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Marja-Liisa Sumelahti | KATSAUS

Nainen, hormonit Ja migreeni

Migreenikohtauksia esiintyy noin 16 %:lla naisis-
ta, ja migreeni on erityisesti nuorten tydikaisten
naisten ongelma. Tassa ryhmassa migreenilla voi
olla vaikutusta ehkaisymenetelman valintaan.
Yleensa migreeni helpottuu raskauden aikana.
Raskauden yhteydessa alkavan migreenin ero-
tusdiagnostiikassa pitdd huomioida muut paan-
sarkya aiheuttavat tilat. Kohtaushoitoon on kay-
tossa tehokkaita ladkkeitda, mutta aina niiden
teho ei riita. Tallaiset vaikeat kohtaukset liitty-
vat usein kuukautismigreeniin. Pitkittyvien ja
voimakkaiden kohtausten tunnistaminen kuu-
kautismigreeniksi, kohtausten ennakointi seka
ohjeenmukainen laakinta ovat keinoja paran-
taa hoitotulosta. Migreeni heikentaa tyokykya,
mutta siihen ei liity vakavia liitdnnaissairauksia.
Poikkeuksena on auralliseen migreeniin kytkey-
tyva verisuonisairauksien riski, jota lisaavat yh-
distelImaehkaisyn kaytto, tupakointi ja verenpai-
netauti.

Suurin osa migreenid potevista suomalaisista
on 30-50-vuotiaita naisia. Naisten voimak-
kaimmat kohtaukset liittyvit hormonaalisiin
muutoksiin kuukautisten ja raskauden ensim-
mdisen kolmanneksen aikana. Menopaussin
jilkeen oireet helpottuvat. Migreeni heikentda
eliminlaatua, mutta siihen ei tavallisesti lii-
ty muita vakavia sairauksia. Poikkeuksena on
aurallinen migreeni, johon liittyy kaksinker-
tainen aivoinfarkti- ja sydin- ja verisuonitauti-
kuolleisuutta lisd4va verisuonisairauksien riski.

Migreeni oireyhtymana

Jyskyttivd, rasituksessa paheneva pdiansirky
ja pahoinvointi ovat migreenin tyyppioireita.
Kriteerien mukaan kohtauksiin liittyy myos

% = Toimitus suosittelee erityisesti opiskelijoille

valo- ja ddniherkkyys. Kohtaus kestid 4-72
tuntia, ja sitd saattaa edeltdi ja seurata vireys-
tilan ja mielialan muutoksia.

Toispuolinen painsirky aiheutuu suurten
kallonsisdisten ja aivokalvon verisuonien pai-
kallisesta laajenemisesta (Goadsby ja Olesen
1996, Olesen ja Burstein 2009). Huono-
vointisuus ja oksentelu johtuvat aivorungon
oksennuskeskuksen aktivoitumisesta. Noin
kolmanneksella migreenipotilaista esiintyy
kipuvaihetta edeltivid auraoireita, jotka voivat
ilmetd sahalaitamaisen nikokenttipuutoksen
ja valonvilkkeen ohella puheen tuoton vaikeu-
tena tai tuntohiiriona.

Naissukupuolihormonien
vaikutukset migreenissa

Sukupuolihormonien vaikutukset hypota-
lamuksessa, aivolisikkeessd, munasarjoissa
ja kohdun limakalvolla rytmittivit naisen
kuukautiskiertoa. Estrogeeni ja progesteroni
vaikuttavat keskushermoston kivunsditelyssi
serotonergisiin ja opioidergisiin ratoihin. Koh-
dun limakalvolla vaikutus kohdistuu prosta-
glandiiniin ja muihin peptideihin (Silberstein
ja Meriam 1999, Zacur 2006). Prostaglandii-
nien vapautuminen aiheuttaa hyperalgesiaa, ja
se voi laukaista migreenikohtauksen. Kohdun-
poiston vaikutuksista migreeniin ei kuiten-
kaan ole tutkimustietoa. Migreeniherkkyyteen
vaikuttaa selkeimmin estrogeeniarvojen pie-
nentyminen. Hormonaalisista migreeneistd
voimakkain on kuukautismigreeni (KUVA).

Kuukautismigreeni

Kuukautismigreenistd voidaan puhua, kun
auraton migreeni esiintyy kuukautiskierron
pdivind -2 - +3, eli juuri ennen kuukautis-
vuotoa tai sen aikaan. Oireesta kirsii noin
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Raskaus, kuukautiset, menopaussi —»

KUVA. Estrogeenitasojen vaihtelut naisilla. Estrogeenipitoisuuden suurentumiseen liitetaan lisdantynyt alt-
tius aurallisille migreenikohtauksille raskauden alkuvaiheessa, kierron follikkelivaiheessa ja hormonikor-
vaushoidon aikana. Estrogeenipitoisuuden pienentyessa synnytyksen jalkeen, kierron follikkelivaiheessa ja

menopaussissa esiintyy useimmiten auraton migreeni.

40-60 % migreenipotilaista. Estrogeenipitoi-
suus pienentyy kuukautiskierron viimeisind
péivind ja yhdistelmaehkaisytabletteja kiytet-
tdessd taukoviikon aikana, jolloin voi ilmetd
tavallista voimakkaampia ja pitkdkestoisempia
migreenikohtauksia. Taustalla on péinsirkyid
vilittivin  trigeminovaskulaarijirjestelmin
herkistyminen estrogeenipitoisuuden vihen-
tyessd (Zacur 2006, Martin ja Lipton 2008).
Tallainen puhdas kuukautismigreeni on huo-
mattavasti harvinaisempi kuin kuukautisiin
liittyvd migreeni, jolla tarkoitetaan vastaavaa
tilannetta kuin kuukautismigreenissd, mutta
migreenikohtauksia esiintyy muulloinkin kier-
ron aikana.

Luotettavimmin migreenin yhteys kuukau-
tiskiertoon selvidi, kun potilas pitdd paivakir-
jaa oireistaan, kdyttimistddn ladkkeistd ja kuu-
kautisten ajankohdasta. Kuukautismigreenille
ovat tyypillisia pitkittyneet kohtaukset, jolloin
oireet alkavat uudelleen kohtauslidkkeen te-
hon loppuessa (MacGregor ym. 2010).

Kuukautismigreenin hoito

Kuukautismigreeni on voimakkaampi, vaike-
ampi ja pitkdkestoisempi kuin muut migreenit
(tauLukko). Muihin kohtauksiin riittivien
kohtaus- ja estolddkkeiden teho on huonompi
kuukautismigreenissd (Pringsheim ym. 2008,
MacGregor 2010). Kohtausten hoito nou-
dattaa migreenin yleisid hoitolinjoja (Harno
2008).

M-L. Sumelahti

Pitkittyvin kuukautismigreenin hoidossa
tismilddkkeitd (triptaaneja) ja sirkylddkkeitd
joudutaan kiyttimain useita vuorokausia ja
annoksen on oltava tarpeeksi suuri toivotun
vaikutuksen saavuttamiseksi (MacGregor
2010). Triptaanien teho on melko hyvi, mut-
ta ongelmana on useiden valmisteiden lyhyt
vaikutusaika vuorokausien ajan kestdvissd
migreenikohtauksessa (Sumelahti ym. 2008).
Kuukautismigreenissd hoidoksi voidaan til-
16in valita pitkdvaikutteinen frovatriptaani,
jonka teho on riittdvin pitkd 1-2 kertaa vuo-
rokaudessa otettuna. Tutkimusten perusteel-
la tulehduskipuldaketti ja triptaania voidaan
tarkasti ohjeistettuna kiyttid kuukautismig-
reenissd 3-S5 vuorokauden ajan. Jonkin verran
vaikutusta kuukautismigreenin synnyssd voi
olla my6s kohdussa kuukautisaikaan synte-

TAULUKKO. Tavallisen ja kuukautismigreenikohtauk-
sen erot.

Kuukautismigreeni

Voimakkaat esioireet
ja pahoinvointi

Auraton
Voimakas kipu

Voimakas toiminta-
kyvyn heikkeneminen

Heikko kohtauslaake-
vaste

Kesto: 3-5 vrk

Migreeni

Esioireet ja pahoin-
vointi lievempia
Auraton tai aurallinen
Lieva tai keskivaikea
kipu

Lieva tai kohtalainen

toimintakyvyn heikke-
neminen

Kohtalainen tai hyva
kohtauslaakevaste

Kesto: 1-3 vrk



tisoituvilla prostaglandiineilla. Prostaglan-
diinin esto tulehduskipuldikkeilld helpottaa
migreenin ohella kuukautiskipuja. Sarkyldake-
padnsiryn riski on huomioitava, mutta vaara
on yleensi pieni 3-S5 vuorokauden kiyttojak-
son aikana (Pringsheim ym. 2008, MacGregor
2010).

Opiaatteja ei kiytetd, vaikka kipu on voima-
kasta ja kohtaus pitkittyy, koska niiden tehoa
ei ole migreenissi osoitettu tulehduskipulaak-
keitd paremmaksi. Lisdksi opiaatteihin liittyy
voimakkaampia haittavaikutuksia seka alttius
riippuvuuteen ja sirkyliikepiinsirkyyn (Tep-
per 2012). Pitkittynyt ja kotona otettaviin
ladkkeisiin vastaamaton kipukierre pyritdin
katkaisemaan sairaalassa suoneen annettavalla
lidkeyhdistelmalld. Tehosta on kokemukseen
perustuvaa nayttod. Ladkeyhdistelma sisaltid
indometasiinia, hydrokortisonia ja pahoin-
vointilddkettd, ja se annetaan suoneen keitto-
suolaliuostiputuksessa 8-12 tunnin kuluessa
(Kallela 2008).

Kuukautismigreenin
hormonaalinen hoito

Estrogeenipitoisuuden nopeaa ja voimakasta
pienentymistd ennen kuukautisvuodon alkua
pidetdan kuukautismigreenin laukaisevana
tekijand. Estrogeenipitoisuuden yllipitoa jak-
soittaisesti kdytettdvin estrogeenihoidon avul-
la on tutkittu antamalla potilaille estrogeenia
ihon kautta (esim. estradiolia geelind 1,5 mg/
vrk tai estradiolilaastari 100 pg/vrk). Laakitys
aloitetaan viidestd kolmeen vuorokautta en-
nen vuodon alkua. Estrogeenin tehosta mig-
reenin estohoidossa on tehty muutama satun-
naistettu tutkimus, mutta potilasmairit ovat
olleet pienid ja tulokset vaihtelevia. Niiden
selvitysten perusteella ei voida antaa suositus-
ta estrogeenivalmisteiden kiytostd migreenin
estossa, vaikka yksittdisen potilaan osalta vaste
voi olla hyvi (Loder ym. 2007).

Joskus kuukautismigreenin hoidoksi on
kokeiltu GnRH-analogeja (Holdaway ym.
1999), jotka jatkuvasti kiytettyind lamaavat
munasarjan hormonituotannon. GnRH-ana-
logeja on kiytetty joko yksindin tai estrogee-
nihoidon ohella. Vaste kivun voimakkuuteen

ja kohtaustaajuuteen on ollut noin 34 %, mika
oli merkittivi tulos.

Perusterveydenhuollossa
reenin estoon suositellaan kokeilemaan mig-
reenin estohoidossa tavallisesti kiytettavid
valmisteita Kédypi hoito -suosituksen porras-
tuksen ja annosteluohjeiden mukaisesti (Mig-
reeni: Kiypi hoito -suositus 2008).

kuukautismig-

Migreeni, ehkaisy ja hormonihoidot

Yhdistelmiehkiisyvalmisteiden (tabletit, ren-
gas ja laastari) kiyttd on turvallista, jos nai-
nen sairastaa auratonta migreenii eikd muita
riskitekijoitd ole. Yhdistelmaehkaisyn kiytto
on vasta-aiheista aktiivisessa aurallisessa mig-
reenissd, jossa aurallisia kohtauksia esiintyy
kuukausittain. Vuosia aiemmin auraoireiden
kanssa ilmennyt mutta arvioinnin aikaan au-
raton migreeni ei ole este yhdistelmiehkiisyn
kiytolle.

Keltarauhashormonia sisiltivat ehkiisy-
valmisteet (minipillerit, hormonikierukka ja
ehkiisykapselit) ovat turvallisia aurallisessa-
kin migreenissi (Edlow ja Bartz 2010). Kiy-
tainnon havainto ilman tutkimusnéytt6d on,
ettd jotkut kuukautismigreenisti karsivit huo-
maavat vaivansa lievittyvin tai jopa loppuvan
hormonikierukan kiytén aikana (Stephenson
2009). Tamai voi liittyd kohdun prostaglandii-
nituotannon vihenemiseen. Yleiselld voinnin
kohenemisella tai kuukautisvuodon niukke-
nemisella saattaa olla merkitystd naisille, joille
hormonikierukka on asetettu runsaiden ja ki-
vuliaiden kuukautisten hoidoksi.

Tasainen estrogeenipitoisuus
helpottaa migreenia

Jos naisella on kuukautismigreeni, voidaan
ehkiisyksi harkita yhdistelmaehkaisytablette-
ja. Hoito on turvallista, mikili potilaan muut
migreenit ovat aurattomia eikd yhdistelméeh-
kdisyn vasta-aiheita todeta. Hoito helpottaa
myos voimakkaita kuukautiskipuja ja siannol-
listad kiertoa (Sulak ym. 2007). Tavanomaisen
kiyton (kolme viikkoa hormonivalmistetta
ja viikon tauko) sijaan voi kokeilla nykyiin
muutenkin suosittua pitkaa kiertoa, jossa tau-
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» Yli puolella migreenipotilaista on vaikeita koh-

» Kuukautismigreeni on auraton migreeni.
» Auraton migreeni lievittyy raskauden aikana.
» Migreeni voi voimistua perimenopaussissa.

» Yhdistelmdehkaisytablettien kayttd on kielletty

» Vaihdevuosioireiden hormonihoito voi pahentaa

YDINASIAT

tauksia kuukautisten yhteydessa.

aktiivisessa aurallisessa migreenissa.

migreenid, mutta se ei lisaa aivoinfarktiriskia.

348

ko valmisteen kiytostd pidetddn 2-6 kuukau-
den vilein. Tillaisesta menettelystd kuukau-
tismigreenin hoidossa on kliinistd kokemusta
mutta ei satunnaistettuja tutkimuksia. Erddssid
tutkimuksessa verrattiin painsarkyoiretta nor-
maalin 21/7-jaksotuksen ja tauottoman 168
péivin hormonijakson yhteydessi (Sulak ym.
2007). Hankalista paansiryisti kirsivien kipu
viheni merkitsevisti jatkuvan hormonivalmis-
teen kdyton aikana. Toisessa tutkimuksessa
my0s 24/4-jaksotus todettiin 21/7-jaksotusta
tehokkaammaksi (De Leo ym. 2011). Takau-
tuvassa tutkimuksessa 23 potilaan aura- ja
kuukautismigreeni viheni pitkdaikaisen, pie-
niannoksisen estrogeenirengashoidon aikana
(Calhoun ym. 2012). Etinyyliestradiolin ja
drospirenonin yhdistelmd helpotti migreenii
selvisti paremmin (taajuus ja voimakkuus)
kuin muut yhdistelmavalmisteet (Machado
ym. 2010).

Yhdistelmitablettien kdyton aloitukseen
saattaa joskus liittyd migreenin paheneminen
(noin 30 %), ja migreenipotilailla tauko voi li-
sdtd sirkyd. Yhdistelméehkaisyn kayttod ei suo-
sitella lisddntyneen aivoinfarktiriskin vuoksi yli
35-vuotiaille migreenipotilaille, aktiivista au-
rallista migreenia sairastaville eiki niille, joiden
migreeni pahenee yhdistelmaehkiisyn kiyton
aikana (Sacco ym. 2012). Keltarauhashormo-
niehkdisyd on tutkittu, eikd sen kayttoon liity
aivoinfarktin riskid (Nappi ym. 2011).

M-L. Sumelahti

Vaihdevuodet ja
hormonikorvaushoito

Perimenopaussissa kuukautiskierron hormo-
nivaihtelut voivat korostua. Joillain naisilla
migreenioireet pahenevat tai muuttavat luon-
nettaan. Erotusdiagnostiikan kannalta on
muistettava, etti ohimeneva aivoverenkierto-
hiirié saattaa muistuttaa ilman painsirkyvai-
hetta esiintyvadd auraoiretta. Periaatteena on,
ettd tilanne on tutkittava aivokuvaksella, jos
migreenin luonne muuttuu.
Hormonikorvaushoitoon voi liittyd mig-
reenin ja erityisesti aurallisen migreenin pa-
heneminen. Korvaushoito ei tiettavasti lisdd
aivoverenkiertohdirion vaaraa. Korvaushoi-
dossa migreenipotilaille suositellaan pienian-
noksista ja tasaisesti imeytyvidd lidkemuotoa,
esimerkiksi geelid tai laastaria (MacGregor
2009). Parhaimmillaan hormonihoito lievit-
tad vaihdevuosioireita, parantaa unenlaatua
ja mielialaa. Tasaiset estrogeenipitoisuudet ja
mainittujen migreenid pahentavien tekijoiden
poistuminen helpottavat oireilua. Kun meno-
paussi on ohi, migreeni lievittyy tai kohtaukset
loppuvat kokonaan (MacGregor 2012).

Raskaus ja imetys

Migreeni ei lisdd raskauskomplikaatioiden
kuten pre-eklampsian, keskenmenojen tai
epimuodostumien riskid (Loder 2007). Mig-
reeni helpottuu noin 60-70 %:ssa tapauksista
raskauden toisen ja kolmannen jakson aika-
na. Erityisesti auratonta migreenid potevilta
oireet yleensd rauhoittuvat raskauden toisen
kolmanneksen alkaessa. Raskauden ensimmii-
sen kolmanneksen aikana voimakkaasti suu-
rentuvien estrogeenipitoisuuksien katsotaan
kuitenkin altistavan (1-17 % tapauksista) uu-
sille kohtauksille. Naiset, joiden migreeni alkoi
kuukautisten alkaessa ja joilla esiintyy kuukau-
tismigreenid, ovat useammin oireettomia. Pie-
nelld osalla (4-8 %) naisista migreeni pahenee,
ja tdlloin kyseessd on usein aurallinen muoto.
Pidnsdrky raskauden ja imetyksen aikana.
Jos raskauden aikana ilmenee elimin ensim-
miinen kova péinsirky (1,3-16,5 %), sijoit-
tuu se usein ensimmadiseen kolmannekseen ja



kyseessi on yleensi aurallinen migreeni (Aubé
1999). Erotusdiagnostisesti on huomioitava
trombosyyttihdiridt (trombosytopenia), pre-
eklampsia ja sinustromboosi. Estrogeenipitoi-
suuden suureneminen selittid my6s hormoni-
korvausta kiyttivien migreenialttiutta: estro-
geenipitoisuuden lisddntyminen liittyy aural-
lisen migreenin esiintymiseen. Synnytyksen
jilkeinen estrogeeniarvojen pienentymiseen
kytkeytyvd kova migreenikohtaus on erotetta-
va muista akuuteista pdansaryista.

Raskauden ja imetyksen aikana esto- ja
kohtauslaikkeiden kiytt6 on rajoitettua. Hoi-
to on ensisijaisesti ladkkeetontd; kipulddkkeis-
td turvallisin on parasetamoli. Satunnaisten
kohtausten hoidossa tulehduskipulddkkeita
voi kiyttdd kolmanteen trimesteriin saakka.
Triptaaneja on kiytetty hoitoon perehtyneen
ladkirin seurannassa satunnaisesti. Estolddk-
keeksi suositellaan ainoastaan propranololia.

Aurallinen migreeni, hormonit ja
naisten verisuonitautien riski

Laajassa etenevissd yhdysvaltalaistutkimuk-
sessa (27840 tutkimuspotilasta) todettiin,
ettd yli 45-vuotiaiden aktiivista aurallista mig-
reenid potevien naisten verisuonitautisairas-
tavaus (sydaninfarkti, aivoinfarkti, sepelvalti-
motauti) oli lisddntynyt merkitsevisti. Aivo-
infarktin riski oli aurallista migreenid potevilla
estrogeeniehkaisyd kayttavilld tupakoitsijoilla
seitsenkertainen (MacClellan ym. 2007). Toi-
saalta aktiivinen auraton migreeni ei ndyttiisi
lisadvin riskid (Kurth ym. 2006).

Mitd pidempddn aurallinen migreeni on
kestinyt, siti voimakkaammin kohtauksen
aikaiset verisuonimuutokset ilmenevit. Kol-

mensadan naisen aineistossa aivoinfarktiriskin
todettiin suurentuneen, jos aurallisia kohtauk-
sia esiintyi useammin kuin kerran kuukaudes-
sa ja kauemmin kuin 12 vuoden ajan. Titd
lisaavit tupakointi, kohonnut verenpaine ja
yhdistelméehkiisy (Donaghy ym. 2002).

Lopuksi

Nykyiin tiedetddn, ettei aurattomaan migree-
niin liity aivoinfarktiriskid. Myos hormonikor-
vaushoito menopaussissa on aivoinfarktiriskin
kannalta turvallista. Terveydenhuollossa on
tarkedd tunnistaa verisuonisairauksien osalta
riskiryhméin kuuluvat migreenipotilaat. Naitd
ovat nuoret naiset, joilla on aktiivinen auralli-
nen migreeni ja muita riskitekijoitd (verenpai-
netauti, tupakointi). Heidin ohjaukseensa ja
seurantaansa sekd turvalliseen ladkehoitoon
tulisi kiinnittdd huomiota kaikilla tasoilla.

Migreenipotilaita voidaan hoitaa pitkille
perusterveydenhuollossa ja tyéterveyshuol-
lossa. Kuvantamistutkimuksia ei tarvita, jos
kohtaustyyppi ei muuta muotoaan eivitki
kohtaukset voimistu ja jos 16ydokset kliinises-
sd tutkimuksessa ovat kohtausten viliaikoina
normaalit. Kohtaus- ja estohoidon Kiyp4 hoi-
to -suosituksen mukaisiin lddkeannoksiin tuli-
si pyrkid siedon mukaan.

Neurologin ja gynekologin konsultaatiota
tarvitaan, kun kokeillut hoidot on havaittu te-
hottomiksi tai todetaan ehkiisyyn tai raskau-
teen liittyvid ongelmia. m

MARJA-LIISA SUMELAHTI, LT, neurologian
erikoisladkari, kliininen opettaja

SIDONNAISUUDET
Asiantuntijapalkkio (A. Menarini Suomi Oy, Berlin-Chemie)

— Summary

Woman, hormones and migraine

Migraine is a problem of young working-age women in particular, and may influence the choice
of the method of contraception. Other conditions causing headache should be taken into account
in the differential diagnosis of migraine with an onset during pregnancy. Effective drugs are
available for acute treatment, but in some attacks the effect of the drugs is insufficient. In women,
these attacks are frequently associated with menstrual migraine. Recognition of prolonged and
intense attacks as menstrual migraine, their anticipation and medication of attacks according to
instructions are means to improve the treatment outcome.
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