mallick-Searle, 2016).



2.1.4. Lijecenje migrene

Iako je migrena najcesS¢i neuroloski uzrok invaliditeta u svijetu, lijeCnici i znanstvenici su
zabiljezili mali napredak u terapijskim moguénostima dostupnim za lijeenje ovog stanja u
posljednja dva desetlje¢a. Nedavni napredak u razumijevanju patofiziologije migrene
omogucio je razvoj farmakoloskih i nefarmakoloskih tretmana koji nude prednost ciljanja
mehanizama u osnovi poremecaja, Sto dovodi do boljeg upravljanja stanjem pacijenata
(Puledda i sur., 2017). Cesto je potrebno neko vrijeme kako bi se za pacijenta pronasao
djelotvoran tretman (United Kingdom National Health Service (NHS) 2019).

Lije¢enje migrene ukljucuje abortivnu i profilakticku terapiju. Abortivnim lijeCenjem nastoji se
zaustaviti glavobolja koja je ve¢ zapocela, odnosno sprijeciti njeno napredovanije.
Profilakticka terapija usmjerena je na smanjenje ucestalosti ili jaCine glavobolje, a time i na
poboljsanje kvalitete Zivota pacijenata (Statpearls 2020). Potonja moze potencijalno sprijeciti
prelazak migrene iz epizodnog u kroni¢no stanje. Migrena je jedno od rijetkih stanja boli za
koje je razvijen specificni lijek (Triptan) na temelju razumijevanja mehanizama bolesti.
Suprotno tome, spreCavanje pojave migrene vjerojatno ¢e predstavljati mnogo vedéi izazov s
obzirom na to da migrena moze potjecati iz razliCitih dijelova mozga, a povezana je s
generaliziranim funkcionalnim i strukturnim abnormalnostima mozga (Burstein i sur., 2015).
Promjene Zivotnih navika u svrhu kontrole migrenske glavobolje ukljucuju ustaljeni raspored
obroka, redovito vjezbanje, pravilnu higijenu sna i upravljanje okida¢ima migrene (Statpearls
2020).

2.1.5. Okidaci migrene

Identificiranje okolisnih ¢imbenika koji izazivaju migrenski napad Cesto se preporucuje kao
osnovna strategija u lijeenju migrene. Pretpostavlja se kako gotovo svi aspekti Zivota mogu
utjecati na pojavu migrene, ali znanstveni dokazi za mnoge od ovih okidaca i dalje nisu
potvrdeni (Wober i Wober-Bingol, 2010). Vecina studija u kojima su ispitivani okidaci
migrene temeljila se na izvjeS¢ima sudionika. Prijavljeni okidac¢i migrene ukljucuju stres,
nedostatak sna, umor, gladovanje, tjelesnu aktivhost, hormonalne promjene, vrijeme,
suncevu svijetlost, alkohol i razne osjetilne podrazaje (mirisi, buka). Navedeni cimbenici
predstavljaju okidace migrene za 73-80 % pacijenata (Park i sur., 2016). Problem u
identifikaciji cimbenika koji poticu migrenu proizlazi iz ¢injenice da izlozenost okidacu mozda
nece svaki puta izazvati migrenski napad (The Migraine Trust 2020).

Pretpostavlja se kako prehrambeni cimbenici takoder mogu znacajno doprinijeti pojavi
migrene, vjerojatno putem mehanizama upale i vazodilatacije. Ograniceni dokazi upucuju na

to da prehrambene intervencije mogu ponuditi obecavajuci pristup u lijecenju migrene.



Primjerice, pokazalo se kako prehrana s niskim udjelom masti smanjuje ucestalost, intenzitet

i trajanje glavobolje, uz naknadno smanjenje uporabe lijekova (Bunner i sur., 2014).

2.2. UTJECAJ PREHRANE NA MIGRENU

Iako je raspon akutnih i preventivnih lijekova dostupnih za lije¢enje migrenske glavobolje u
danasnje vrijeme vrlo Sirok, mnogi pacijenti ne¢e uoditi znacajno smanjenje ucestalosti i
jacine glavobolje ukoliko nisu promijenili svoje Zivotne navike. Takoder, s obzirom na velik
broj moguéih nuspojava tradicionalnih receptnih lijekova, sve je veca potraznja za
alternativnim nacinima lijeCenja poput vitamina i ostalih dodataka prehrani za bolesti poput
migrene (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).

Znacajan broj pacijenata tvrdi kako im napadi migrene mogu biti uzrokovani odredenim
prehrambenim namirnicama. Udio pacijenata koji prijavljuju hranu kao okida¢ za migrenu
kre¢e se u rasponu od 12 do 60 %. Gladovanje, alkohol, Cokolada i sir su prehrambeni
okidaci koji se najcesce prijavljuju (Finocchi i Sivori, 2012).

U vecini istraZivanja ispitivani su iskljuivo prehrambeni okidaci za migrenu opcenito, ne
uzimajuéi u obzir viSe mogucih vrsta ove bolesti, a Cesto u istrazivanja nisu uklju¢ene
populacije koje bi predstavljale odgovaraju¢u kontrolnu skupinu. Jedno istraZivanje u kojem
je ispitivan utjecaj nekoliko specifi¢nih okidaca u prehrani pokazalo je kako su pivo, agrumi i
povrce bili znacajni potencijalni okidaci za migrenu s aurom, ali ne i za migrenu bez aure
(Rist, 2014).

Odnos izmedu prehrane i migrene vrlo je slozen i ukljuCuje mnoge aspekte poput
identifikacije specificnih namirnica kao pokretackih ¢imbenika, uloge preosjetljivosti na hranu
i eliminacijskih dijeta, mehanizama koji sudjeluju u razvoju napada migrene uzrokovanih
hranom, kao i ulogu gladovanja i metabolizma glukoze (Finocchi i Sivori, 2012).

U raspoznavanju namirnica koje su okidaci migrene za pojedine pacijente od pomo¢i mogu
biti dnevnici prehrane, ali problem predstavlja Cinjenica da prehrambeni okidaci nisu uvijek
dosljedni. Nadalje, glavobolje koje pokre¢u odredene namirnice mogu se javiti 24 sata nakon
izlaganja okidacu, Sto oteZava njihovo navodenje. Unato€ tome, detaljno vodenje dnevnika
prehrane i glavobolje tijekom nekoliko mjeseci moze biti vrlo korisno u otkrivanju odnosa

izmedu odredenih namirnica i pojave glavobolje (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).



2.2.1. Tiramin
Tiramin je amin dobiven iz aminokiseline tirozina, a nalazi se u fermentiranoj hrani i
namirnicama kao Sto su dozreli sir, tretirano meso, dimljena riba, pivo i ekstrakt kvasca.
Primarni ucinak tiramina je oslobadanje noradrenalina iz simpatickih Ziv€anih zavrsetaka, Sto
moze izazvati glavobolje zbog agonistickog ucinka tiramina na alfa-adrenergicke receptore.
Odnos izmedu tiramina i glavobolje je pocetno uocen kada su bolesnici koji se lijece
inhibitorima monoaminooksidaze razvili glavobolje i hipertenzivne krize nakon konzumacije

dozrelog sira, koji sadrzi visok udio tiramina (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).

2.2.2. Aspartam
Aspartam je umijetni zasladiva¢, 180 do 200 puta sladi od Secera. Od njegova uvodenja u
prehranu 1981. godine zabiljeZzeno je mnogo izvieSéa o neuroloskim ili bihevioralnim
simptomima, posebno o glavobolji, Sto je pripisano njegovoj upotrebi. Iako su rezultati
pojedinih studija pokazali kako aspartam nije izazvao vedi broj glavobolja od placeba, drugi
dokazi ukazuju na to da aspartam moze biti okidac glavobolje kod osoba koje konzumiraju
aspartam u umjerenim do visokim dozama (900 do 3000 mg dnevno) tijekom duljeg

vremenskog perioda (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).

2.2.3. Nitrati i nitriti

Natrijev nitrit je konzervans koji se koristi u prevenciji botulizma, kao bojilo u prehrambenoj
industriji te za dodavanje arome dima. Nakon konzumacije namirnica koje sadrze nitrite, kao
Sto su kobasice ili ostale vrste tretiranog mesa i ribe, neke osobe razviju glavobolje u roku od
nekoliko minuta do nekoliko sati. Ovaj je ucinak vjerojatno uzrokovan oslobadanjem
dusikovog oksida Sto dovodi do vazodilatacije. Iako, interakcijom nitrita s krvnim pigmentom
dolazi do pojave methemoglobinemije, Sto takoder moze igrati ulogu u razvitku glavobolje.
Pacijenti koji su potencijalno osjetljivi na ovaj konzervans trebaju izbegavati namirnice s
natrijevim i kalijevim nitritom te natrijevim i kalijevim nitratom (Sun-Edelstein i Mauskop,
2009).

2.2.4. Mononatrijev glutaminat
Mononatrijev glutaminat je pojacivac¢ okusa koji je Siroko koristen u pripremi kineske hrane
te se koristi za omekSavanje mesa. Takoder, nalazi se i u mnogim konzerviranim,
pripremljenim i pakiranim namirnicama pod opisima kao Sto su ,hidrolizirani proteini povréa",
»autolizirani kvasac", ,natrijev kazeinat", ,ekstrakt kvasca", ,hidrolizirano zobeno brasno",
Jteksturirani protein® ili ,kalcijev kazeinat". PatofizioloSki mehanizam kojim bi mononatrijev

glutaminat mogao potaknuti glavobolje moze ukljucivati izravan vazokonstrikcijski ucinak pri



visokim dozama, njegovu aktivhost kao agonist stimulatornih receptora glutamata ili
aktivaciju neurotransmisijskog puta u kojem se oslobada dusikov oksid u endotelijskim
stanicama, Sto u konacnici izaziva vazodilataciju (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).

2.2.5. Alkohol

Alkohol, posebno crno vino, Cesto se navodi kao okida¢ migrene. Moze imati neposredni
ucinak (unutar 3 sata) ili odgodeni ucinak (mamurluk). Neki pacijenti su ¢ak prijavili kako im
alkohol moze izazvati glavobolju u roku od nekoliko minuta. Medutim, joS nije razjasnjeno
utjeCe li crno vino vise nego bijelo vino na izazivanje glavobolje. Vino sadrzi tiramin, sulfite,
histamin i fenolne flavonoide, a svi navedeni spojevi mogli bi biti okidaci za napade migrene.
Glavobolja uzrokovana alkoholom Cesta je pojava koja se opcenito javlja nakon konzumacije
velike koli¢ine alkohola. Osim glavobolje, mamurluk cesto ukljuuje vise simptoma,
ukljucujuéi anoreksiju, drhtavicu, vrtoglavicu, mucninu, tahikardiju, razdrazljivost i smanjenu
koncentraciju. Glavobolja se obi¢no javlja jutro nakon konzumiranja alkohola, kad
koncentracija alkohola u krvi pada, a mozZe se nastaviti i 24 sata nakon Sto koncentracija
alkohola u krvi dostigne nultu vrijednost. Glavobolja uzrokovana alkoholom nije uvijek
povezana s dozom i zapravo se ¢eS¢e pojavljuje u osoba koje konzumiraju alkohol rijetko ili
umjereno, nego u onih koje ga konzumiraju vrlo ¢esto. Alkoholna pi¢a tamnije boje kao Sto
su crno vino, viski i bourbon sadrze kongenere, spojeve koji su prirodni nusprodukti
fermentacije alkohola. Konzumacija navedenih pi¢a povecava vjerojatnost induciranja
glavobolje u usporedbi s cistim alkoholnim napitcima kao Sto su gin ili votka. Tocan
mehanizam kojim se javlja glavobolja uzrokovana alkoholom nije poznat, ali vjerojatno
ukljucuje vazodilatacijski ucinak na intrakranijalnu vaskulaturu, izmjenu uzoraka spavanja ili
upalni mehanizam kroz promjenu puteva citokina i oslobadanje hormona prostaglandina.
Poznato je kako iscrpljivanje magnezija iz organizma moze biti uzrokovano alkoholom, Sto
takoder moze biti okida¢ za glavobolju. Bolesnici koji su skloni glavobolji uzrokovanoj
alkoholom trebaju ga konzumirati umjereno te brinuti o dovoljnom unosu tekucine. Odredeni
rezultati temeljeni na iskustvu pojedinaca upucuju na to da konzumacija masne hrane prije
konzumacije alkohola moze pomoéi u usporavanju ili odgodi apsorpcije alkohola, a
konzumiranje hrane bogate fruktozom (med, sok od rajCice) moze omogucditi ucinkovitiji
metabolizam alkohola. Odredeni nesteroidni protuupalni lijekovi, posebno antranilne kiseline
(kao Sto je mefenaminska kiselina) takoder mogu biti ucinkovite u lijecenju glavobolje
uzrokovane alkoholom (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).



2.2.6. Kofein

Kofein je alkaloid koji se nalazi u kavi, ¢aju, gaziranim napitcima i ¢okoladi. Sadrze ga i razni
receptni i bezreceptni lijekovi za glavobolju. Kofein djeluje putem blokade inhibitornih i
ekscitatornih  receptora adenozina u mozgu i krvozilnom sustavu, Sto rezultira
vazokonstrikcijom i oslobadanjem ekscitatornih neurotransmitera. Neki od ukljucenih puteva
su vazni u modulaciji percepcije boli. Ucinak kofeina na srediSnji zivéani sustav varira s
obzirom na dozu i ucestalost upotrebe. Opcenito, jedno serviranje skuhane kave sadrzi 115
mg kofeina, a jedno serviranje napitka Peps/ sadrzi 38 mg. Pri niskim do umjerenim dozama
(50 do 300 mg), kofein uzrokuje poveéanu budnost, koncentraciju i energiju. U dozama
veéim od 300 mg mogu se pojaviti simptomi poput anksioznosti, nemira, nesanice i
razdrazljivosti. UCinak kofeina na glavobolju je paradoksalan jer moze pogorsati ili ublaziti
glavobolju, ovisno o dozi i ucestalosti konzumacije. Kad se ne koristi ucestalo, kofein je
ucinkovit u lijeenju glavobolje zbog blagog analgetskog ucinka, te pomaze u apsorpciji
drugih analgetika. Takoder, vrlo brzo prelazi krvno-mozdanu barijeru. Navedene
karakteristike Cine kofein korisnom komponentom kombiniranih analgetika. Redovit unos
visokih doza kofeina (viSe od 300 mg dnevno) povezan je s pojavom glavobolje. Takoder,
redovito uzimanje analgetika koji sadrze kofein povezano je s glavoboljom uzrokovanom
prekomjernim uzimanjem lijekova. Glavobolje se takoder javljaju i naglim prestankom unosa
kofeina, obi¢no u osoba koje redovito unose najmanje 200 mg kofeina dnevno. Sto je veéa
razina pocetnog unosa kofeina, veéa je vjerojatnost pojave glavobolje povezane s kofeinom,
iako se glavobolje mogu javiti ¢ak i kad bolesnici koji unose 100 mg kofeina dnevno naglo
prestanu s unosom. Prestanak unosa kofeina takoder je povezan s depresijom, pospanoscu i
slabom koncentracijom. Bolesnici s glavoboljama koji Zele nastaviti konzumirati napitke s
kofeinom trebali bi ograniciti dnevni unos kofeina na manje od 200 mg. Bolesnici koji koriste
analgetike s kofeinom trebali bi ograniciti njihov unos na 2 dana u tjednu kako bi izbjegli
glavobolje uzrokovane prekomijernim uzimanjem lijekova. Oni koji Zele prestati s unosom
kofeina trebali bi postupno smanjivati njegov unos tijekom nekoliko tjedana (Sun-Edelstein i
Mauskop, 2009).

2.2.7. Feniletilamin
Feniletilamin je aromatski amin koji se nalazi u zrnu kakaa. U osoba koje pate od migrene,
osobito u onih sa smanjenom aktivnhosSéu enzima monoaminooksidaze B, feniletilamin
uzrokuje oslobadanje vazoaktivnih amina kao Sto su serotonin i kateholamin. Iako bolesnici s
migrenom obi¢no navode C¢okoladu kao okida¢ migrene, uloga feniletilamina i dalje ostaje
nerazjasnjena (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009). Analizom epidemioloskih istrazivanja
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usmjerenih na prepoznavanje potencijalnih okidaca migrene uoceni su vrlo heterogeni
rezultati, s uCestaloS¢u epizoda migrene koje se pripisuju Cokoladi u rasponu od 0 do 22,5
%. Cak i u studijama koje su izvijestile o pouzdanoj korelaciji, rizik od pojave migrene nakon
konzumacije Cokolade bio je 2 do 3 puta manji od onog prijavlienog za izlaganje drugim
konvencionalnim okidacima kao Sto su stres, gladovanje, nedostatak sna i alkoholna pi¢a. 1z
tog razloga, u slucaju da postoji uzrocno-posljedi¢ni odnos izmedu konzumacije ¢okolade i
napada migrene, znanstvenici navode kako to treba smatrati sekundarnim uzrokom u odnosu
na druge viSe prisutne okidace. Medutim, rezultati triju dvostruko slijepih ispitivanja su
nedvosmisleni i jasno pokazuju kako je rizik od razvoja napada migrene nakon konzumacije
Cokolade jednako vjerojatan kao i primjena placeba u bolesnika s migrenom. Takoder, vrijedi
istaknuti kako su rezultati pojedinih studija uvjerljivo pokazali da Cokolada moze cak i
blagotvorno djelovati na migrenu (Lippi i sur., 2014).

Abbey i sur. (2008.) pokazali su kako je metanolni ekstrakt zrna kakaa ucinkovit u
potiskivanju ekspresije peptida povezanog s kalcitoninskim genom (CGRP, engl. Calcitonin
Gene-Related Peptide) iz trigeminalnih zivaca, Cime se inhibiraju upalni procesi u perifernim
tkivima i nocicepcija (svjesno dozivljavanje boli), dva vode¢a mehanizma u patogenezi stanja
migrene. U drugoj studiji, Cady i sur. (2013) pokazali su kako je kakao bio ucinkovit u
inhibiciji ekspresije proupalnih posrednika u spinalnoj jezgri trigeminalnog Zzivca, ¢ime se
sprjecava sterilna upala i hipersenzibilizacija centralne boli.

Zaklju¢no, iz analize aktualne znanstvene literature moze se utvrditi kako rasprostranjenom
uvjerenju da bolesnici s migrenom trebaju potpuno izbjegavati namirnice koje sadrze
Cokoladu i kakao nedostaje pouzdane znanstvene osnove. Znanstvenici smatraju kako je
potrebno provesti daljnja randomizirana istrazivanja koja bi ukljuCivala vece populacije
bolesnika s migrenom. Tako bi se moglo konacno utvrditi moze li se zaista konzumacija
Cokolade smatrati vaznim okidaCem za napade glavobolje kod bolesnika s migrenom (Lippi i
sur., 2014).

2.2.8. Gluten
Gluten je glikoprotein prisutan u Zzitaricama poput pSenice, jeCma i razi. Zasluzan je za
elastiCnost i ljepljivost tijesta te ga sadrze gotovo svi pekarski proizvodi. Slozena je
mjeSavina stotina srodnih, ali razliitih proteina, uglavnom glijadina i glutenina (Biesiekierski,
2017). Tijekom proteklih godina, rezultati mnogih istrazivanja podrzali su povezanost izmedu
bolesti celijakije i neuroloskih stanja kao Sto su ataksija, periferna neuropatija i glavobolje.
Prema istrazivanju Dimitrove i sur. (2012), medu bolesnicima kojima je dijagnosticirana

celijakija uocena je povecana prevalencija migrenskih glavobolja u usporedbi sa zdravim
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ispitanicima iz kontrolne skupine. Zanimljivo je kako je prevalencija migrene medu
bolesnicima s upalnim bolestima crijeva (IBD, engl. Inflammatory Bowel Disease) slitna onoj
medu bolesnicima s celijakijom. To moze znaciti kako je opéi upalni mehanizam koji uzrokuje
pojavu migrene zajednicki i bolesti celijakije i IBD-u. Medutim, znanstvenici ne mogu iskljuciti
prisutnost mehanizma migrene posredovane antitijelima na gluten u osoba s celijakijom.
Iako ne postoji korelacija izmedu vremenskog trajanja pridrzavanja bezglutenske prehrane i
tezine migrene, neki bolesnici prijavili su smanjenje simptoma migrene nakon uvodenja
bezglutenske prehrane. Cini se kako su napadi migrene koje su doZivijeli bolesnici s
celijakijom bili viSe iscrpljujuci u usporedbi s napadima koje su dozivjeli ispitanici u drugim
skupinama, te tako mogu predstavljati zaseban fenotip migrene. Znanstvenici smatraju kako
bi u bududim ispitivanjima trebalo testirati bolesnike s migrenom na bolest celijakije, osobito
one s teskim glavoboljama otpornim na terapijsko lijecenje.

2.2.9. Gladovanje
Cak 39 do 66 % pacijenata s migrenom prijavilo je gladovanje kao prehrambeni okida¢ za
migrenski napad. U klinickoj praksi, bolesnici cesto prijavljuju kako je kontinuiran i adekvatan
unos ugljikohidrata (izbjegavanje gladovanja i/ili preskakanja obroka) koristan kako bi se
sprijeCio napad migrene. S druge strane, konzumacija namirnica s visokim glikemijskim
indeksom moZze rezultirati brzim povecanjem koncentracije glukoze u krvi, nakon c¢ega slijedi
njen nagli pad, koji je povezan s pocetkom napada migrene. Konzumacija uzine s niskim
glikemijskim indeksom izmedu glavnih obroka moze biti korisna, a lagani obrok prije odlaska

na spavanje moze smanijiti uestalost pojave rane jutarnje migrene (Finocchi, 2012).

2.2.10. Unos tekucine
ZadrZavanje vode i ionske homeostaze kljucno je u gotovo svim bioloskim sustavima, koji
normalno funkcioniraju samo unutar uskog raspona osmolalnosti plazme. To je posebno
vazno za ekscitabilne stanice kao Sto su neuroni, Cija aktivnost je izravno ovisna o
transmembranskoj ravnotezi iona. Rezultati pojedinih istrazivanja ukazuju kako adekvatan
unos tekudine moze utjecati na smanjenje ucestalosti migrenskih glavobolja (Martins i
Gouveia, 2007), ali je u buducnosti potrebno provesti veéi broj istrazivanja kako bi se

navedena povezanost utvrdila.
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2.3. UTJECAJ DODATAKA PREHRANI NA MIGRENU

Nutrijenti poput magnezija, koenzima Q10, karnitina, vitamina B skupine i vitamina D
pokazali su se ucinkovitima u prevenciji migrene. U istrazivanju iz 2018. godine, Nattagh-
Eshtivani i sur. proveli su mjerenje pocetne razine riboflavina, vitamina D, folata, koenzima
Q10 i magnezija u bolesnika s migrenom. Rezultati su pokazali kako je kod velikog broja
pacijenata zabiljezen nedostatak koenzima Q10, vitamina D, riboflavina i magnezija.
Zanimljivo, u mladih Zena i djevojcica zabiljezena je veca vjerojatnost nedostatka koenzima
Q10, dok su djecaci osjetljivi na nedostatak vitamina D. Uz to, medu Zenama je uocena
povezanost migrene i kardiovaskularnih bolesti te smrtnosti. Takoder, znanstvenici su
istaknuli kako u bolesnika koji pate od kroni¢nih migrena u redovitim razmacima postoji veci
rizik od nedostatka koenzima Q10, magnezija, vitamina D i riboflavina, u usporedbi s
bolesnicima koji pate od epizodnih migrena s manjom ucestalos¢u. Uzimajuéi u obzir
navedena zapazanja, novi pristupi za ublaZzavanje simptoma glavobolje u bolesnika s
migrenom ukljucuju unos mikronutrijenata kao Sto su koenzim Q10, alfa-lipoi¢na kiselina, L-
karnitin, magnezij, vitamini B skupine i vitamin D, s minimalnim Stetnim ucincima. Ove
hranjive tvari smanjuju ucestalost i jacinu napada migrene pozitivnim ucinkom na
mitohondrijsku funkciju, smanjenjem upalnih ¢imbenika i poboljSanjem antioksidativnog
statusa organizma. Unos navedenih ucinkovitih mikronutrijenata putem hrane i u obliku
dodataka prehrani, zajedno s propisanim lijekovima, dovodi do smanjenja nuspojava lijekova
koji se primjenjuju za lije¢enje glavobolje, kao i potrebne doze lijeka (Nattagh-Eshtivani i
sur., 2018).

2.3.1. Magnezij

Magnezij je vazan kation koji igra vitalnu ulogu u nekoliko fizioloskih procesa. Deficit
magnezija Cesto se javlja kod raznih kronicnih bolesti, ukljucujuéi dijabetes, kardiovaskularne
bolesti, preeklampsiju, eklampsiju, bolest srpastih stanica i kronicni alkoholizam. Simptomi
ekstremiteta, slabost, anoreksiju, mucninu, probavne poremecaje, nedostatak koordinacije i
zbunjenost. Magnezij moze biti ukljuCen u patogenezu migrene suzbijanjem vazospazma,
inhibicijom agregacije trombocita te stabilizacijom staniche membrane. Njegova
koncentracija utjeCe na receptore serotonina, sintezu i otpustanje dusikovog oksida, upalne
medijatore i razne druge receptore i neurotransmitere povezane s migrenom.

Rezultati ispitivanja pokazali su kako je u osoba s migrenom prisutna niska koncentracija
magnezija u zivéanim stanicama tijekom napada migrene, a takoder je moguc i sistemski

nedostatak magnezija. Nadalje, nedostatak magnezija moze imati znacajan utjecaj u pojavi
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menstrualne migrene. Rezultati dvaju dvostruko slijepih ispitivanja kontroliranih placebom
pokazali su kako je peroralni unos magnezija ucinkovit u prevenciji glavobolje. Tre¢a studija
dala je negativne rezultate, ali su dobiveni rezultati pripisani upotrebi magnezijeve soli s
niskim stupnjem apsorpcije. Naime, u gotovo polovice bolesnika u skupini koja je uzimala
dodatak prehrani javila se dijareja, najceS¢e prijavljena nuspojava uzimanja magnezija u
obliku dodatka prehrani. Magnezij primijenjen intravenozno pokazao se ucinkovitim u
spreCavanju migrene u bolesnika s niskom koncentracijom ioniziranog magnezija, ali ne i u

onih s normalnim koncentracijama (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).

2.3.2. Riboflavin
Riboflavin (vitamin B,) preteca je za sintezu flavin mononukleotida koji imaju ulogu kofaktora
u Krebsovom ciklusu. Esencijalan je za stabilnost membrane i odrzavanje stani¢nih funkcija
povezanih s energijom. Provedeno je jedno dobro osmisljeno randomizirano kontrolirano
ispitivanje u kojem se nastojala procijeniti upotreba riboflavina u obliku dodatka prehrani kao
preventivne zdravstvene zastite od pojave migrene. Ispitanicima je dodijeljeno uzimanje 400
mg riboflavina dnevno tijekom 3 mjeseca. Rezultati su pokazali smanjenje napada migrene
za 50 % u 59 % bolesnika koji su uzimali riboflavin, u usporedbi sa smanjenjem od 15 % u
skupini koja je uzimala placebo. Dvije manje nuspojave, dijareja i poliurija, zabiljezene su u

eksperimentalnoj skupini (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).

2.3.3. Koenzim Q10

Koenzim Q10 je endogeni kofaktor enzima koji se apsorbira iz prehrambenih izvora te ga
sintetiziraju sve stanice u tijelu. Medutim, njegova ukupna apsorpcija nije adekvatna u
sluajevima patoloskih stanja. Ovaj koenzim obavlja funkciju transporta elektrona kroz
unutarnju mitohondrijsku membranu te djeluje kao antioksidans i pomaze u obnavljanju
oStecenja miokarda nakon ishemijskog udara (Nattagh-Eshtivani i sur., 2018).

U jednom ispitivanju sudjelovao je 31 bolesnik s migrenom. Ispitanici su uzimali 150 mg
koenzima Q10 dnevno tijekom 3 mjeseca. Rezultati su pokazali kako je u 61 % ispitanika
zabilijezeno smanjenje broja dana u kojima se javila migrena za najmanje 50 %, bez
znacajnih nuspojava uzimanja koenzima Q10. UCinci unosa koenzima Q10 bili su uodljivi
unutar prvog mijeseca terapije. Takoder, provedeno je malo randomizirano kontrolirano
ispitivanje u kojem je eksperimentalna skupina uzimala 100 mg koenzima Q10 u obliku
dodatka prehrani 3 puta dnevno. Rezultati su pokazali kako je uzimanje koenzima Q10
rezultiralo znacajnim smanjenjem frekvencije napada migrene, dana glavobolje i dana s
mucninom. Od nuspojava prijavljene su probavne tegobe i koZne alergije, ali s vrlo niskom

ucestaloS¢u (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).
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2.3.4. Alfa lipoi¢na kiselina

Kao i riboflavin i koenzim Q10, alfa lipoi¢na kiselina (takoder poznata i kao tiokticna kiselina)
poboljSava mitohondrijski metabolizam kisika i proizvodnju ATP-a. Njena upotreba u
prevenciji migrene procijenjena je u jednom randomiziranom ispitivanju kontroliranom
placebom. U ispitivanje je bilo ukljuceno 54 bolesnika te im je dodijeljeno uzimanje 600 mg
alfa lipoicne kiseline dnevno u obliku dodatka prehrani ili placeba tijekom 3 mjeseca. Iako je
postojao jasan trend smanjenja ucestalosti migrene nakon uzimanja alfa lipoicne kiseline,
povezanost nije bila znacajna. Medutim, rezultati analize unutar skupine pokazali su znac¢ajno
smanjenje ucestalosti napada, dana i jaCine glavobolje u skupini koja je uzimala alfa lipoi¢nu
kiselinu (Sun-Edelstein i Mauskop, 2009).

2.3.5. Eikozapentaenska kiselina

Eikozapentaenska kiselina (EPA, engl. Eicosapentaenoic Acid) prirodni je oblik omega-3
masne kiseline te moze biti korisna u prevenciji glavobolje. Studije malog opsega pokazale su
kako se jacina i ucestalost glavobolje mogu smanijiti dodatkom EPA, vjerojatno smanjenjem
razine prostaglandina i aktivnosti serotonina. Suplementacija omega-3 masnim kiselinama
takoder je povezana s pozitivhim ishodom u lijeCenju poremecéaja raspolozenja, a za
prevenciju glavobolje predlozena je doza od 600 mg dnevno u 3 podijeljene doze. Namirnica
koja sadrzi najviSe eikozapentaenske kiseline je riba, i to losos, tuna, skusa i haringa. Nije
preporuceno uzimanje EPA u obliku dodatka prehrani dijabetickim bolesnicima, osobama s
rizikom od mozdanog udara, krvarenja iz nosa ili poremecaja s krvarenjem (Sun-Edelstein i
Mauskop, 2009).

2.3.6. Karnitin

Karnitin ima vaznu ulogu u proizvodnji energije i transportu dugolanc¢anih masnih kiselina
kroz unutarnju membranu mitohondrija u svrhu odvijanja B-oksidacije. Nedostatak L-
karnitina uzrokuje smanjenje stupnja oksidacije masnih kiselina i povecanje koncentracije
toksina koji potjeCu od okidaca za bol. Migrenski napadi i okidaci migrene povezani su s
oksidativnim stresom. L-karnitin sprjeCava oksidativha osSteéenja i regulira koncentraciju
dusikovog oksida, stanicno disanje i aktivnost enzima uklju¢enih u obranu od oksidativnih
ostecenja. Iako nedostatak karnitina nije smatran ¢imbenikom koji utje¢e na povecanje broja
napada migrene, uocena je povezanost s niskom razinom karnitina u bolesnika sa zatajenjem
bubrega koji su na dijalizi.

U nekoliko je studija ispitivan ucinak karnitina na bolesnike s migrenom. Prema njihovim
rezultatima, suplementacija L-karnitinom znacajno smanjuje ucestalost i teZzinu migrene te

broj dana s glavoboljom. Unato€ brojnim ispitivanjima koja su pokazala pozitivan ucinak
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suplementacije L-karnitinom na migrenu, u trostruko slijepoj unakrsnoj studiji koju su provel
Hagen i sur. (2015) nisu uocene znacajne razlike u ishodima glavobolje izmedu acetil-
karnitina i placeba (Nattagh-Eshtivani i sur., 2018).

2.3.7. Vitamin D

Vitamin D jedan je od vitamina topivih u mastima, prisutan u manjim koli¢inama u hrani.
Obicno se dodaje u hranu i dostupan je kao dodatak prehrani, a ljudski organizam sintetizira
ga prilikom izlaganja sun€evim zrakama. Neophodan je u raznim procesima u organizmu, a
neki od njih su povecanje apsorpcije kalcija, razvoj kostiju, jaanje imunosnog sustava,
smanjenje upalnih procesa i prevencija osteoporoze. Niz studija pokazalo je pozitivan ucinak
vitamina D na glavobolju i migrenu (Nattagh-Eshtivani i sur., 2018).

Rezultati jedne studije u koju su bile ukljucene ispitanice u postmenopauzi s migrenom i
niskom razinom vitamina D pokazali su kako se dodatkom vitamina D i kalcija smanijila
uCestalost i trajanje napada migrene (Prakash i Shah, 2009). Tocan odnos izmedu
nedostatka vitamina D i glavobolje i dalje je nejasan. Moguéi mehanizam patogeneze
tenzijske glavobolje je abnormalni metabolizam magnezija. Buduéi da apsorpcija magnezija u
crijevima ovisi o prisutnosti vitamina D, smanjenje apsorpcije magnezija zbog nedostatka

vitamina D moZe dovesti do pojave tenzijske glavobolje (Nattagh-Eshtivani i sur., 2018).

2.3.8. Probiotici

Slicno glavobolji i migreni, poremecaji u mozgu koji ukljuCuju depresiju i anksioznost,
pokazali su povezanost s pove¢anom propusnoScu crijeva. PoboljSanje sastava mikrobiote
crijeva i smanjenje upalnih procesa moze pozitivno djelovati na jacanje funkcije crijeva i
mozga. Stovise, moze se zakljuditi kako bi unos probiotika mogao imati blagotvoran ucinak
na ucestalost i tezinu napada migrenske glavobolje.

U jednoj pilot-studiji, ispitanici koji pate od migrenskih glavobolja uzimali su 2 g mjeSavine
probiotika dnevno tijekom 12 tjedana. Probioticka formulacija sadrzavala je ucinkovite i
korisne bakterijske sojeve iz rodova Bifidobacterium i Lactobacillus. To je ujedno bilo i prvo
ispitivanje ucinkovitosti mjeSavine probiotika u lijeCenju bolesnika s migrenom. Rezultati
studije pokazali su kako je kod 67 % ispitanika uoeno smanjenje broja dana migrene, u
usporedbi s 15 % ispitanika kod kojih je zabiljezeno povecanje. Poznato je kako
antihipertenzivni i antiepilepticki lijekovi spre¢avaju migrenu i smanjuju broj dana migrene s
ucinkovitos¢u od 21 % do 62 %. U ovom ispitivanju, broj dana migrene se smanjio na 23 %
pocetne vrijednosti. Stovide, najveca prednost probiotika je $to nemaju gotovo nikakve teske
nuspojave. Relativno blage nuspojave uzimanja probiotika u ovom ispitivanju bile su

konstipacija, mucnina, nadutost i proljev, a sve su nestale unutar 3 tjedna od pocetka
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intervencije. Znanstvenici planiraju provesti placebom kontrolirana randomizirana ispitivanja
velikih razmjera u svrhu procjene klinicke djelotvornosti i sigurnosti probiotika u bolesnika s
migrenom (Dai i sur., 2017).

2.4. ULOGA DIJETA U KONTROLI MIGRENE

Nekoliko ¢imbenika, ukljucujuéi unutarnje (genetski i epigenetski) i vanjske (kultura, etnicka
pripadnost, geografski polozaj i prehrambene navike), igraju vaznu ulogu u odredivanju
okida¢a migrene. U posliednje vrijeme, popularne su samostalno kontrolirane eliminacijske
dijete; medutim, potpuno izbjegavanje velikog broja namirnica u takvim dijetama (npr.
bezglutenska dijeta, dijeta bez tiramina ili histamina) moze uzrokovati malnutriciju. Iz tog
razloga, odgovarajucu dijetu trebalo bi odrediti uz pomoc lijecnika i nutricionista. Time se
nastoji osigurati biopsihosocijalna dobrobit bolesnika s migrenom, jer je zabiljeZzeno da
strogo izbjegavanje odredenih namirnica moze rezultirati povecanom razinom stresa i loSijom
kvalitetom zivota (Hoffmann i Recober, 2013; Gazerani, 2020).

Hrana i sastojci hrane i pi¢a uzrokuju glavobolju putem niza mehanizama, ukljucujuci ucinak
na neuropeptide, ionske kanale, receptore, upalne procese, simpaticki Ziv€ani sustav,
vazodilataciju, oslobadanje dusSikovog oksida i promjene u cerebralnom metabolizmu
glukoze. Specifitna eliminacija namirnica i sveobuhvatna prehrana vrlo su obecavajuce kao
preventivna terapija za pacijente s migrenom i drugim poremecajima glavobolje (Martin i Vij,
2016). Ciljana prehrana novo je podrucje u dizajniranju personaliziranih nutritivnih rjeSenja
za nekoliko poremecaja, poput metabolickog sindroma. Naime, migrena je predlozena kao
poremecaj povezan s metabolizmom ili metabolickim endokrinim poremecajem (Gazerani,
2020).

Osobe s migrenskom glavoboljom ne bi trebale izbjegavati sve poznate prehrambene okidace
jer su najcesce osjetljive na samo mali broj namirnica ili pi¢a. Preporucuje se izbjegavanje
hrane, pica ili njihovih sastojaka koje pacijent prepozna kao okidac, kako bi se smanijila
ucestalost pojave glavobolje. Okidaci se mogu identificirati samostalnim promatranjem ako je
povezanost s pojavom glavobolje izrazita ili upotrebom dnevnika prehrane ako povezanost
nije jasno uocljiva. Idealno bi bilo koristiti dnevnik prehrane kao dio aplikacije, koja bi potom
statisticki utvrdila povezanost konzumacije odredene hrane ili pica s pojavom glavobolje.
Primjer jedne takve aplikacije je Migraine Buddy, vrlo Cesto koriStena aplikacija medu
osobama s migrenom koja daje detaljna izvieS¢a o napadima migrene. Na temelju zapisa
podataka o napadima i zivotnim navikama, ukljucujudi i prehranu, pomaze u prepoznavanju

potencijalnih okidaca i Cimbenika Zivotnog stila koji mogu uzrokovati migrenski napad.
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Takoder, moze biti korisna i lijecnicima u procjeni ucinkovitosti propisanih lijekova i metoda
ublazavanja simptoma (Migraine Buddy 2015).

Postoji niz dijeta koje se mogu primjenjivati u pacijenata s migrenom. Izbor odredene dijete
djelomicno moze ovisiti o popratnim medicinskim stanjima, kao i o vrsti migrene s kojom se

pacijent susrec¢e (Martin i Vij, 2016).

2.4.1. Veganska dijeta
Veganska dijeta temelji se na unosu namirnica biljnog porijekla, odnosno Zitarica, voca,
povréa i mahunarki, a ne ukljuuje unos namirnica zivotinjskog porijekla, odnosno mesa,
ribe, morskih plodova, jaja, meda i mlije¢nih proizvoda. Postoji niz mogucih mehanizama
kojima bi veganska dijeta mogla smanijiti bol uzrokovanu migrenom. Dokazi upucuju na
ukljucenost neurogene upale i neurogene vazodilatacije u bolesti migrene. Mnoge biljne
namirnice sadrze znatnu koli¢inu antioksidansa i protuupalnih spojeva. Osim toga, veganska
dijeta iskljucuje odredene cesto prijavljene okidace migrene (npr. mlijeCne proizvode).
Pokazalo se kako mesni proizvodi djeluju proupalno, a njihovom eliminacijom moze se
ocekivati postizanje protuupalnog ucinka. Neke vrste sireva i mesa sadrze znatnu kolicinu
tiramina, spoja koji se povezuje s napadom migrene (Bunner i sur., 2014). U istrazivanju
koje su proveli Verrotti i sur. (2013), pokazalo se kako gubitak na tjelesnoj masi moze
pozitivno utjecati na ucestalost i ja¢inu migrenskog napada. Uzimajuci u obzir da je veganska
prehrana u pravilu niskokaloricna, moguée je da njen ucinak na smanjenje boli uzrokovane
migrenom moze djelomicno biti rezultat i smanjenja tjelesne mase. Osim toga, nije iskljuena
mogucnost da smanjenje krvnog tlaka ili hormonalne promjene, koje su obicno rezultat

veganske prehrane, povoljno utje¢u na simptome migrene (Bunner i sur., 2014).

2.4.2. Dijeta s niskim udjelom masti
Postoji nekoliko studija u kojima se istrazivala uloga dijete s niskim udjelom masti u
prevenciji migrenske glavobolje. Ferrara i sur. (2015) proveli su unakrsnu studiju u koju su
bile uklju¢ene 83 osobe s epizodnom ili kronicnom migrenom. Nasumicno im je dodijeljeno
pridrzavanje dijete s niskim ili umjerenim udjelom masti, a zatim su im prehrane
zamijenjene. U dijeti s niskim udjelom masti, unos masti bio je ograni¢en na manje od 20 %
ukupnog dnevnog unosa energije, dok je dijeta s umjerenim unosom masti ukljucivala unos
masti od 25 do 30 % ukupnog dnevnog energetskog unosa. U ispitanika koji su se pridrzavali
dijete s niskim unosom masti uoCena je manja ucestalost i intenzitet napada migrene, u
usporedbi s onima koji su se pridrzavali dijete s umjerenim unosom masti. Rezultati druge
studije koja nije ukljuCivala kontrolnu skupinu pokazali su kako se ucestalost migrene

smanjila s medijana od 6 dana mjesecno na pocetku studije na 1 dan u mjesecu nakon
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uvodenja dijete s niskim udjelom masti, tocnije, s unosom masti manjim od 20 g dnevno
(Martin i Vij, 2016).

2.4.3. Dijeta s niskim ili visokim udjelom natrija
Pokazalo se kako je razina natrija u cerebrospinalnoj tekucini bolesnika s migrenom visa
nego u ispitanika iz kontrolne skupine, osobito tijekom napada glavobolje. Medutim, ucinci
dijete s niskim udjelom natrija ovise o nekoliko ¢imbenika koje je potrebno procijeniti prije
nego Sto se ona primijeni u lije¢enju migrene. Iako se pokazalo kako dijeta s niskim udjelom
natrija smanjuje ucestalost migrenskih glavobolja u starijih osoba, u mladoj Zenskoj
populaciji koja ne boluje od hipertenzije, te ima niski do umjereni indeks tjelesne mase (BMI,
engl. Body Mass Index), pokazalo se kako je prehrana s visokim udjelom natrija povezana s
manjom ucestalos¢u napada migrene. Iz tog razloga, unos natrija trebao bi biti prilagoden
odredenoj populaciji pacijenata. Primjerice, dijeta s niskim udjelom natrija moZe biti
prikladna za pacijente s vaskularnim ¢imbenicima rizika kao Sto je hipertenzija, dok dijeta s
visokim udjelom natrija moze biti prikladna za bolesnike s popratnim bolestima poput
sindroma posturalne ortostatske tahikardije ili u onih s niskim krvnim tlakom ili niskim

indeksom tjelesne mase (Gazerani, 2020).

2.4.4. Ketogena dijeta

Sve veci broj dokaza upucuje na to da je pojava migrenskog napada odgovor na nedostatak
energije u mozgu ili razinu oksidativnog stresa koja premasuje antioksidativni kapacitet
organizma. Ketogena dijeta, koja zapravo oponasSa stanje gladovanja koje dovodi do
povecanja razine ketonskih tijela, terapijska je intervencija usmjerena na cerebralni
metabolizam te je nedavno pokazala velik potencijal u prevenciji migrene. Ketonska tijela su
alternativni izvor energetskog goriva za mozak te su vjerojatno u stanju izbjeci neke
abnormalnosti u metabolizmu i transportu glukoze koje su sastavni dio procesa nastanka
migrene. Rezultati provedenih istrazivanja pokazali su kako su ketonska tijela, posebno D-B-
hidroksibutirat, vrlo vazni metaboliti. Kao signalne molekule, mogu pozitivho utjecati na
druge biokemijske puteve za koje se vjeruje da su dio patofiziologije migrene, a to su:
hipoglikemija, transport glukoze, funkcioniranje mitohondrija, oksidativni stres, ekscitabilnost
neurona, upalni procesi i mikrobiota crijeva.

Ostaje utvrditi jesu li odsutnost, odnosno ogranicenje unosa prehrambenih ugljikohidrata,
prisutnost ketonskih tijela ili oba navedena Cimbenika zasluzni za prethodno dokazane
potencijalne blagotvorne ucinke ketogene dijete na migrenu. Dodatno, ¢imbenici poput
povecane razine masnih kiselina i aminokiselina, uzimanje srednjelancanih triglicerida u

obliku dodatka prehrani te promjena u sastavu mikrobiote crijeva takoder mogu utjecati na
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bolest migrene. Ispituje se i potencijalni preventivni ucinak uzimanja B-hidroksibutirata u
obliku dodatka prehrani na migrenu bez stroge promjene prehrane, a rezultati bi mogli
pruziti odgovore na neka od navedenih pitanja. Vecina ucinaka ketoze ili prisutnosti B-
hidroksibutirata na migrenu ispitivana je na Zivotinjama, stoga je potrebno provesti veci broj
klinickih istrazivanja kako bi se potvrdili zabiljeZeni ucinci (Gross i sur., 2019).
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3. ZAKLJUCAK

Migrena predstavlja vrlo neugodnu i oteZavajucu bolest s kojom se danas susrece sve veci
broj ljudi. Prepoznato je nekoliko ¢imbenika koji utje€u na pojavu migrenskog napada, a
jedan od njih je i prehrana. Prehrambeni okidaci migrene koje pacijenti najc¢esée prijavljuju
su gladovanje, alkohol, Cokolada i sir. Zbog moguce neucinkovitosti dugotrajne primjene
lijekova, sve intenzivnije se traga za novim rjeSenjima u prevenciji i lije¢enju ove neuroloske
bolesti. Brojnim istrazivanjima uoceno je kako odredene promjene u prehrambenim
navikama mogu utjecati na smanjenje simptoma i ulestalosti napada migrene. Vodenje
dnevnika prehrane i glavobolje prvi je korak u kreiranju optimalne prehrane za bolesnike s
migrenom. Na taj nacin mogu se identificirati potencijalni prehrambeni okidadi koje bi trebalo
izbjegavati. Ne preporucuje se izbjegavanje svih poznatih prehrambenih okidaca, jer to moze
rezultirati malnutricijom i loSim biopsihosocijalnim stanjem bolesnika. Specificnom
eliminacijom namirnica i uravnotezenom prehranom moze se ucinkovito kontrolirati stanje
migrene, uzimajuci u obzir individualne razlike bolesnika poput popratnih medicinskih stanja i
vrste migrene. Proucavan je i ucinak dijeta kao Sto su dijeta s niskim udjelom masti te
veganska i ketogena dijeta. Medutim, potrebno je provesti veci broj ispitivanja prije nego se
takve dijete mogu preporucivati u klinickoj praksi za prevenciju i lijecenje migrene. Takoder,
pojedini mikronutrijenti, poput magnezija, riboflavina, vitamina D, L-karnitina i koenzima Q10
pokazali su se kriticnima u patofiziologiji migrene. Unato¢ tome, takoder je potrebno pomnije
ispitati ucinke njihove primjene u obliku dodataka prehrani na smanjenje simptoma i

ucestalosti napada, kako bi se potom mogli koristiti u lije¢enju i prevenciji migrene.
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Izjava o izvornosti
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nisam koristio drugim izvorima, osim onih koji su u njemu navedeni.

ime i prezime studenta




