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Izvlecek - Izhodisca. Iz dosedanjih Studij ni znano, ali je
zivcno-zilna sklopitev pri bolnikih z migreno v casu brez mi-
grenskih napadov spremenjena. Zato smo v Studiji skusali ugo-
toviti, ali se povezava med vidnimi evociranimi mozganski-
mi odgovori krunega pretoka (VEOP) in vidnimi evocirani-
mi potenciali (VEP) razlikuje od povezave pri zdravih pre-
iskovancih.

Metode. V raziskavo smo vkljucili 30 zdravih preiskovancev
in 30 bolnikov z migreno. Srednjo arterijsko hitrost v levi sred-
nji mozganski arteriji in desni zadnji mozZganski arteriji smo
merili zultrazvocno transkraniaino doplersko preiskavo. VEP
smo izmerili iz zatilnih odvodov. Elektricno nevronsko aktiv-
nost smo spreminjali s spreminjanjem vidnega kontrasta.

Rezultati. VEP in VEOP so bili tako pri zdravih preiskovancih
(r=0,066; p <0,01) kot pri bolnih z migreno (v = 0,63, p <0,01)
zmerno statisticno pomembno povezani. Naklon regresijske
premice je bil pri bolnikih z migreno b = 0,88 (SE = 0,07) in
pri zdravih preiskovacih b = 0,55 (SE = 0,08). Razlika med
naklonoma je bila statisticno pomembna (p = 0,04).

Zakljucki. Na temelju rezultatov smo zakljucili, da je Zivcno-
zilna sklopitev pri bolnikih z migreno v casu brez napadov
aktivnejsa kot pri zdravih preiskovancih.

Uvod

Patofiziologija migrene ni znana. Obstajajo Stevilne teorije ozi-
roma hipoteze o njenem nastanku. Najpomembnejse izmed
njih so: zilna teorija, teorija razsirjajoce se depresije mozgan-
ske skorje in teorija nevrogenega vnetja (1). Znane so tudi
kombinacije teh teorij. Nobena od njih ni dokon¢no dokaza-
na, vecina pajih govorio zilnih ali zivénih mehanizmih bodisi
loc¢eno ali v kombinaciji. Zato se poraja domneva, da je Zive-
no-zilna sklopitev, tj. pojem, ki opredeljuje znacilnost pove-
zave med mozganskim pretokom in zivéno aktivnostjo, pri
bolnikih z migreno spremenjena. V primeru aktivnejse Zivc-
no-zilne sklopitve se regionalni mozganski krvni pretok ob
enaki spremembi zivéne aktivnosti bolj poveca kot pri zdra-
vih preiskovancih oziroma manj poveca, ¢e je zivéno-zZilna
sklopitev manj aktivna.

Key words: transcranial Doppler; visual evoked potentials;
visual contrast; migraine

Abstract - Background. According to recent data it is not
clear whether neurovascular coupling is disturbed in mi-
graneours during headache free period. The aim of our study
was to establish whether the relationship between visually
evoked cerebral blood flow responses (VEFR) and visual
evoked potentials (VEP) is changed in migraneours during
headache free period.

Methods. The records were made from 30 healthy volunteers
and 30 migraine patients. The mean arterial velocity in the
left middle cerebral artery and the mean arterial velocity in
right posterior cerebral artery were monitored by using trans-
cranial Doppler ultrasound. The VEP were recorded from
occipital leads. Neuronal activity was changed by changing
visual contrast.

Results. We found that significant and moderate relationship
between the VEP and the VEFR (v = 0.66; p <0.01) in healthy
subjects and in migraneours as well (r = 0.63; p <0.01). The
difference between the regression slopes of the healthy
subjects (b = 0.55) and the patients with migraine (b = 0.88)
was significant (p = 0.04).

Conclusions. We concluded that neurovascular coupling in
migraneours during headache free period is more active than
in healthy subjects.

Zivéno-Zilne sklopitve pri migreni niso proucevali niti med
migrenskim napadom niti zunaj njega. Pa¢ pa so pri bolnikih
z migreno posebej raziskovali zivéno aktivhost mozganske
skorje in regionalni mozganski krvni pretok v ¢asu brez mi-
grenskega napada. Z ultrazvo¢no transkranialno doplersko
preiskavo (TCD) so merili vidne evocirane mozganske odgo-
vore hitrosti krvnega pretoka (VEOP) med odpiranjem in za-
piranjem oc¢i (2). Ugotovili so, da so VEOP pomembno vecji
pri bolnikih z migreno v primerjavi z zdravimi preiskovanci.
Tudi novejsa Studija s TCD je potrdila te rezultate (3). Visoke
vrednosti VEOP so izmerili tudi v raziskavi, ki je sicer prouce-
vala u¢inek sumatriptana na VEOP pri bolnikih z migreno (4).
VEOP so se po vnosu sumatriptana nekoliko zmanjsali,
vendar ne statisticno pomembno. Raziskav, ki so proucevale
VEOP pri bolnikih z migreno v ¢asu brez napada, je sicer ma-
lo, a vsi rezultati kazejo, da so VEOP takrat povecani.
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Vec klini¢nih raziskav je proucevalo zivéno aktivnost vidne
skorje z vidnimi evociranimi potenciali (VEP) pri bolnikih z
migreno brez migrenskega napada. Nekatere Studije so ugo-
tovile vecje amplitude VEP pribolnikih z migreno kot pri zdra-
vih preiskovancih (5). Ugotovili so tudi, da so amplitude VEP
povecane tako pribolnikih z migreno z avro kot tudi pri tistih
brez avre (6). Med skupinama ni bilo pomembnih razlik vam-
plitudah VEP. Le-te so bile se posebno visoke, ¢e so VEP meri-
li prvih 10 dni po migrenskem napadu. Druge studije niso
potrdile, da imajo bolniki z migreno vecje VEP kot zdravi pre-
iskovanci (7, 8). Studije z VEP niso enotne, zato ni jasno, ali je
zivéna aktivnost pri bolnikih z migreno v ¢asu brez migren-
skega napada povecana ali normalna. Pri bolnikih z migreno
je lahko regionalni mozganski krvni pretok povecan zaradi
povecane zivéne aktivnosti ali aktivnejse zivéno-zilne sklopit-
ve ali obojega. V predhodni studiji smo ugotovili, da so VEP
in VEOP pri zdravih preiskovancih medsebojno linearno pozi-
tivno povezani in da nam lahko naklon povezave sluzi kot
parameter aktivnosti Zivéno-Zilne sklopitve (9). Zato smo v
pricujoci raziskavi testirali hipotezo, da je pri bolnikih z mi-
greno v ¢asu brez migrenskih napadov naklon pozitivhe po-
vezave med VEP in VEOP vedji kot pri zdravih preiskovancih.

Preiskovanci in metode
Preiskovanci

V klini¢ni raziskavi je sodelovalo 30 zdravih preiskovancev in
30 bolnikov z migreno obeh spolov. Povprecna starost v prvi
skupini je bila 38,0 + 9,6 (od 22 do 55) let, v drugi pa 36,6 +
10,4 leta (od 19 do 51 let). Med normalnimi preiskovanci in
bolnikiz migreno nismo ugotovili statisti¢cno pomembnih raz-
lik v starosti (p = 0,58) in v delezu Zensk (p = 0,97). Med zdra-
ve preiskovance smo uvrstili vse, ki niso imeli nikakr$nih te-
Zav in niso navajali kroni¢nega glavobola na ciljano vprasa-
nje. Imeli so normalen nevroloski in internisti¢ni klini¢ni sta-
tus ter angiosonoloski izvid vratnih arterij. Migreno smo dia-
gnosticirali po merilih mednarodnega zdruzenja za glavobol
(merila IHS) (10). Skupino bolnikov z migreno smo razdelili
v dve podskupini, in sicer so v skupino bolnikov z migreno
brez avre in z migreno z avro. V prvi podskupini je bilo 16
preiskovancev povprec¢ne starosti 35,2 + 10,7 (od 19 do 51)
let. Od tega jih je bilo 6 moskih in 10 (62%) Zensk. V drugi
podskupini je bilo 14 preiskovancev povprecne starosti 38,2
+ 10,1 (od 21 do 50) let. Od tega so bili 4 moski in 10 (71%)
zensk. Analiza variance (ANOVA) ni pokazala razlike v staro-
sti med zdravimi preiskovanci, bolniki z migreno brez avre in
z migreno z avro (p = 0,61).

Osnovne meritve

Srednjo arterijsko hitrost (v, ) v Zilah na bazi lobanje smo me-
rili s TCD. Sondo 2MHz smo s posebnim nosilcem namestili
nad senc¢nic¢na akusti¢na okna. Skozi levo akusti¢no okno smo
spremljali v v srednji mozganski arteriji (v, ACM), skozi de-
sno pa v, v desni zadnji moZganski arteriji (v, ACP). Vedno
smo snemali arterijsko hitrost krvi v P2 segmentu zadnje mo-
zganske arterije. Uporabili smo TCD Multi-Dop X4 (DWL, Sipp-
lingen, Nemcija). So¢asno smo spremljali srednji arterijski tlak
(SAT) z merilnikom za kontinuirano merjenje krvnega tlaka
(Colin 7000, Komaki-City, Japonska). Koncentracijo ogljiko-
vega dioksida v izdihanem zraku (End-tidal CO, - Et-CO,)
smo merili z infrardec¢im kapnografom (Capnodig, Draege,
Libeck, Germany). Sr¢no frekvenco (SF) smo dolo¢ili z racu-
nalniskim programom TCD8 iz doplerskega signala. Vidne
evocirane potenciale s celotnim poljem smo odjemali z elek-
trodami Ag/AgCl. Elektrode smo postavili po navodilih Med-
narodnega zdruzenja za klini¢no nevrofiziologijo (11). Upo-
rabili smo tri aktivne elektrode. Elektrodo Oz smo postavili

nad inion. Razdalja od iniona je znasala 10% razdalje med ini-
onom in nazionom. Elektrodi O1 in O2 smo postavili levo in
desno od iniona. Razdalja vsake elektrode od iniona je znasa-
la 10% obsega glave. Referenc¢no elektrodo Fz smo namestili
frontalno od verteksa. Razdalja od verteksa je znasala 20% raz-
dalje med inionom in nazionom. Signal smo okrepili z ojace-
valnim sistemom, ki je imel linearni frekven¢ni odgovor med
1 in 250 Hz, in ojacenje 1:120.000. Signal se je prikazoval na
osciloskopu. Cas analize je bil 600 ms. Ob¢utljivost sistema je
bila 10 uV/razdelek. Signal smo digitalizirali in vodili v rac¢u-
nalniku za povprecevanje. Pred zapisom na ra¢unalniski disk
smo povprecili 100 ciklov in jih prikazali na osciloskopu.

Potek poskusa

Poskus je potekal v temnem, zvoc¢no in elektri¢no izoliranem
prostoru. Njegov potek smo preiskovancu natan¢no razlozi-
li. Preiskovanec je med izvajanjem sedel v udobnem naslo-
njacu, ki je bil oddaljen 1m od ra¢unalniskega zaslona, na ka-
terem se je prikazoval vidni drazljaj. Vidni kot je znasal 22".
Preiskovanec je vseskozi gledal rdeco tocko na zaslonu. Na
nas ukaz je odpiral in zapiral o¢i.

Zasvetlobni drazljaj smo uporabili $ahovnico. Prostorska frek-
venca je bila 1,6 cikla na stopinjo. Povprecna svetilnost $a-
hovnice je bila 28 cd/m? in se med poskusom ni spreminjala.
Spreminjali pa smo kontrast sahovnice. Uporabili smo 100-,
10- in 1-odstotni kontrast. Vidni kontrast smo opredelili po
enaébi K= (Lbelo_Lél'no)/(Lbelo+Lél'no)'

Bolnike smo cikli¢no drazili. DolZina ciklusa je bila 100 s. Raz-
deljen je bil v dve fazi, v prvi je imel preiskovanec odprte oci
(faza odprtih o¢i), v drugi pa zaprte oci (faza zaprtih oci). Fa-
za odprtih oci je trajala 70 s, zaprtih pa 30 s. Ves cas ciklusa
smo merili v. ACM, v_ ACP, SAT, SF in Et-CO,. Fazo odprtih
oc¢i smo razdelili na podcikluse, ki so trajali po 700 ms. Vsak
podciklus je imel $e dve fazi: v prvi se je prikazovala sahovni-
ca (faza sahovnice) in je trajala 200 ms; v drugi se je prikazo-
val enostavni drazljaj enake povprecne svetilnosti kot sahov-
nica. Ta faza je trajala 500 ms. VEP smo snemali v fazi $ahovni-
ce. Cikluse smo pri vsakem kontrastu petkrat ponovili.
Multimodalni zapis so sestavljali naslednji signali: v. ACM,
v ACP, SAT, SF in Et-CO, (sl. 1). Shranili smo ga na racunalnik
in naknadno obdelali z racunalniskim programom TCDS. Ta
namrec¢ omogocaoceno povprecne amplitude signalovnamul-
timodalnem zapisuz metodo povprec¢negaintegrala. Tako smo
dolo¢ili povprecne integrale za v. ACM, v, ACP, SAT, SF in Et-
CO, za obdobje pred drazenjem (osnovne razmere) in za vsa-
ko fazo odprtih o¢i pri 1-, 10-in 100-odstotnem vidnem kontra-
stuter zavsakega posebejizracunali pet povprecnih amplitud.
Natosmoizracunali povprecek petih meritevzav, ACM,v,_ACP,
SAT, SF in Et-CO, faze odprtih oci 1-, 10- in 100-odstotnega vi-
dnegakontrasta. Dobilismov, ACM, v, ACP,SAT, SFin Et-CO,
1-,10-in 100- odstotnegavidnegakontrasta. Na racunalniskem
disku smo jih shranili v obliki povpre¢enj 100 VEP, ki smo jih
naknadno analizirali. Najprej smo sesteli vsa povprecenja, ki
smo jih izmerili pri dolo¢enem vidnem kontrastu. Tako smo
dobili VEP, kije vseboval do 500 povprecenj. S podprogramom
smo dolo¢ili povpre¢no absolutno amplitudo signala VEP. Po-
vpre¢no absolutno amplitudo za VEP 1-,10-in 100- odstotnega
vidnega kontrasta smo izra¢unali v intervalu od 50 do 200 ms.
Za stati¢no analizo smo uporabili racunalniski program SPSS.
Z analizo variance za ponavljajo¢e se meritve (ANOVA) smo
analizirali razlike med ve¢ kot dvema skupinama odvisnih spre-
menljivk. S parnim t-testom smo analizirali razlike med dvema
skupinamaodvisnih spremenljivk. S Studentovim t-testom smo
analizirali razlike med dvema skupinama neodvisnih spremen-
ljivk. Z linearno regresijsko metodo smo analizirali povezavo
med dvema spremenljivkama. Razlike naklonov regresijskih
premic, ki smo jih izracunali z linearno regresijo, smo analizi-
rali s prirejenim t-testom (12).
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SL 1. Multimodalni zapis v,, ACM, v, ACP, SAT, Et-CO, in SF
bolnika z migreno, starega 20 let, in zdravega prezs/eovanca
starega 24 let, pri treh razlicnih kontrastih. v, ACM - hitrost
krvi v srednji mozganski arteriji, v, ACP - hitrost krvi v zad-
nji mozganski arterifi, SAT - srednji arterijski tlak, SF - sr¢na
Sfrekvenca, Et-CO, - koncentracija ogljikovega dioksida v iz-

dzhmzem zraku na koncu izdiha.

Figure 1. Multi-modal recording of the patient with migraine

aged 20 and healthy subject aged 24 using three different

contrasts. Measured were blood flow velocity (BFV) in middle

cerebral artery (MCA), blood flow velocity in posterior cere-

bral artery (PCA), mean arterial pressure, heart rate and
end-tidal (Et-CO,).

Rezultati

Povprecno trajanje migrene je bilo 14 + 9,2 leta. Povpre¢no
so imeli 2,8 + 1,2 (od 1 do 5) napadov na mesec. Povprec¢no
stevilo dni, ki so jih bolniki navajali od zadnjega napada, je
bilo 4,7 + 2,9 dneva (od 1 do 8) dni. Osem (26%) preiskovan-
cev je navajalo glavobol izklju¢no po polovici glave z izme-
njavanjem, 16 (53%) glavobol po polovici glave s sekudarno
generalizacijo, 6 (20%) pa primarno generaliziran glavobol.
Vsi preiskovanci so glavobol oznacili kot utripajo¢ ali kljuva-
jo¢, navajali so tudi preobcutljivost za svetlobo med migren-
skim napadom. Stirje preiskovanci (13%) so dodatno navajali
preobcutljivost za svetlobo v ¢asu brez migrenskega napada,
26 (87%) pa preobcutljivost za zvok med migrenskim napa-
dom. Vsem je bilo med napadom slabo, 22 (73%) jih je tudi
bruhalo. Noben bolnik z migreno se Se ni profilakti¢no zdra-
vil. 18 (60%) bolnikov je zdravilo migrenski napad z enostav-
nimi analgetiki (NSAID), 11 (37%) pas triptani, en bolnik (3%)
pa ni jemal zdravil. V ¢asu brez migrenskih napadov nihce ni
imel pomembnih tezav. Vsibolniki, ki so imeli migreno z avro,
so navajali vidno avro.

Na sliki 1 prikazujemo tipi¢ni multimodalni zapis v. ACM, v
ACP, SAT, Et-CO, in SF bolnika z migreno 20 let starega in
zdravega, 24 let starega preiskovanca. Na multimodalnem za-
pisu bolnika z migreno so pri vsakem vidnem kontrastu vedji
kot pri zdravem preiskovancu. Izvidi v, ACM, SAT, SF in Et-
CO, tako pri zdravem preiskovancu kot pri bolniku z migre-
no ne kazejo odzivov na vidni kontrast. VEOP pri bolniku z
migreno so prav tako kot pri zdravih preiskovancih najvedji
ob 100-odstotnem, manjsi ob 10-odstotnem in najmanjsi ob
1-odstotnem vidnem kontrastu.

Bolnike z migreno v ¢asu brez migrenskega napada smo raz-
delili v dve podskupini, in sicer v skupino bolnikov z migre-
no brez avre in z avro. Analizirali smo razlike VEOP ob 1-, 10-
in 100-odstotnem vidnem kontrastu med bolniki z migreno
brez avre in avro ter zdravimi preiskovanci. Nasliki 2 prikazu-
jemo diagram, ki kaze spreminjanje VEOP vzdolz posameznih
meritev prirazli¢nih vidnih kontrastih za skupino zdravih pre-
iskovancev, bolnikov z migreno brez avre in z migreno z avro.
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Sl. 2. Povprecne vrednosti vidnih evociranih mozganskih od-

govorov krvnega pretoka (VEOP) in standardne deviacije pri

15 10- in 100-odstotnem vidnem kontrastu zdravih preisko-

vancev in migrenskih bolnikov brez avre (MbA) ter z avro
(MzA).

Figure 2. Mean values for VEFR (Visually Evoked Blood Flow

Response) and standard deviations by 1,10 and 100% visual

contrast in healthy subjects and migraine patients with aura
(MWA) and without it (MWOA).

Rezultati ANOVA za ponavljajoce se meritve VEOP med zdra-
vimi preiskovanci in bolniki z migreno kazejo, da so razlike
med VEOP ne glede na skupino med posameznimi meritva-
mi pri razli¢nih vidnih kontrastih statisticno pomembne (p <
0,01), kar pomeni, da se v obeh skupinah pomembno razliku-
jejo vzdolz meritev in da je razlika med skupinama ne glede
na meritev pomembna (p <0,01). To kaze na pomembno raz-
liko med skupinami. Studentov t-test je pokazal, da so VEOP
pri bolnikih z migreno brez avre v ¢asu brez migrenskih na-
padov statisticno znacilno vedji za 31% ob 1-odstotnem (p =
0,035), za 32% ob 10-odstotnem (p = 0,01) in za 48% ob 100-
odstotnem vidnem kontrastu (p < 0,01) kot pri zdravih pre-
iskovancih. Ugotovili smo tudi, da so VEOP bolnikov z migre-
no z avro v ¢asu brez migrenskih napadov statisti¢cno znacil-
no vedji za 47% ob l-odstotnem (p = 0,035), za 47% ob 10-
odstotnem (p = 0,01) in ob 100-odstotnem vidnem kontrastu
za 53% (p < 0,01) kot pri zdravih preiskovancih. S Studento-
vim t-testom smo analizirali razlike VEOP med bolniki z mi-
greno brez avre in z avro. Ugotovili smo, da se VEOP bolni-
kov z migreno z avro statisticno pomembno ne razlikujejo
pri 1-odstotnem (p = 0,61), pri 10-odstotnem (p = 0,47) in pri
100-odstotnem vidnem kontrastu (p = 0,65).

Rezultati metode ANOVA za ponavljajoce se meritve VEP med
zdravimi preiskovanci in bolniki z migreno v ¢asu brez mi-
grenskega napada (sl. 3) kazejo, da so razlike med VEP ne
glede na skupino med posameznimi meritvami pri razli¢nih
vidnih kontrastih statisti¢cno pomembne (p <0,01), kar pome-
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Sl. 3. Povprecne vrednosti vidnih evociranih potencialov (VEP)

in standardne deviacije pri 1-, 10-in 100-odstotnem vidnem

kontrastu zdravih preiskovancev in migrenskih bolnikov brez
avre (MbA) ter z avro (MzA).

Figure 3. Mean values for VEP and standard deviations by 1,
10 and 100% visual contrast in healthy subjects and mig-
raine patients with aura (MWA) and without it (MWOA).

ni, da se v obeh skupinah pomembno razlikujejo vzdolz me-
ritev in da razlika med skupinama ne glede na meritev ni po-
membna (p < 0,21), kar kaZe, da razlik med skupinama sploh
ni.

Posebej smo analizirali razlike v VEP med zdravimi preisko-
vanci in bolniki z migreno z avro. Na sliki 3 vidimo, da so pri
MzA vecji kot pri zdravih preiskovancih. Rezultati ANOVA za
ponavljajoc¢e se meritve VEP med zdravimi preiskovanci in
bolniki z migreno z avro kazejo, da je razlika v VEP med sku-
pinami ne glede na meritev mejno nepomembna (p < 0,07),
kar kaze, da lahko obstaja pomembna razlika med skupina-
ma. Z nadaljnjimi analizami smo ugotovili, da se vrednosti pri
bolnikih z migreno z avro statisticno ne razlikujejo od tistih
pri zdravih preiskovancih ob 1-odstotnem vidnem kontrastu
(p=0,45). VEP bolnikov z migreno z avro so bili ob 10-odstot-
nem vidnem kontrastu za 29% vedji kot pri zdravih preisko-
vancih (p =0,03), ob 100-odstotnem vidnem kontrastu pa21%
(p=0,07).

Z linearno regresijo smo analizirali povezanost med VEOP in
VEP (sl. 4). Ugotovili smo, da sta spremenljivki medsebojno
statisticno pomembno povezani (r = 0,63; p < 0,01). Z linear-
no regresijo smo izrac¢unali naklon regresijske premice za bol-
nike z migreno brez avre, ki je znasal 0,76 (SE = 0,15), in za
bolnike z migreno z avro, ki je bil 0,77 (SE = 0,14). Razlika
med naklonoma ni bila statisticno znacilna (p = 0,96). Nato
smo analizirali naklon vseh bolnikov z migreno, ki je znasal
0,88 (SE = 0,08). Primerjal sem ga z naklonom regresijske pre-
mice zdravih preiskovancev, ki je bil 0,55 (SE = 0,07). Naklon
regresijske premice bolnikov z migreno je bil statisti¢cno po-
membno vedji kot pri zdravih preiskovancih (p = 0,04).

Razpravljanje

V raziskavi smo skusali ugotoviti, ali je pri bolnikih, ki imajo
pogoste migrenske napade, zivéno-zilna povezava v c¢asu
brez migrenskega napada spremenjena. V ta namen smo
bolnikom z migreno so¢asno merili VEOP in VEP. Dosedanje
studije namre¢ kazejo, da sta regionalni mozganski krvni
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Sl. 4. Diagram razsipanja med vidnimi evociranimi potenci-
ali (VEP) in vidnimi evociranimi mozganskimi odgovorov kruv-
nega pretoka (VEOP) pri zdravih preiskovancih in migren-
skih bolnikih. Povezava med VEP in VEOP je tako pri zdravih
preiskovancih (r = 0,66; p < 0,01) kot pri bolnih z migreno
(r=0,63; p <0,01) statisticno pomembna. Naklon regresijske
premice je bil pri bolnikih z migreno (b = 0,88) pomembno
vecji kot pri zdravih preiskovacih (b = 0,55) (p = 0,04).

Figure 4. Diagram showing a relationship between VEP and
VEFR in healthy subjects and migraine patients. Relationship
between VEP and VEFR is both in healthy persons (r = 0.66;
b <0.01) and migraine patients (v = 0.63; p < 0.01) statisti-
cally significant. Regression slope proved significantly greater
in patients with migraine (b = 0.88) then in healthy subjects
(b=055)(p=0.04).

pretok in zivéna aktivnost lahko spremenjena v ¢asu brez
migrenskega napada.

Pri bolnikih z migreno smo ugotovili, da so razlike med
VEOP ob 1+, 10-, 100-odstotnem vidnem kontrastu pomemb-
ne. Dobljeni rezultat podpira tiste pri zdravih preiskovancih.
Sprememba VEOP pri spremembi vidnega kontrasta od 1%
do 10% je bila za 2,24-krat vecja kot sprememba VEOP pri
vidnem kontrastu od 10% do 100%. Tudi ta rezultat je primer-
ljiiv s spremembo VEOP pri zdravih preiskovancih. Pri vseh
vidnih kontrastih so bili VEOP vegji kot pri zdravih preisko-
vancih. Rezultati kazejo, da so regionalni mozganski krvni
pretok pri dolo¢enem vidnem kontrastu pri bolnikih z mi-
greno vedji kot pri zdravih preiskovancih in so v skladu z
rezultati dotedanjih studij, ki so proucevale VEOP pri bolni-
kih z migreno v ¢asu brez migrenskega napada (2). Ze uvo-
doma smo navedli, da raziskave, ki so proucevale Ziv¢no
aktivnost pri bolnikih z migreno z VEP, niso jasno pokazale,
ali je zivéna aktivnost v ¢asu brez napada spremenjena. Tako
kot pri zdravih preiskovancih smo tudi pri bolnikih z migre-
no ugotovili, da vidni kontrast vpliva na amplitudo VEP. Naj-
vedje VEP smo izmerili ob 100- in najmanj$e VEP ob 1-odstot-
nem vidnem kontrastu. Analiza razlik med VEP pri bolnikih z
migreno in zdravih preiskovancih je pokazala, da med skupi-
nama ni razlike, kar kaze, da Ziv¢na aktivnost pri bolnikih z
migreno ni spremenjena. Ugotovitev je v skladu z nekaterimi
studijami VEP (7, 8). Vzdraznost vidne skorje pri bolnikih z
migreno v ¢asu brez migrenskega napada so proucevali tudi
s transkortikalnim magnetnim drazenjem (TMS). Nekatere
raziskave so ugotovile zmanj$ano vzdraznost vidne skorje
(13). Druge studije, ki so uporabljale isto metodo, pa poveca-




ZALETEL M. ANALIZA ZIVCNO-ZILNE SKLOPITVE PRI BOLNIKIH Z MIGRENO 87

no vzdraznost vidne skorje (14). Razlike naj bi bile posledica
razli¢nih eksperimentalnih pogojev in nezanesljivosti pojav-
ljanja fosfenov (13). S TMS so $e ugotovili, da ni razlik v
vzdraznosti vidne skorje med bolniki z migreno brez avre in
z avro, oziroma je vzdraznost vidne skorje pri obeh oblikah
povecana (15). Nasi rezultati pri podskupinah bolnikov z
migreno brez avre in z migreno z avro so pokazali, da je
Ziv¢éna aktivnost lahko povecana pri bolnikih z migreno z
avro, ne pa pri bolnikih z migreno brez avre. So¢asno pa
nismo ugotovili razlike v VEOP med bolniki z migreno brez
avre in z migreno z avro.

Zanimive so tudi raziskave, ki proucujejo habituacijo VEP pri
bolnikih z migreno v ¢asu brez napadov. Vecina studij je ugo-
tovila, da je habituacija VEP zmanj$ana (16). Ta pojav so razla-
gali s prekortikalno motenim procesiranjem vidnih informa-
cij (17) in intrakortikalnim motenim procesiranjem vidnih in-
formacij (18). Vzdraznost vidne skorje bi lahko bila povec¢ana
zaradi zmanjsanja prekortikalnega ali intrakortikalnega zavi-
ranja. Nasi rezultati ne podpirajo teh rezultatov, saj se ampli-
tuda VEP ne razlikuje od tiste pri zdravih preiskovancih. Raz-
iskave so tudi pokazale, da se habituacija normalizira pred
novim napadom (19). Mozno je, da je imela ve¢ina bolnikov z
migreno v nasi Studiji ze normalizirano habituacijo. Kljub te-
mu bi lahko bila habituacija zmanj$ana le pri bolnikih z mi-
greno z avro, vendar dosedanje Studije VEP niso ugotovile
razlike med bolniki z migreno brez avre in z migreno z avro
(20).

Prav tako kot pri zdravih smo tudi pri bolnikih z migreno ugo-
tovili, da sta VEP in VEOP medsebojno povezana. To je le po-
trdilo ze dobljene rezultate pri zdravih preiskovancih. Mo¢
povezave je bila priblizno enaka kot pri zdravih preiskovan-
cih. Izracunali smo naklon regresijskih premic pri bolnikih z
migreno brez avre in z migreno z avro. Ugotovili smo, da med
njima ni razlik. Torej Ziv¢no-zilna sklopitev med obema pod-
skupinama ne kaze razlik. Ugotovili smo tudi, da je naklon
regresijske premice pri bolnikih z migreno za 60% visji od
naklona regresijske premice pri zdravih preiskovancih. Torej
je zivéno-zilna sklopitev pri bolnikih z migreno v ¢asu brez
migrenskega napada aktivnej$a kot pri zdravih preiskovan-
cih. To potrjuje studija, v kateri so ugotovili, da je lahko okre-
pitev sistema pri bolnikih z migreno povecana (21).

Doslej se nih¢e ni ugotovil, ali je zivéno-zilna sklopitev pri
bolnikih z migreno v ¢asu brez napadov aktivnejsa kot pri
zdravih preiskovancih. Raziskava s PET je pokazala, da ima
bolnik z migreno med napadom povecan podro¢ni mozgan-
ski krvni pretok v vidni skorji (22). Tudi Studije s fMR kazejo
na povecan podroc¢ni mozganski krvni pretok med migren-
skim napadom (23). S SPECT so ugotovili, da se podro¢ni mo-
zganski krvni pretok v vidni skorji med napadom zmanjsa
(24). Pri nekaterih bolnikih z migreno so s SPECT zabelezili
tudi hiperemijo (25). Rezultati torej niso enotni. Podatki o mo-
zganski hipoperfuziji med migrenskim napadom paso v skla-
du s hipotezo o razsirjajoci se depresiji mozganske skorje
(CSD). Po tej hipotezi naj bi motnjo elektri¢ne aktivnosti mo-
zganske skorje spremljal spremenjen podro¢ni mozganski
krvni pretok (26). V depolarizacijski fazi CSD naj bi bil pod-
ro¢ni mozganski krvni pretok povecan, med depresijo pa zni-
zan. Tudi studija s fMR kaze, da je vsaj v zacetni fazi migren-
skega napada podro¢ni mozganski krvni pretok povecan (27).
Kljub temu temeljne raziskave pri zivalih kazejo, da CSD spr-
va povzroci oligemijo in Sele nato hiperemijo (28). Iz navede-
nih studij bi lahko povzeli, da ugotavljajo motnjo podro¢ni
mozganski krvni pretok med migrenskim napadom. Izsledki
nase studije govorijo v prid rezultatov drugih, ki ugotavljajo
hiperemijo med napadom. Pove¢an podro¢ni mozganski krv-
ni pretok oziroma mozganska hiperemija bi lahko bila posle-
dica hiperaktivne ziv¢no-Zilne sklopitve. Znana so klini¢na sta-
nja, kot je meningitis, ki jih spremlja mozganska hiperemija.
Klini¢ni znaki pri teh stanjih so podobni kot pri migrenskem

napadu, to so hud glavobol, slabost, bruhanje, preobcutljivost
za svetlobo in zvok.

Mozno je, daje spremenjena zivéno-zilna sklopitev povezana
s spremenjenim delovanjem nekaterih nevrotransmitorjev,
kot je serotonin, ki uc¢inkuje tudi na mozganske zile, hkrati pa
spreminja Ziv¢éno aktivnost (29, 30). Znano je, da migreno po-
vezujejo s spremenjenim delovanjem monoaminergic¢nega si-
stema (1). Tudi triptani, ki so u¢inkoviti v zdravljenju migren-
skega napada, so agonisti na serotoninskih 5-HT  in 5-HT ,
receptorjih in povzrocijo vazokonstrikcijo mozganskih arte-
rij (31). Poleg tega zmanjsujejo nevronsko vzdraznost (32).
Torej lahko zmanj$ajo mozgansko hiperemijo in vplivajo na
zivéno-zilno sklopitev med migrenskim napadom.

Zakljucki

Na osnovi dobljenih rezultatov in analiz lahko zaklju¢imo, da
lahko s so¢asnim snemanjem signala TCD in VEP analiziramo
zivéno-zilno sklopitev pri zdravih ljudeh in pri bolnikih z mi-
greno. Pri slednjih je Zivéno-zilna sklopitev aktivnejsa v pri-
merjavi z zdravimi preiskovanci, kar je lahko posledica spre-
menjenega delovanja monoaminergi¢nega sistema.
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