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Forord

Hensikten med denne oppgaven var & undersgke hvor presise enkle spgrsmal om
migrene (Migrene — Ja/nei og alder ved debut) er sammenlignet med spgrsmal basert
pa detaljerte diagnostiske kriterier i & identifisere kvinner som lider av migrene.

Jeg er forskerlinjestudent og denne oppgaven er knyttet til forskerlinjeprosjektet mitt. |
forskerlinjeprosjektet ser jeg pa prevalens av migrene og eventuelle sammenhenger
mellom migrene og endogen og eksogen hormoneksponering hos kvinner i Norwegian
Women and Cancer-studien (<NOWAC» eller «Kvinner og kreft» pa norsk). Prosjektet er
knyttet til forskningsgruppen Systemepidemiologi pa Institutt for Samfunnsmedisin ved
UiT. «Kvinner og kreft» har tidligere i sine spgrreskjema inkludert spgrsmal om migrene,
men spgrsmalene var enkle og ikke basert pa International Headache Societys (IHS)
diagnostiske kriterier, som man i dag regner som diagnostisk gullstandard for a
indentifisere migrenepasienter. Jeg hadde forskerar i 2016/2017, og varen 2017 sendte
«Kvinner og kreft» ut en ny runde med spgrreskjema til kvinner som allerede hadde
svart pa spgrreskjema fra «Kvinner og kreft»> om migrene tidligere. | dette nye
sparreskjemaet fikk jeg lov til & inkludere nye, validerte spgrsmal om migrene som er
basert pa IHS-diagnostiske kriterier, og som ligner de spgrsmalene andre som studerer

migrene bruker.

Formalet med denne oppgaven var & sammenligne livstidsprevalensen av migrene ved
bruk av ikke-validerte og validerte sparsmal for fastsettelsen av diagnosen migrene i en
populasjon norske kvinner, samt & undersgke hvor stor den intraindividuelle variasjonen

blant deltagerne var.

Undertegnede har designet og gjennomfgrt studien, og skrevet oppgaven, under

veiledning av Tonje Braaten og Eiliv Lund.

Tusen takk til veilederne Tonje Braaten og Eiliv Lund. En takk ma ogsa rettes til min

mann Christian og min sgnn Sverre, mine viktigste stagttespillere.

Nora Stensland Bugge, stud.med
Tromsg, august 2020
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Sammendrag

Bakgrunn

Migrene er en utbredt tilstand i den norske befolkningen, og er nesten dobbelt s& vanlig
hos kvinner som hos menn. Det finnes ingen diagnostisk test for migrene, hvilket
kompliserer fastsettelsen av diagnosen. International Headache Society har presentert
et sett med diagnostiske kriterier, hvor diagnostisk gullstandard for diagnosen migrene
regnes som applikasjon av disse kriteriene i intervju med lege eller nevrolog. Disse
diagnostiske kriteriene er flere ganger adaptert til sett med spgrsmal man kan bruke i
spgrreskjema for & identifisere migrenepasienter. Formalet med denne oppgaven var a
sammenligne livstidsprevalensen av migrene ved bruk av ikke-validerte og validerte
spgrsmal for fastsettelsen av diagnosen migrene i en populasjon norske kvinner, samt &

undersgke hvor stor den intraindividuelle variasjonen blant deltagerne var.

Metode
Datamaterialet bestar av et utvalg kvinner fra «Kvinner og Kreft» kohorten, som har

svart pa spgrreskiema som inneholdt spgrsmal om migrene to ganger; bade de validerte
og de ikke-validerte. Hos disse kvinnene ble livstidsprevalensen og den intraindividuelle

variasjonen estimert med Cohens kappa med konfidensintervaller.

Resultater
23 928 kvinner deltok i studien, og livstidsprevalensen av migrene endret seg fra 20.2%

til 22.6% nar spgrsmalene om migrene i sparreskjema ble mer detaljerte. Vi fant en
kappa-verdi pa 0.71, som tilsier godt samsvar.

Konklusjon

Livstidsprevalensen av migrene endrer seg lite i samme populasjon nar man bruker
validerte og mer detaljerte spgrsmal om migrene i spgrreskjema. Livstidsprevalensen av
migrene blant norske kvinner i denne studien er lik den som andre har funnet. Den

intraindividuelle variasjonen blant kvinnene er liten og viser godt samsvar mellom

svarene hos de som har svart pa spgrsmal to ganger om de har hatt migrene.



1 Innledning

1.1 Hvaer migrene?

Migrene er en primaerhodepine, hvilket betyr at hodepinen er forstyrrelsen i seg selv,
og ikke et symptom pa, eller en fglge av, annen sykdom. Tilstanden karakteriseres
av smertefull, som regel unilateral, pulserende hodepine ofte ledsaget av lyd- og/eller
lysskyhet, kvalme og oppkast. Migrene er typisk en episodisk hodepinesykdom, hvor
et migreneanfall vanligvis varer 4 til 72 timer. Dog er det mulig & ha kronisk migrene
(migrene mer enn 15 dager per maned i 3 maneder), og en komplikasjon til migrene
er status migrainosous; et migreneanfall som varer mer enn 72 timer. Migrene deles
vanligvis inn i migrene med og uten aura. Aura er en nevrologisk forstyrrelse som
vanligvis opptrer som et «forvarsel» fgr selve hodepinen inntrer. Aurasymptomene
utvikler seg typisk gradvis i lgpet av 5-10 minutter og varer vanligvis opptil 1 time far
hodepinen inntreffer. Eksempler pa aurasymptomer er synsforstyrrelser som
dobbeltsyn, lysglimt og flimmerskotomer, eller halvsidige lammelser,
sensibilitetsendringer eller andre sanseforstyrrelser. Aurasymptomer er en stor og
heterogen gruppe. Migrene med aura utgjgr 15-30% av migrenetilfellene (1). Klinisk
kan det vaere nyttig a skille mellom pasienter som lider av migrene med eller uten
aura, da pasienter som har migrene med aura har vist & ha en noe forhgyet risiko for
hjerneslag og kardiovaskuleer sykdom (2). | denne oppgaven har vi valgt a ikke skille
mellom de som lider av migrene med og uten aura, da det ikke synes & veere ulik
etiologi for disse subtypene av migrene, samt at sammenhengen mellom migrene og

hormonelle faktorer ogsa synes a vaere den samme.

1.2 Migrenens epidemiologi, og betydning for den som er rammet

Migrene er en utbredt tilstand i befolkningen, og er seerlig utbredt blant kvinner.
Prevalensen av migrene i Norge er 12%, 16 % blant kvinner og 8% blant menn (3). |
studien «Kvinner og kreft» har man funnet lignende tall, med en prevalens blant
kvinner pa 20.2% (upubliserte tall fra egen forskning). Den hgye prevalensen av
migrene gjar at migrene ikke bare er en byrde for den enkelte som er rammet, men
ogsa et samfunnsproblem péa grunn av gkt sykefraveer og redusert evne til & jobbe
blant de som lider av migrene. |1 2012 fant «The Global Burden of Disease Study
2010» (4) at hodepinetilstander var den tredje vanligste arsaken til ufarhet pa

verdensbasis, og blant enkelttilstander var migrene den syvende vanligste arsaken til
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ufarhet (4). @kt forstdelse og kunnskap om migrene vil derfor kunne komme bade

den enkelte pasient til gode samt at det vil veere nyttig fra et samfunnsmedisinsk og
samfunnsgkonomisk perspektiv. Migrene og andre typer hodepine synes & veere et
gkende problem bade i vestlige land og i utviklingsland, og migrene er fortsatt er en

underdiagnostisert og underbehandlet tilstand (5).

1.3 Migrene og hormoner

Bakgrunnen for at migrene er dobbelt sa vanlig blant kvinner som blant menn kan
knyttes til bAde endogene- og eksogene hormonfaktorer. Man tror at denne
kjgnnsforskjellen i all hovedsak er knyttet til hormonelle forskjeller hos kjgnnene, og
da farst og fremst gstrogeneksponering hos kvinner (6). Migrene debuterer vanligvis
f@r 30 ars alder, og det er ikke uvanlig at migrenen debuterer i tiden rundt menarke,
hvor hormonpavirkningen/gstrogeneksponeringen starter (7). | egne, upubliserte data
fant vi at for 33% av kvinnene som oppga at de hadde migrene, oppsto migrene for
farste gang i alderen 10-19 ar. Kvinner plages vanligvis mindre av migrene etter
menopausen, og prevalensen er avtagende jo eldre kvinner blir. Det er ogsa
observert endringer av migrenens intensitet og hyppighet i relasjon til svangerskap
og amming. Kvinner rapporterer ogsa hyppig at migreneanfall sammenfaller med
menstruasjonen, eller i 1-2 dager for eller etter farste dag i menstruasjonen. Dette
kalles menstruell migrene eller menstruasjonsrelatert migrene, og enkelte kvinner
opplever migreneanfall nesten utelukkende i forbindelse med menstruasjon (6).

Migrene er saledes mest utbredt blant fertile kvinner.

1.4 Migrenens patofysiologi

Patofysiologien bak migrene er fortsatt ikke fullstendig forstatt. Det er derfor viktig &
fortsette kartleggingen av og forskningen pa migrene og migrenepasienter, for a
bedre forstaelsen av sykdommen og de som lider av den, samt hvordan man best
mulig skal handtere tilstanden. Den radende teorien vedragrende patofysiologien ved
migrene er at det er en nevrovaskuleer sykdom; hvor vasokonstriksjon og
vasodilatasjon av ekstra- og intravaskulaere kar farer til smerte. De siste arene har
andre teorier og gkt kunnskap gjort seg mer gjeldende; man tror at migreneanfall

initieres av et nevrofysiologisk fenomen kalt «cortical spreading depression» hvor en
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balge av endret elektrisk aktivitet sprer seg over cortex, fra occipitalt og fremover
cortex. Det er antatt at cortial spreading depression er et uttrykk for gkt kortikal
eksitabilitet, og at migrenepasienter er mer utsatt for dette sammenlignet med de
som ikke lider av migrene (8). Trolig bidrar dette til gkt irritasjon av smertefgrende
fibre i nervus trigeminus og inflammasjon av hjernehinnene som begge to farer til
smerte (8). Andre teorier baserer seg pa at episodisk dysfunksjon i hjernestammen,
enten som en generator til selve hodepinen, eller at denne dysfunksjonen fungerer
som en sekundeer bidragsyter til & opprettholde hodepinen. En annen viktig teori
bygger pa dysfunksjon i utslipp av ulike nevrotransmittere og nevromodulatorer; det
er vist at calcitonin gene-related peptid (CGRP) og pituitary adenylate cyclase-
activation peptide (PACAP) kan utlgse migreneanfall hos personer som er
mottakelige for a fa dette, og sdledes kan man anta at disse neuropeptidene har en
kausativ rolle. Disse teoriene styrkes ved at virkningsmekanismen til triptaner,
migrenemedisiner, gir vasokonstriksjon av store kar i hjernen, som man tror bidrar til
a redusere hodepinen. Samtidig virker ogsa triptaner direkte pa nervus trigeminus via

binding til reseptorer som hemmer utslipp av nevropeptider, da seerlig av CGRP (9).

1.5 Diagnostiske kriterier og utfordringer knyttet til a stille diagnosen

Det finnes ingen diagnostisk test for migrene, og dette skaper en utfordring knyttet til
forskning og klinisk arbeid, fordi det kan vaere vanskelig & stille den riktige diagnosen.
Tilstanden diagnostiseres vanligvis med journalopptak av lege, gjerne med
hodepinedagbok der alle hodepineanfall beskrives i detalj og eventuell effekt av
migrenemedisin (triptaner). International Headache Socitety (IHS) presenterte i 1988
et sett med diagnostiske kriterier utviklet av eksperter pa hodepinetilstander
(inkludert migrene) og nevrologiske tilstander, The International Classification of
Headache Disorders (ICHD) (10). Dette bade for a gjgre det diagnostiske arbeidet
lettere og for & etablere konsensus om hva tilstanden innebzerer. | 2013 kom den
tredje reviderte versjonen (11). Denne inneholder oppdaterte diagnostiske kriterier for
migrene med og uten aura, og diagnostisk gullstandard for migrene ansees a veere
intervju/konsultasjon med nevrolog og applikasjon av ICHDs diagnostiske kriterier.

Disse kriteriene er vist i sin helhet i tabell 1.

Etter at de diagnostiske kriteriene ble utarbeidet har disse blitt implementert i den
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kliniske hverdagen, samt at flere har adaptert disse kriteriene og utarbeidet disse til
sett med spgrsmal som kan inkluderes i spgrreskjema for a identifisere
migrenepasienter pa en entydig mate, slik at dette kan benyttes i forskning. Disse
settene med spgrsmal er validerte og sammenlignet med diagnostisk gullstandard
flere ganger. Studier viser at disse settene med sparsmal er en god mate a
identifisere personer med migrene, og spgrsmalssettene har etter hvert blitt en

akseptert mate a differensiere mellom personer med migrene (12 - 17).

1.6 Oppgavens formal

Sparreskjemaene i «Kvinner og kreft»-studien inneholder blant annet detaljerte
spgrsmal om hormoneksponering og hormonbruk; p-pillebruk, bruk av gstrogener i
overgangsalder (hormonsubstutisjonsbehandling), alder ved menarke, alder ved
menopause, barnefadsler og amming. | mitt forskerlinjeprosjekt undersgker vi
sammenhengen mellom migrene og hormoner, og i den forbindelse er det gnskelig &

gjere en validering av de tidlige migrenespgrsmalene.

Formalet med denne oppgaven er & sammenligne de tidlige sparsmalene om
migrene med de nye spgrsmalene om migrene i sparreskjemaene fra «Kvinner og

kreft»-studien. Vi gnsker & undersgke:

1. Om livstidsprevalens av migrene endrer seg med de nye og mer detaljerte

spgrsmalene om migrene i den samme studiepopulasjonen.

2. Om det er stor intraindividuell variasjon blant kvinner som farst har svart pa de

tidlige og s& de nye spgrsmalene om migrene.

1.7 Etikk

Jeg kan ikke se etiske forhold som bgr tas spesielt hensyn til i denne oppgaven. Data
fra kvinnene i studiepopulasjonen er allerede samlet inn, og det vil ikke kreve noen
nye intervensjoner. Tvert imot er dette en kvalitetssikring av de data som allerede er
samlet inn, slik at senere spgrreskjema kan stille bedre og mer presise spgrsmal for

a sikre mest mulig korrekt informasjon fra deltagerne. Informert samtykke er



innhentet fra alle deltagerne i studien.

2 Materiale og metode

2.1 NOWAC/Kvinner og kreft — om studien og studiepopulasjon

«Kvinner og kreft» ble etablert i 1991 ved Institutt for samfunnsmedisin ved
Universitetet i Tromsg. Siden oppstart av studien, har 172 000 kvinner fra hele landet
svart pa minst ett sparreskjema om sin livsstil og helse, noen kvinner har svart pa
opptil fire sparreskjema, og ca. 50 000 av kvinnene har ogsa levert blodpraver til
«Kvinner og kreft»s biobank. Kvinnene var mellom 30 og 70 ar da de ble rekruttert til
studien, og er tilfeldig utvalgt fra hele Norge, basert pa adresse. Utvelgelsen ble
utfgrt av Statistisk sentralbyra (SSB). Repeterte malinger har veert innhentet med
varierende tidsintervaller, med 3 til 13 ar mellom hvert spgrreskjema. | 2017 var siste
utsendelse av nye spgrreskjema, hvilket gjar at oppfelgingstiden til enkelte av
kvinnene er 26 ar til na. Studien er knyttet til to nasjonale helseregistre;
Kreftregisteret og Dagdsarsaksregisteret. Studien er detaljert beskrevet andre steder
(18).

Kvinner og kreft-studien ble initiert fordi man gnsket & se pa sammenhengen mellom
endogene og eksogene hormonpavirkninger og hormonrelatert kreft hos kvinner, da
saerlig sammenhengen mellom bruk av p-piller og brystkreft. Da studien ble initiert
var case-kontroll studier mer utbredt, og man gnsket med opprettelsen av «Kvinner
og kreft» og unnga mulige feilkilder med seleksjonsskjevhet, overlevelsesskjevhet og
erindringsskjevhet ved a opprette en prospektiv studie knyttet til sentrale
helseregistre. Sparreskjiema som deltagerne i «Kvinner og kreft» har svart pa
inneholder detaljerte spgrsmal om kvinnes livsstil, helsetilstand og kosthold.
Sparsmalene i sparreskjema har forandret seg noe gjennom tidens lgp, men har
alltid inneholdt den samme «kjernen» med spgrsmal som blant annet dekker
omrader som kosthold, utdanning, bruk av alkohol, raykestatus, prevensjonsvaner
med fokus pa p-piller, hormonbruk i overgangsalderen, alder ved menarke, alder ved
menopause, barnefgdsler og amming samt spgrsmal om tidligere og navaerende

sykdommerftilstander og medisinbruk, herunder migrene.

2.2 Datainnsamling og gjennomfgring
| 1996 ble spgrsmal om migrene inkludert i spgrreskjema til «Kvinner og krefts-
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kohorten. Dette var relativt enkle spgrsmal, som ikke var validerte, verken innad i
gruppen eller av andre forskningsgrupper. Disse spgrsmalene er vist i sin helhet i

tabell 2, og er heretter kalt «de tidligere spgrsmalene om migrene».

De nye spgrsmalene om migrene ble utarbeidet av meg, Eiliv Lund og de andre
medlemmene av Systemepidemiologi-gruppen vinteren og varen 2017, og 25 000
nye 4.gangsspgrreskjema ble sendt ut til deltagere i «Kvinner og kreft» kohorten.
Kvinnene som mottok dette sparreskjemaet hadde svart pa de tidligere spgrsmalene
om migrene i 2. gangsskjema hgsten 1998. Til denne serien ble det utarbeidet et nytt
sett med spgrsmal som omhandlet migrene. Dette settet med sparsmal ble
utarbeidet basert pa ICHDs diagnostiske kriterier for migrene uten aura. Dette settet
med spgrsmal er vist i sin helhet i tabell 3, og disse er heretter kalt «de nye
spgrsmalene om migrene». Etter hvert som disse ble returnert til Universitetet i
Tromsg, ble de scannet inn og innlemmet i «Kvinner og kreft»s datafil av andre
medlemmer av Systemepidemiologi-gruppen. Dette arbeidet var ferdigstilt sommeren
2020.

Tanken bak a inkludere de nye og mer detaljerte spgrsmalene om migrene, var farst
og fremst a sikre best mulig presisjon i & identifisere kvinner som lider av migrene.
De tidlige spgrsmalene var ikke validerte, og det er en viss fare for feilklassifikasjon.
Spesielt ansees det som viktig & unnga a feilklassifisere en kvinne som en
migrenepasient, uten at hun i realiteten er det, fordi hun kan tro eller oppleve at hun
lider av migrene. De nye spgrsmalene var tiltenkt & luke ut denne gruppen, ved &
applisere ICDHSs diagnostiske kriterier pa kvinnens svar pa det nye settet med
migrenespgrsmal. Dette settet med sparsmal er tidligere validert av andre, og viser
at denne typen spgrsmal i sparreskjema er en velegnet metode for & identifisere
migrenepasienter (13). | tillegg til spgrsmalene som tidligere er validert i andre
studier og basert pa ICDHs diagnostiske kriterier, har vi ogsa valgt & inkludere
spgrsmal nummer 7 og 8 i tabell 3 i settet med spgrsmal, da vi mener at en kvinne
som tar reseptbelagt anfallsmedisin mot migrene sannsynligvis lider av migrene, da

hun har mattet oppsgke lege for & fa tak i slik medisin.

Se vedlegg 1 for & se hvordan de tidlige spgrsmalene om migrene ser ut i
sparreskjema som ble sendt ut i 1998, og vedlegg 2 for a se hvordan de nye

spgrsmalene om migrene ser ut i sparreskjema som ble sendt ut i 2017.
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2.3 Inklusjons- og eksklusjonskriterier

Kvinnene som er inkludert i denne subkohorten svarte pa spgarreskiema i 1998 og
2017, henholdsvis deres 2.gangsspgrreskjema og 4.gangsspgrreskjema, og svarte
da pa bade de tidlige spgrsmalene og de nye spgrsmalene om migrene. Se vedlegg
3 for & se «Kvinner og kreft»s tidslinje, og legg merke til serienummer som er markert
med blatt (serie 28/29 og 47) for & se hvor spgrreskjemaene i denne subkohorten ble

sendt ut.

Det er mulig at migrene kan debutere i voksen alder, og at en deltager blir kvitt sin
migrene i lgpet av oppfalgingstiden, og dette kompliserte analysene. | tillegg kan
kvinner fa migrene diagnostisert eller diagnosen fiernet under oppfalgingstiden. Hvis
en kvinnes svar indikerer ingen migrene i et tidligere spgrreskjema og migrene i et
senere spgarreskiema, kan hun ha fatt migrene i lgpet av oppfelgingstiden. Dette ma
imidlertid sees i sammenheng med kvinnes alder, da vi tidligere i Kvinner og kreft-
studien har funnet at 87% av deltagerne fikk sin migrene far fylte 40 ar (upubliserte
tall fra egen forskning). | spgrreskjema er spgrsmalene om migrene stilt som falger:
«Har du hatt...» og «Har du noen gang hatt...»- P& denne maten far man informasjon
om livstidsinsidens, og dermed kan man muligens unngé problemet med at migrene

forsvinner i lgpet av oppfalgingstiden.

2.4 Statistiske metoder
Statistikken ble utfart med bruk av STATA programvare, versjon 15.1.

Livstidsprevalensen av migrene med de to forskjellige settene med spgrsmal ble
sammenlignet for & se om den samme populasjonen fikk forskjellig prevalens med de
forskjellige settene med spgrsmal. For kvinnene som hadde svart pa de tidligere
spgrsmalene om migrene ble de som hadde svart «Ja» pa spgrsmalet «Har du noen

gang hatt migrene» klassifisert til & ha migrene.

De kvinnene som verken hadde svart «Ja» eller «Nei» pa det tidligere spgrsmalet om
migrene, men hadde en verdi for «Hvis ja: alder ved start» eller de som hadde svart

«Nei» pa spagrsmalet om migrene men likevel oppgitt en verdi for alder ved start ble



reklassifisert til «Ja» - Migrene. Livstidsprevalensen av migrene blant kvinnene som
har svart pa de nye spgrsmalene om migrene ble funnet ved at man kategoriserte
kvinnene til & ha migrene dersom de svarte «Ja — Migrene» pa «Har du hatt en eller
flere av falgende tilbakevendende og/eller plagsomme hodepinetilstander?» og at de
hadde gyldig verdi for ett eller flere av spgrsmal 1. til 8. i tabell 3. De som hadde
svart «Nei — migrene» eller ikke hadde svart «Ja — migrene», eller «<Nei — migrene»
men hadde gyldig verdi for ett eller flere av sparsmalene 1. til 8. i tabell 3 ble
reklassifisert til «Ja — Migrene». De som fortsatt ikke var klassifisert til verken «Ja»
eller «<Nei» pa spagrsmalet om migrene i ett eller begge skiema («Missing») ble fiernet

fra analysene med Cohens kappa.
Disse to livstidsprevalensene ble sammenlignet og kommentert.

Vi bruker Cohens kappa med konfidensintervaller for & sammenligne kvinnenes
respons i de tidlige migrenespgrsmalene med de nye migrenespgrsmalene. Kappa-
verdien sier noe om det observerte overensstemmelsen, korrigert for tilfeldig
samsvar (19) Det er en etablert konsensus om styrken pa Kappa-verdier; poor (<0.0)
slight (<0.20), fair (>0.20 to < 0.40), moderate (>0.40 to < 0.60), substantial (>0.60 to
< 0.80) og almost perfect (>0.80 to < 1.00), og disse ble lagt til grunn for

sammenligningen (20).

| tillegg forsgkte vi & applisere ICHD-III diagnostiske kriterier for migrene pa svarene
til kvinnene som har svart pa spgrsmal 1-8 i tabell 3, for & se om prevalensen av
migrene eventuelt endrer seg, nar man sammenligner disse med de som bare har
svart «Migrene — Ja» pa de nye spgrsmalene om migrene. Dette ble gjort ved & lage
en ny variabel som tar stilling til kvinnens svar pa spgrsmal 4 til 6 i tabell 3. En kvinne
ble klassifisert som en migrenepasient eller «ICHD-IIl — Migrene» dersom hun hadde

svart falgende pa spgrsmalene i tabell 3:

- 4: 4 timertil 3 dager OG
- 5. «Moderat» ELLER «Alvorlig» OG
- 6: «Noen ganger» ELLER «Ofte» pd ETT ELLER FLERE av disse
alternativene:
» Pulserende smerter

= Smerter pa den ene siden av hodet



= Kvalme og/eller oppkast
» Lysskyhet og/eller lydskyhet
» Forverring ved fysisk aktivitet

» Visuelle forstyrrelser far hodepinen (Aura)

Med denne nye variabelen vil vi sammenligne prevalensen med dersom man ikke
appliserer IHS diagnostiske kriterier strengt og se etter forskjeller, i tillegg vil man

beregne Cohens Kappa med konfidensintervaller (95% KI).

| bade de tidlige og de nye spgrsmalene om migrene er «Alder ved start», altsa alder
ved fgrste migreneanfall en del av spgrsmalssettet. Disse deles inn i

alderssegmenter og sammenlignes.

3 Resultater
3.1 Deltagerne

Denne subkohorten bestar av 23 928 deltagere. Dette er kvinner som har svart pa
spgrreskiema som inneholdt bade de tidlige og de nye spagrsmalene om migrene.

Deltagerne var mellom 40 og 59 ar da de svarte pa spgrreskjema for andre gang i
1998, og dermed mellom 60 og 74 ar da de svarte pa spgrreskjema for 4.gang i

2017. Aldersfordelingen ved farste spgrreskjema kan ses i tabell 4.

3.2 Livstidsprevalens

Ved & bruke de tidlige spgrsmalene om migrene fant man en prevalens pa 20.2%
(n=4821), mens pa de nye spgrsmalene var prevalensen 22.6% (n=5410), se tabell
5.

3.3 Alder ved fgrste migreneanfall

Tabell 6 viser aldersfordelingen for nar deltagerne oppga at de hadde farste

migreneanfall. @vre halvdel av tabellen viser hva kvinnene oppga da de svarte pa



sparreskjema i 1998, og nedre halvdel av tabellen viser hva kvinnene svarte i 2017.
Vi ser at de aller fleste kvinnene, henholdsvis 86% i gvre halvdel og 76% i

nedrehalvdel, oppga at de hadde farste migreneanfall fgr de fylte 40 ar.

3.4 ngsvar mellom oppgitte svar pa de tidlige og de nye spgrsmalene om
migrene
Tabell 7 presenterer samsvar mellom oppgitte svar pa de tidlige spgrsmalene og de
nye spgrsmalene. Resultatene viser at 15.5% av kvinnene som deltok i denne
subkohorten, oppga at de hadde migrene bade i de nye og de tidlige spgrsmalene,
mens 54.5% oppga at de ikke hadde migrene i begge skjemaer. Til sammen 1329
kvinner (5.6%) rapporterte migrene i nye, men ikke tidlige spgrsmal, mens 3.0% av
de som hadde som hadde oppgitt at de hadde migrene i tidlige sparsmalene, svarte

at pa de nye spgrsmalene at de ikke hadde migrene.

Tabell 8 viser samsvar mellom «Migrene — Ja/Nei» pa de tidlige spgrsmalene og
«Migrene — Ja/Nei» pa de nye spgrsmalene, stratifisert for alder, ved bruk av Cohens
Kappa. Disse viser at alle kappaverdiene er i kategorien «Good», altsa godt
samsvar. Resultatene viser ogsa at jo eldre kvinnene var da de svarte pa
sparreskjema for fagrste gang, jo bedre samsvar var det i deres verdier. Samlet sett
fant man en kappa verdi pa 0.71 (95% Kl 0.70 — 0.82). Som beskrevet i metode-
delen er de nye spgrsmalene om migrene laget slik at en for a bli klassifisert som
«Migrene» ma ha svart «Migrene — Ja» og ha minst en gyldig verdi for ett eller flere
spgrsmal 1-8 fra tabell 3. Dersom man bare forholder seg til spgrsmalet «Har du hatt
en eller flere av falgende tilbakevennende og/eller plagsomme hodepinetilstander?»
og «Migrene — Ja» og sammenligner denne med spgrsmalet «Har du noen gang hatt
noen av fglgende sykdommer?» og «Migrene — Ja» i tabell 2, finner man en kappa
verdi pd 0.74 (95% K1 0.73 — 0.75).

3.5 Samsvar mellom «ICHD-IIl Migrene» og «Migrene — Ja» pa de nye
spgrsmalene

e «ICHD-III Migrene»: Kvinner som er klassifisert til «Migrene» basert pa deres svar
pa spgrsmal 4-6 i tabell 3, altsa hvor ICHD-III kriteriene for migrene er strengt
applisert.
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e «Migrene — Ja» pa de nye spgrsmalene: Kvinner som har krysset av for «Ja —

Migrene» i spgrreskjema og har minst én gyldig verdi for spgrsmal 1-8 i tabell 3.

Nar man appliserer ICHD-III kriterier for migrene basert pa deltagernes svar pa
spgrsmal 4-6 i tabell 3 finner man en prevalens pa 19.2%, se tabell 9. Tabell 10 viser
kvinner som er klassifisert til <Migrene» i de nye spgrsmalene, sammenlignet med
kvinnene som er klassifisert som «ICHD-IIl Migrene». Vi finner at 6.5% (n=1361) har
svart «Migrene — Ja» pa de nye spgrsmalene men blir klassifisert som «lkke
migrene» basert pa ICHD-III kriteriene. Mens 19.2% (n=4054) av de som svarte
«Migrene — Ja» ble klassifisert til «Migrene» basert pa ICHD-III kriteriene. 74.5%
(n=15675) svarte «Migrene — Nei» og ble ogsa klassifisert til «lkke migrene» ved
bruk av ICHD-III kriteriene.

Tabell 11 viser Cohens kappa for de som er klassifisert som «Migrene» basert pa
ICDH-IIl og pa «Migrene — Ja» pa de nye spgrsmalene, samlet sett var denne er
0.82 (95% Kl 0.81 — 0.82), hvilket indikerer meget godt samsvar. Stratifisert for alder
ved 2.gangs spgrreskjema finner man at Kappa-verdien er hgyere jo yngre kvinnen

var da hun svarte pa sparsmalet.

4 Diskusjon

4.1 Endring av livstidsprevalens og intraindividuell variasjon
Livstidsprevalensen vi finner i denne subkohorten stemmer godt over ens med andre
norske studier som er gjort pa prevalens av migrene (3), og dette er underbygger at
spgrsmalene om migrene, bade de tidlige og de nye, er en god mate & identifisere

migrenepasienter pa.

Livstidsprevalensen av migrene blant deltagerne i denne studien endrer seg noe nar
spgrsmalene for a indentifisere migrenepasientene blir mer detaljerte; fra 20.2% til
22.6%. Prevalensen gker med mer detaljerte spgrsmal. Det var godt samsvar
mellom hva den enkelte deltager hadde svart om migrene pa spgrreskjema 2.gang
og 4.gang, med en kappa-verdi pa 0.71 (95% Kl 0.73-0.75). Relativt sett er en gkt
prevalens pa 2,4% en ganske liten gkning, men det er interessant at prevalensen

gker nar spgrsmalene blir mer detaljerte. De tidlige spgrsmalene om migrene var

11



plassert i en seksjon i spgrreskjema som omhandlet sykdom generelt, og inneholdt
ingen ekstra fokus pa hodepine eller migrene spesielt. De nye spgrsmalene var i en
egen seksjon i sparreskjema og inneholdt mange og detaljerte sparsmal rundt
hodepinens karakter. Det er rimelig & anta at kvinner som plages eller har veert
plaget med hodepine vil stoppe opp ved disse spgrsmalene og rette dem szerlig
oppmerksomhet og reflektere mer over svarene sine om hodepine nar det er flere
spgrsmal og spgrsmalene er mer detaljerte, noe som kan forklare en gkt andel

positive svar pa migrenesymptomer.

De tidlige spgrsmalene om migrene var enkle og ikke validerte. Likevel anses det
som rimelig & anta at en kvinne som har migrene vil gi seqg til kienne i et slikt
spgrsmal, da det ikke er spesielle stigma rundt denne tilstanden sammenlignet med
andre tilstander, inngrep eller livsstilsfaktorer som for eksempel depresjon eller andre
psykiske lidelser, spontan eller provosert abort eller inntak av alkohol, der faren
underrapportering er stor. Det virker heller ikke rimelig at en kvinne som ikke lider av

migrene skal rapportere denne tilstanden i et slik spgrreskjema.

1329 kvinner (24.5% av de som svarte «Migrene — Ja» pa de nye spgrsmalene)
oppga i de tidligere spgrsmalene at de ikke hadde migrene. Det er mulig at enkelte
kvinner har fatt migrene i lgpet av oppfelgingstiden. Hvis man ser pa alder ved farste
migrene, vist i tabell 6, ser man at mer enn 75% av kvinnene fikk migrene fer 40 ars
alder, altsa far de svarte pa spgrreskjema for andre gang. Det betyr at det ikke er
rimelig & anta at det er veldig mange nye oppstatte migrenepasienter i dette
datamaterialet. Det er ogsa mulig at en kvinne far bekreftet eller avkreftet diagnosen
migrene hos en lege i lapet av oppfalgingstiden, og derfor endrer svaret sitt nar de
svarer pa spgrsmal om migrene for andre gang. Likevel finner man det sannsynlig at
de nye spgrsmalene om migrene faktisk plukker opp flere av de som lider av
migrene, da de nye spgrsmalene er mer inngaende og detaljerte, og det virker derfor

rimelig & anta at det er arsaken til at prevalensen gker.

Utfordringen er i hovedsak om migrenediagnosen pasienten selv rapporterer er
korrekt ved bruk spgrsmal i spgrreskijema. Man kan anta at ikke alle vet hva migrene
egentlig er, og ikke vet hva som skiller migrene fra den enda vanligere diagnosen
tensjonshodepine, og dette er en mulig feilkilde. Det som typisk skiller migrene fra en

annen type primaerhodepine, tensjonshodepine, er blant annet intensiteten pa
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hodepinen. Tensjonshodepine er ogsa en utbredt tilstand, bade blant kvinner og
menn, og det er antatt av s& mange som 30% av befolkningen plages av
tensjonshodepine manedlig (21). Et migreneanfall kan vanligvis skilles fra
tensjonshodepine ved hodepinens karakter; et migreneanfall gjagr gjerne at pasienten
ma avbryte eller moderere aktiviteten de holdt pd med, mens tensjonshodepine
vanligvis er noe mindre intens. | tillegg er det vanligere & ha ledsagende symptomer
som kvalme, oppkast og/eller lyd- og lysskyhet ved migreneanfall. Dermed bar det
veere mulig & skille personer med tensjonshodepine fra de med migrene ved a
applisere ICHD-III diagnostiske kriterier. Dette er bakgrunnen for at vi har valgt a
integrere disse kriteriene i de nye spgrsmalene om migrene, og ogsa derfor man har
valgt & lage en egen variabel som baserer seg pa a strengt applisere de ICHD-III

kriteriene pa kvinnenes svar pa spgrsmalene i tabell 3.

4.2 ICHD-Ill Migrene

Hvis man sammenligner livstidsprevalensen av migrene ved & bruke «ICHD-IIl —
Migrene» variabelen og «Migrene — Ja» pa de nye spgrsmalene om migrene, finner
man litt lavere prevalens i «ICHD-IIl — Migrene»; prevalensen faller fra 22.6% til
19.2%. Man kan tenke seg flere arsaker til dette; det er mulig at spgrsmal som
benytter ICHD-IlIs kriterier gker presisjonen i & plukke opp pasienter som lider av
migrene, og at man ved a applisere disse kriteriene fierner de som lider av andre
typer hodepine som tensjonshodepine eller medikamentindusert hodepine. Vi har
valgt & forholde oss strengt til ICHD-IIIs kriterier for diagnostisering av migrene, og
det er mulig at noen av de som faktisk lider av migrene ikke svarer presist nok eller
krysser feil pa sparreskjema, eller misforstar spgrsmalene slik at de dermed feilaktig
blir klassifisert til «ICHD-IIl — Ikke migrene». Nar man appliserer ICHD-III kriteriene
pa det kvinnene har svart i spgrreskiema har vi valgt a forholde oss strengt til disse
kriteriene, blant annet ved at bare de som har svart at hodepinen «Noen ganger»
eller «Ofte» var karakterisert av pulserende smerter, ensidige smerter, lyd/lysskyhet,
kvalme/oppkast, forverring ved fysisk aktivitet og aura-symptomer blir kategorisert
som «ICHD-IIl Migrene». De som lider av migrene men har anfall veldig sjeldent
kunne man tenke seg krysser av for «Sjelden» i stedet for «<Noen ganger» eller
«Ofte» pa hodepinens karakter, og dermed blir feilklassifisert til «ICHD-III Ikke-

migrene», og saledes er dette er en mulig kilde til underestimering av prevalensen.
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En annen mulig feilkilde er «recall bias»; De nye spgrsmalene om migrene er sveert
spesifikke og detaljerte, og mange av kvinnene i denne subkohorten har kanskje ikke
hatt migrene pa flere ar nar de svarer pa spgrsmalene, siden de fleste kvinner plages
mest av migrene i fertil alder. Dette understgttes ved at bare 25.1% av kvinnene
oppgir at de har hatt migrene det siste aret. Funnene i tabell 11 viser meget godt
samsvar mellom hva kvinnene selv svarte pa de nye spgrsmalene om migrene, og
hva de ble klassifisert som i «ICHD-IlI»-variabelen, med en samlet kappa verdi pa
0.82, hvilket er bedre enn det hva andre har funnet tidlige (13). Tabell 11 viser
imidlertid ogsa at samsvaret synker med gkende alder, og man kan tenke seg at
dette skyldes at jo lengre det er siden man har veert plaget av migrene, jo

vanskeligere er det & huske karakteristika pa hodepinen.

Det er imidlertid diskrepans mellom dette funnet og den intraindividuelle variasjonen
man finner nar man bruker Cohens kappa for @ sammenligne de tidlige spgrsmalene
og de nye spgrsmalene om migrene; der finner man at samsvaret mellom hva
kvinnene har svart er bedre med gkende alder. Et annet interessant funn i denne
sammenhengen er at den intraindividuelle variasjonen er mindre nar man bare
sammenligner «Migrene — Ja» i de tidlige spgrsmalene og «Migrene — Ja» i de nye
spgrsmalene, hvor man finner en kappa verdi pa 0.74 (95% Kl 0.73 - 0.75), som
viser bedre samsvar enn nar man bruker «Migrene — Ja»-variabelen for de nye
spgrsmalene om migene, som er modifisert slik at kvinnene blir klassifisert til
«Migrene — Ja» dersom de har svart «Ja» pa spgrsmalet og har minst en gyldig verdi
for sparsmal 1-8 i tabell 3 i tillegg. Dette kan tyde pa at selv helt enkle spgrsmal om

migrene (Migrene — Ja/Nei) kan veere en god mate a identifisere migrenepasienter

o

pa.

4.3 Styrker og svakheter ved oppgaven

| denne oppgaven har vi valgt & ikke regne sensitivitet, spesifisitet, positiv prediktiv
verdi (PPV) eller negativ prediktiv verdi (NPV), nar vi skal sammenligne de tidlige
spgrsmalene om migrene og den nye «ICHD-III — Migrene»-variabelen.
Hovedgrunnen er at dette er en valideringsstudie hvor det ikke er innhentet
informasjon fra journal verken i primeer- eller spesialisthelsetjenesten eller foretatt
intervju av deltagerne av lege/legespesialist, som regnes som diagnostisk

gullstandard for tilstanden. Dermed har man valgt & avsta fra dette og heller fokusere

14



pa & sammenligne livstidsprevalens og Cohens kappa. Dessuten, er «ICHD-III
Migrenex»-variabelen konstruert basert pa svarene kvinnene har oppgitt i
spgrreskjema, og man har derfor ingen som er klassifisert til «ICHD-III Ikke migrene»
men som har svart «<Migrene — Ja» i spgrreskjema, og dermed ingen i gruppen
«Falsk negativ», som vist i tabell 10. Basert pa dette vil sensitivitet og NPV bli 100%,
som det virker urimelig & anta er korrekt. For a styrke sikkerheten pa @ om man har
klassifisert en migrenepasient riktig eller ikke, kunne man tenke seg at & plukke ut et
mindre utvalg til neermere undersgkelse, for eksempel med intervju/sykehistorie med
en lege, og sa gjort en sammenligning med hva kvinnene svarte i spgrreskjema, ville

styrket valideringen av spgrsmalene i spgrreskjema ytterligere.

En styrke ved denne oppgaven er at det er et stort antall deltagere. Alle deltagerne er
kvinner, hvilket gjgr at funnene kanskje ikke er generaliserbar til halvparten av
befolkningen, men pa en annen side har andre demonstrert at migrene er dobbelt s&
vanlig hos kvinner som hos menn og er knyttet til gstrogener (3,6). Kvinnene er
tilfeldig utvalgt fra hele Norge basert pa bostedsadresse, og man antar saledes at de
er representativ for norske kvinner. Dog er en mulig svakhet ved denne studien, som
ved andre befolkningsundersgkelser, at man ikke vet sikkert om deltagerne som

takker ja til & veere med representerer normalbefolkningen eller ikke.

5 Konklusjon

| denne oppgaven har vi demonstrert at livstidsprevalensen av migrene endrer seg
lite i samme populasjon; fra 20.2% til 22.6%, nar man gar fra enkle ikke-validerte
spgrsmal til mer detaljerte spgrsmal om migrene i spgrreskjiema. Den
intraindividuelle variasjonen blant kvinnene er liten, med en kappa-verdi pa 0.71, som
viser godt samsvar mellom svarene hos de som har svart pa spgrsmal om migrene
ved to separate anledninger.

Vi mener denne oppgaven har bidratt til gkt fokus pa og forstaelse av migrene, og
har demonstrert at selv enkle spgrsmal om migrene i spgrreskiema kan veere en
akseptabel mate a identifisere migrenepasienter pa. Slike enkle spgrsmal egner seg
til & bruke i store populasjonsstudier, hvor man kan fa innhentet mye informasjon fra

mange deltagere samtidig.
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Tabeller

bell 1 — ' ske kriterier for mi I

ICHD-3 Beta — Diagnostic criteria Migraine without aura
A. At least five attacks fulfilling criteria B-D
B. Headache attacks lasting 4-72 hours (untreated or unsuccessfully treated)
C. Headache has at least two of the following four characteristics
1. Unilateral location
2. Pulsating quality
3. Moderate or severe pain intensity
4. Aggravation by or causing avoidance of routine physical activity (eg.
walking or climbing stairs)
D. During the headache at least two of the following
1. Nausea and/or vomiting
2. Photophobia and phonophobia
E. Not better accounted for by another ICHD-3 diagnosis

ICHD-3 Beta — Diagnostic criteria Migraine with aura
A. At least two attacks fulfilling criteria B and C
B. One or more of the following fully reversible aura symptoms:
Visual
Sensory
Speech and/or language
Motor
Brainstem
f. Retinal
C. At least two of the following four characteristics:
a. Atleast one aura symptom spreads gradually over =5 min, and or two or
more symptoms occur in succession
b. Each individual aura symptom lasts 5-60 min
c. Atleast one aura symptom is unilateral
d. The aura is accompanied, or followed within 60 minutes by, headache
D. Not better accounted for by another ICHD-3 diagnosis, and transient ischemic
attack has been excluded

®oo o

Sykdom
Har du noen gang hatt noen av fglgende sykdommer?

Ja Nei Hvis Ja: Alder ved start

Migrene O O

18



Migrene

Har du hatt en eller flere av falgende tilbakevendende og/eller plagsomme
hodepinetilstander?

(Ett teller flere kryss).

Ja Nei Hvis Ja: Alder ved start
Migrene O |
Annen hodepine [ O

Hvis «Ja» migrene:

1. Har du hatt migrene det siste aret?
OJa
ONei
Hvis nei, hvor gammel var du da migrenen opphgrte?
Omtrent hvor mange dager per maned har/hadde du vanligvis migrene (Ett kryss):
OSjeldnere enn 1 dag per maned
[J1-6 dager
O07-14 dager
COOMer enn 14 dager
4. Hvor lenge varer/varte vanligvis migrenen? (Ett kryss):
OMindre enn 4 timer
O4 timer til 3 dager
COMer enn 3 dager
5. Hvor intense er/var migrenen vanligvis? (Ett kryss):
OMild (pavirker ikke den daglige aktiviteten)
OModerat (hemmende, men ikke til hinder for den daglige aktiviteten)
OAlvorlig (til hinder for/opphever den daglige aktiviteten)

6. Hvor ofte er/var migrenen vanligvis ledsaget av og/eller karakterisert av (Et teller flere
kryss):

wnN

Sjelden eller aldri Noen ganger Ofte
Pulserende smerter O O O
Pressende smerter O O O
Smerte pa den ene siden av hodet O | O
(hayre eller venstre)
Smerter i hele hodet O O O
Kvalme og/eller oppkast O O O
Lysskyhet og/eller lydskyhet O O O
Forverring ved fysisk aktivitet O O O
Visuelle forstyrrelser fgr hodepinen (aura) O O O

7. Bruker/brukte du reseptbelagt anfallsmedisin mot migrene?
Ja
CINei
[CINei, reseptfrie midler

8. Hvis “Ja”, hvor ofte bruker/brukte du det?
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OSjeldnere enn 1 gang per maned
J1-4 doser per maned
COMer enn 5 doser per maned

bell 4 — Aldersfordeli I " 1008

Alder n (%)
40-44 7333 (30.6)
45-49 8287 (34.7)
50-54 7233 (30.2)
55-60 1075 (4.5)

bell 5 — | : for tidll

n (%)
Tidlige spgrsmal migrene
Migrene - Ja 4821 (20.2)
Migrene - Nei 16229 (67.8)
Missing 2878 (12)
Totalt 23928 (100)
Nye sparsmal migrene
Migrene - Ja 5415 (22.6)
Migrene - Nei 15675 (65.5)
Missing 2838 (11.9)
Totalt 23928 (100)
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Alder ved fgrste migrene,
2.gangsspgrreskjema

<10 120 (3.4)
10-19 1124 (32.3)
20-29 956 (27.4)
30-39 793 (22.7)
40-49 463 (13.3)
50-59 30 (0.9)
60+ 0 (0)

Alder ved fgrste migrene, N(%)
4.gangsspgrreskjema

<10 175 (4.0)
10-19 1295 (29.3)
20-29 1053 (23.9)
30-39 856 (19.4)
40-49 628 (14.2)
50-59 340 (7.7)
60+ 68 (1.5)

«Ti

o

» «

o

»

Nye spgrsmal —
Migrene - n (%)

Nye spgrsmal —
Ikke migrene —
n (%)

Nye spgrsmal -
Missing (%) - n

Tidlige spgrsmal | 3707 (15.5) 720 (3.0) 394 (1.6)
— Migrene - n (%)

Tidlige spagrsmal - | 1329 (5.6) 13033 (54.5) 1864 (7.8)
Ikke migrene - n

(%)

Tidlige sparsmal | 374 (1.6) 1922 (8.0) 580 (2.4)

— Missing — n (%)

21




Alder ved 1.gangsspgrreskjema

Cohens kappa (95% KI)

40-44 0.65 (0.63 — 0.67)
45-49 0.72 (0.69 — 0.74)
50-54 0.76 (0.74 — 0.78)
55-59 0.77 (0.71 - 0.82)
Samlet 0.71(0.70 — 0.82)

migrene*

«Migrene — Ja/Nei» i de tidlige
spgrsmalene om migrene og «Migrene —
Ja/Nei» pa de nye spgrsmalene om

0.74 (0.73 - 0.75)

*= uten noen modifikasjoner pa& migrene-variabelen pa det nye spgrsmalet; altsa
bare de som har svart «Ja» pa spgrsmalet om migrene, ingen krav til at de skal ha en
gyldig verdi for spgrsmal 1-8 i tabell 3

ICHD-migrene N (%)

ICDH- Ja 4054 (19.2)
ICHD- Nei 17036 (80.8)
Totalt 21090

ICHD-Migrene n(%) | Ikke-ICHD-migrene | Totalt
n(%)
Migrene —Ja n(%) | 4054 (19.2) 1361 (6.5) 5415
Migrene — Nei n(%) | 0 (0) 15675 (74.3) 15675
Totalt 4054 17036 21090
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Alder ved 2.gangsspgrreskjema

Cohens kappa (95% Kl)

40-44

0.83 (0.82 — 0.85)

45-49 0.83 (0.82 — 0.85)
50-54 0.79 (0.77 — 0.80)
55-59 0.76 (0.71 — 0.81)
Samlet 0.82 (0.81 — 0.82)
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Vedlegg

Vedlegg 1- De tidlige spgrsmalene om migrene i sparreskjema

Bruk av hormonpreparater
med ostrogen i overgangsalderen

Har du noen gang brukt ostrogentabletter/plaster?
D Ja D Nei

Hvis Ja; hvor lenge har du brukt
ostrogentabletter/plaster i alt?

Hvis du har brukt ostrogenpreparater | kun 1 dr eller
mindre; hvorfor har du brukt midlene s kort tid?
Har nettopp startet behandlingen D

Er kvitt plagene

Redd for skadevirkninger
Fikk plagsomme bivirkninger
Annet

Hvor gammel var du forste gang du
brukte estrogentabletter/plaster? ... ar

Hvorfor begynte du & bruke ostrogentabletter/plaster?
Lindre plager | overgangsalderen Cl

mm)

Forebygge benskjorhet (osteoporose) CJ

0000

Forebygge hjerte/kar sykdom t
Annet ]
Bruker du tabletter/plaster nad? [Jua [ Nei

UTFYLLENDE SPORSMAL TIL ALLE SOM HAR BRUKT
ELLER BRUKER PREPARATER MED OSTROGEN |
FORM AV TABLETTER ELLER PLASTER.

For hver periode med sammenhengende bruk av samme
ostrogenpreparat hper vi du kan sl 0ss hvor gammel du var
da du startet, hvor lenge du brukte det samme
ostrogenpreparatel, og navnet pa dette. Dersom du har tatt
opphold eller skiftet merke, skal du besvare spersmalene for
on ny periode. Dersom du ikke husker navnet pa
ostrogenproparatet sett «usikker~. For & hjelpe deg til & huske
navnet pd estrogenpreparatene ber vi deg bruke den vediagte
brosjyren som viser bilder av estrogenpreparater som har
vaart solgt | Norge. Vennligst oppgl ogsd nummer pa
ostrogentablettervplasteret som stér | brosjyren.

poode | | e ;
Y Nr. e )

Forste

Andro

Trode

Ferde

Femty

Har ostrogenpreparatene gitt deg
bivirkninger? [Jua [Jnei

Hvis Ja; kryss av for hvilke bivirkninger:
Uregelmessige blodninger
Brystspenning ]
Kvalme/magesmerter O
Hodepine "
Hudreaksjoner O
Vektokning O Cm K

Annet |

......................

Forte de overnevnte bivirkninger til at ﬁ
forandret estrogenbehandlingen din? Ja [ Nei

Hvis ja;

Skiftet ostrogenpreparat O
Sluttet L]
Annet, angi C

Pstrogenpreparat til lokal bruk | skjeden

Har du noen gang brukt estrogenkrem/stikkpille?
CJua O Nei

Brukor du krem/stikkpille na? (Jua el

|

Selvopplevd helse

Oppfatter du din egoen helse som; (Soit ot keyss)
] meget god O god O darig O maeget darlig

Har du eller har du hatt noen av folgende sykdommer?

Ja Noi Hvis Ja:
Ader vod stan

Hoyt blodtrykk L] [:]
Hjertesvikuhjertekrampe [ | E]
Arebetennelse O O [_]
Blodpropp ileggetleriar [ [ [ ]
Hjerteintarkt 0 O D
Slag wim
Migrene O ] D
Epilepsi L=t ] [ ]
Sukkersyke (diabetes) m O D
Endometriose [l | L]
Hypothyreose D O [:]
Depresion (oppsekilege) L1 [ [___]
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For folgende tilstander ber vi deg krysse av for
hvilket ar tilstanden oppsto ferste gang

for 06 06-0708-0910-1112-1314-15 16
Muskelsmerter (myalgi) . O Oood
Fibromyalgi/Fibrositt..._..._. O
Kronisk tretthetssyndrom O
Rvggsmerter ukjent drsak [
Nakkeslengskade .. ...
Osteoporose (benskjerhet) [

ooogoo
oooooo
oooooo
oOooooo
oOoogo
ooodoo

Brudd for 06 06-0708-0910-1112-1314-15 16
Underarmen (handledd).. (1 0 OO0 O O O O
Larhalsen OO0O000n0oaoand
Ryggvirvel (kompresjon)... OO0O000n0oaoand
Andre steder._..._.._.._. OO0O000n0oaoand
Migrene

Har du hatt en eller flere av felgende tilbakeven-
nende og/eller plagsomme hodepinetilstander?
(Ett eller flere kryss)

Ja Nei Huvis ja, alder ved start
Migrene ............ .1 O |
Annen hodepine ... (1 [ |

Hvis «<ja» migrene
Har du hatt migrene det siste ret?

Oua O Nei

Hvis nei, hvor gammel var du da migrenen
opphorte?

+
[0 ]

Omtrent hvor mange dager per maned har/
hadde du vanligvis migrene? (Ett kryss)

Sjeldnere enn 1 1-6 7-14 Mer enn
dag per maned  dager dager 14
O O U O
Hvor lenge varer/varte vanligvis migrenen?
(Ett kryss)
Mindre enn 4 4 timer til Mer enn
timer 3 dager 3 dager
O O O

Hvor intens er/var migrenen vanligvis? (Ett kryss)

O
O

O

Mild (pavirker ikke den daglige aktiviteten)

Moderat (hemmende, men ikke til hinder for
den daglige aktiviteten)

Alvorlig (til hinder for/opphever den daglige

aktiviteten)

Kvinner og Kreft, serle 49, vinter 2017 O-163900

_|_

Vedlegg 2 — De nye spgrsmalene om migrene i spgrreskjema

Hvor ofte er/var migrenen vanligvis ledsaget av
og/eller karakterisert av (Ett eller flere kryss)

Sjelden  Noen
eller aldri ganger Ofte

O

Pulserende smerter
Pressende smerter

Smerte pa den ene siden av
hodet (heyre eller venstre)

Smerter i hele hodet
Kvalme og/eller oppkast
Lysskyhet og/eller lydskyhet
Forverring ved fysisk aktivitet

Visuelle forstyrrelser fer
hodepinen (aura)

O0OooOo o™

O
O
O
U
O
O

O ooodo ogd

O O

Bruker/brukte du reseptbelagt anfallsmedisin
mot migrene?

Oua [ Nei

Hvis «ja», hvor ofte bruker/brukte du det?

| Nei, reseptfrie midler

+

Sjeldnere enn 1 1-4 doser per Mer enn 5 doser
gang per maned méned per maned
1 O ]
Under svangerskapet
Har du hatt heyt blodtrykk i
svangerskapet? ... Ja [ Nei
Har du hatt svangerskaps-
forgiftning? ... Hua [ Nei

Andre reseptbelagte legemidler

Hvilke reseptbelagte legemidler bruker du daglig na
og hvor lenge har du brukt disse legemidlene?
Maneder  Ar

eI
dad3

Reseptfrie smertestillende
legemidler

Har du i det siste iret periodevis brukt reseptfrie
smertestillende midler daglig eller nesten daglig?
Angi hvor mange méneder du brukte dem og oppgi
preparatnavn og styrke (for eksempel: Ibux 200mg)
Méaneder  Ar

ddd
ddd
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Vedlegg 3 — Tidslinje «Kvinner og kreft»

AR

L 1993 | 1994 | 1995 | 1996 | 1997 1998 , 1999 | 2000 | 2001 | 2002 , 2003 & 2004 & 2005 & 2006 , 2007 | 2008 | 2009 & 2010 2011 | 2012 2013 & 2014 2015 2016
t t t + t t t t t t t t t t t t t t t t t t

10.000 4~

b

20,000+
Alder: 4559
Antall:20.391
Sider:s,

30000+
basss
40.0004- Ader: 4660
Aol 14325
50000

60.000 1

Alder:35.4

Alder:38.52
Ader: 5267
Antall:8.621
Sider:s

Fer»az>

70,0001

Sider:a)

80.000 1
90.000 1
100,000+

110,000+ Alder: 5368
Antal:8.939)

Sicer:5|

mAmmAcmRm®

120000+
130,000
140,000+

150000
W Forste sporreskjema
1600001

mmzz-<x

W Andre sporreskjema
170.000+

"Hele landet
*Troms

Tredje sporreskjema
180,000 Flerde sporreskjema “Oslo, Nordiand *
Rogaland

e u

190.000 Blodprove

200.000 T~

Metodestudier
Kun Validering  24h  Case-ctr
kosthold

Ader 43

Oppdatert: 28.09.2017

1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

AR
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Gradering av artikler

kartlegge 1-arsprevalensen av
forskjellige typer
hodepinetilstander; migrene,

hodepine som ikke er migrene,
hyppig hodepine (>6 dager/méned)
og kronisk hodepine (>14
dager/méned).

Konklusjon

Hodepine, bade migrene og annen
type hodepine, er en vanlig tilstand
i den norske i med hoy

Populasjon:
51383 deltagere

Inklusjon/eksklusjonskriterier:

- Alle innbyggere i Nord-Trondelag fylke over 20 &r var invitert til & delta | HUNT-studien
(n=92 566), 56% av disse (n=51383 ) svarte pa sparreskjema som omhandlet hodepine

(Head-HUNT).

Hovedutfall:

Hodepine ~ Har du hatt hodepine siste 12 maneder? His «Ja» ble de Kiassifisert til & ha
inepasienter. Deretter ble de videre Klassifisert til «hyppig hodepine» dersom

1-arsprevalens (38%), men er

seerlig vanlig hos unge kvinner.
Land

hodepine >6 dager/méned, og «kronisk hodepine» dersom hodepine(>14 dager/maned

Hovedfunn
var 45.7% blant kvinner og 29.6%

deltagere (11.6% aldersjustert)
oppfylte de liberale kriteriene for
migrene (15.6% kvinner og 7.5%
menn). 3539 av disse (9.4% kvinner
0g 3.9% menn) oppfylte de middels
restriktive kriteriene for migrene,
mens 1136 (2.2%), 3.2% kvinner og
1.0% menn, oppfylte de restriktive

For migrene appliserte de IHS di

Norge
Ar data i i

liberalt.

kriterier med noen og
til «Migrene med aura», «Migrene uten aura» eller »lkke for «lkk
migrene-hodepine» etter tre sett med kriterier (i) restriktivt, (ii) middels restriktivt og (i)

kriter . Den te

Aldersjustert prevalens av hodepine

blant menn (totalt 37.7%. Totalt 6209

Referanse: Studiedesign: Kohortestudie
Hagen K. et al. of migraine and — Head-HUNT, a large population based study. Cephalalgia 2000; 20: 900-906.
Grade — kvalitet mn
Middels
Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon/kommentarer/sjekkliste
Formalet med studien var Sjekkliste:

Formalet klart formulert? Ja
Er gruppene rekruttert fra samme j i Ipp jons bias) Ja
Var gruppene sammenliknbare i forhold til viktige bakgrunnsfaktorer? (seleksjons bias)*

a
Var de eksponerte individene representative for en definert
befolkningsgruppe/populasjon?* Ja

Ble eksposisjon og utfall malt likt og palitelig
(Classification bias) ** Ja

Er den som vurderte resultatene (endepunkt- ene) blindet for gruppetilherighet?** Nei
Var studien prospektiv? Nei

Ble mange nok personer i kohorten fulgt opp? (Attrition bias/follow-up-bias) Ja

Er det utfert frafallsanalyser? (Eval. attrition bias) Nei

Var oppfelgingstiden lang nok til & pavise positive og/eller negative utfall? Ja/nei,

(validert) i de to gruppene?

hodepine» var 30.1% for kvinner og
22.1% for menn.

som sier noe om prevalensen her og ni/eyeblikksbilde.

Er det tatt hensyn til viktige konfunderende faktorer i design/ gjennomfering/analyser? Ja
Tror du p resultatene? Ja

Kan resultatene overfores til den generelle befolkningen? Sannsynligvis resten av den

Hagen K et al. Head-HUNT: Validity and reliability of a headache questionnaire in a large population-based study in Norway. Cephalalgia 2000; 20: 244-251

1995-1997 Viktige konfunderende faktorer Bifunn norske befolkningen ja
- Alder Prevalensen av migrene og ikke- Annen litteratur som styrker/svekker resultatene? Ja, styrker
- Kignn migrene hodepine var hayre hos Hva betyr resultatene for endring av praksis? 4 av 10 voksne lider av hodepine siste r,
kvinner sammenlignet med menn i 1 av 10 har hatt migrene siste ir, samt hodepine og migrene er vanligere hos
Statistiske metoder alle aldersgrupper, med en topp Kvinner i alle aldersgrupper. Mer fokus pa hodepine og hvor vanlig det er, samt at
- Prevalens for de forskjellige typer hodepine separat for kjgnn og aldersgrupper ‘mellom 30 og 39 &r og en bunn hos kvinner er oftere plaget enn menn.
- Aldersjustert overordnet 1-3rs prevalens av hodepine de som var 80 &r og eldre.
- For kontinuerlige variabler ble forkskjellene testet med one-way ANOVA Kvinne-til-mann ratioen var hgyrere
- Forskjellene mellom deltagere og «partial non-participants» var testet med X2-test | for migrene enn for ikke-migrene
- Kj i for hver i ivar kalkulert med tprevalens  [hodepine (2.1vs 1.4). Hva diskuterer forfatterne som:
for kvinner delt pé aldersjustert prevalens for menn Hodepine var mindre prevalent hos + Styrke
- Signifikans niva satt til 0.05 individer over 60 ar, men i kontrast til + De har hgyde for mulige konfunderende/konkurrende plager som
de andre hodepinetypene var hyppig nakke/rygg-smerter
ikke-migrene hodepine nesten *  Siden HUNT-studiens hovedmal ikke var & undersgke hodepine, synes
konstrakt over alle aldersgrupper. det at det har ias, hvor de med
hodepine er overrepresentert i a velge a besvare sperreskjiema
*+ Svakhet
« Atde bruker en modifisert versjon me av IHSs diagnostiske kriterier for
migrene
« At de kanskje ikke plukker opp alle som har tensjonshodepine/kronisk
hodepine siden de bruker utrykk som «suffered from headache» i stedet
for »Have had a headache»
Referanse: Design: Diagnostisk studie

Dokumentasjonsniva
GRADE

|Middels

||||

Formal

Materiale og metode

Resultater

Diskusjon/kommentarer

Avurdere paliteligheten og
validiteten til et
selvadministert sporreskjema
om hodepine, ved & blindt
sammenligne sparreskjema-
diagnosen med Klinisk intervju
med nevrolog.

Konklusjon
Selvadministert sperreskjiema
er en passende mate &
identifisere migrenepasienter
pa, og en akseptabel mate a
indentifisere
hodepinepasienter.

Land

Norge
Ar data innsamling

1995-1997

Populasjon:

- Alle innbyggere i Nord-Trandelag fylke over 20 &r var
invitert til 4 delta | HUNT-studien (n= 92 566)

- 56%av disse (n=51 383 ) svarte pa sparreskjema som

oomhandlet hodepine (Head-HUNT)

- Videre ble 642 intervjuet av lege per telefonmed 5
spersmal om hodepine siste ar (tilfeldig utvalgt av de
som hadde svart pa sparresekjema om hodepine)

- Avdisse 642 ble et utvalg uten hodepine (n=25) og et

utvalg med moderat/alvorlig intensitet pa hodepinen
(n=147) invitert til klinisk intervju

Migrene diagnose:

- Migrene diagnosen ble stilt i intervju ved & applisere
IHSs diagnostiske kriterier

- Isperreskjema ble det brukt

- Liberale kriterier

- Middels restriktive kriterier

- Restriktive kriterier

Hovedutfall:

- Migrene med og uten aura

- Tkke-migrene hodepine (andre typer hodepine)
- Hyppig hodepine (>6 dager/maned)

- Kronisk hodepine (>14 dager/méned)

Statistiske metoder

- Prevalens

- Cohens kappa (med konfidensintervaller)
- Sensitivitet

- Spesifisitet

- Positiv prediktiv verdi

- Negativ prediktiv verdi

27

Kappa-verdien for det kliniske intervjuet og
svar i sporreskjema Head-HUNT var 0.57
(95% K1 0.41-0.73).

Blant de som hadde rapportert hodepine siste
ar i sparreskjema, ble dette bekreftet hos 117
av 122 deltagere under Klinisk intervju. Blant
de 45 som rapportere at de ikke hadde
hodepine i sparreskjema, oppga 20 deltagere
(44%) at de hadde hatt noen form for
hodepine i intervjuet, men bare 4 deltagere
(9%) hadde migrene

1 det Kliniske intervjuet ble 75 deltagere (44%)
Klassifisert som migrenepasienter (51
migrene uten aura og 24 migrene med aura)
En hoyere andel fikk migrenediagnosen i det
Kliniske intervjuet (75/167) enn de som svarte
péa sperreskjema, selv nar man brukte de
liberale kriteriene for migrene (62/167)

Blant de 75 som fikk diagnosen migrene i

Sjekkliste:

Hva

Er formalet Klart formulert? Ja
Er referansetesten egnet? Ja

Er sykdomsstatus for pasientpopu-lasjonen Klart beskrevet?Ja
Fikk alle deltakerne begge testene? Nei

Ble testene utfort adskiltiblindet slik at testresultat ikke var kjent?

ei
Ble testene utfert ihht protokoll for utferelse? Ja

Er «gullstandard» validert (krit pos test)? Ja

Resultater — Sens/Spes/PPV/NPV; konfidensintervall Ja;
sens/spes, PPVINPV, Kappa med 95% KI

Kan resultatene overfores til praksis? Ja, sperreskjema kan
brukes il 4 identifisere szerlig migrenepasienter

Vil kunnskapen fra testresultatet forbedre

Ja,
kanskje. @kt kunnskap.

som:

intervjuet fikk 52 den samme nar
man appliserte de liberale kriteriene i
sparreskiema.

Hvis man appliserte de mest restriktive
kriteriene for migrene i sparreskjema ble PPV
100%, mens hvis man appliserte de mest
liberale kriteriene var PPV 84 % og NPV 78%
Nér de sammenlignet de som svarte at de
trodde de hadde migrene i sporreskjema
(Migrene — Ja) og de som fikk diagnosen
migrene under intervju fant de en PPV 89%,
men en kappa pa 0.43.

60/167 som ble intervjuet og som oppga at
de hadde hatt hodepine oppfylte ikke de
liberale kriteriene for migrene og ble
Klassifisert til ikke-migrene hodepine.
Samsvar mellom sperreskjema og intervju
viste kappa pa 0.43

Viser forfatterne til annen litteratur som
Ja, begge deler

«  Styrke

*  Svakhet

+  Bare de med moderat/alvorlig hodepine og de uten
hodepine var invitert til & delta pa intervju, ingen i
gruppen mild hodepine, som kan veere en sampling
bias og bety at man overestimerer samsvaret og
paliteligheten mellom sporreskjema og intervju kan
derfor bli overestrimert

+ Avde som oppga at de ikke hadde hodepine

+  Ingen sporsmal om hodepinens intensitet, men dette e
inkludert i IHSs diagnostiske kriterier

styrker/svekker resultatene?




Referanse: Design: Diagnostisk studie
Hagen K, et al.The HUNT4 study: the validity of questionnaire-hased diagnoses. J Headache Pain 2019; 20: 70. Dokumentasjonsniva |Midde|s
GRADE ||||
Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon/kommentarer
A validere Studiepopulasjon: 239 (19.9% av de inviterte) | SjekKliste:
hodepinediagnose basert | Alle innbyggere i Nord-Trgndelag fylke var godtok nvitasjonen til 3 o Erformélet klart formulert? Ja
pa sparreskjema invitert tl & delta i den fierde HUNT-studien delta, men 7 av disse matte o Erreferansetesten egnet? Ja

sammenlignet med
diagnostisk gullstandard:
intervju med en
hodepineekspert.

Konklusjon

Sparreskjema de bruker |
HUNT4 er et godt verktgy for
a identifisere personer med
livstidsmigrene og aktiv
migrene ved d applisere de
[iberale modifiserte
kriteriene for migrene av IHS.

Land

Norge

Ar data innsamling

2017-2019

(HUNT4). Studien inkluderte to
sparreskjema om dekte et bredt omrade
innenfor helse og livsstil. 103,800 mottok
invitasjon, og av disse svarte 54% (56000) pa
det fgrste sparresekjema og 42600 (41%)
svarte ogsa pa andre sparreskjema.

Et tilfeldig utvalg av innbyggere i Stjgrdal
kommune som hadde svart pa sparreskjema
1 0g 2 mottok en skriftlig invitasjon til &
vare del av dette subprosjektet, som
primért omhandlet sgvnforstyrrelser. | den
skriftlige invitasjonen stod det ingenting om
hodepine.

Sparreskjema 1 inneholdt et
spgrsmal om livstidsmigrene
Sparreskjema 2 inneholdt 12
hodepine spgrsmal utarbeidet for
abestemme om en person med
hodepine oppfylte ICHD-3
kriteriene for migrene eller
tensjonshodepine

Intervjuet var giennomfgrt av 5 leger (3
nevrologer) med spesiell interesse for
hodepine, var semi-strukturert. Alle
diagnosene var hasert pa ICHD-3 og opptil 3
forskjellige hodepinetyper var diagnostisert
hos de med aktiv hodepine.

Statistikk:

Sensitivitet

Spesifisitet

Cohens kappa med 95%
konfidensintervaller

ikke opp pa intervjuet av
forskjellige grunner, 152
kvinner og 80 menn.
Gjennomsnittsalder var 58.4
ar,

De hgyeste verdiene fant de
for livstidsmigrene (kappa
0.65,95% C1 0.55-0.75) og
migrene siste dr, liberale
kriterier (kappa 0.58, 95% CI
0.43-0.73).

Migrene diagnosen i
sparreskjema for aktiv
migrene med bruk av de
restriktive kriteriene
(migrene med eller uten
aura) i intervju, ga en
sensitivitet pa 48%,
spesifisitet pa 93% og kappa
verdi pa 0.45.

For tensjonshodepine
>1/méned fant de en
sensitivitet pa 45%,
spesifisitet 85%, and kappa-
verdipa 0.33

Er sykdomsstatus for pasientpopu-lasjonen Klart beskrevet? Ja

Fikk alle deltakeme begge testene? Nei

Ble testene utfart adskilt/blindet slik at testresultat ikke var kjent? Ja

Ble testene utfgrt ihht protokoll for utfarelse? Ja

Er «gullstandards validert (krit pos test.)? Ja

Resultater - Sens/Spes/PPVINPV; konfidensintervall Ja, Sens/spes/Kappa
med KI

Kan resultatene overfores til praksis? Ja

Vil kunnskapen fra testresultatet forbedre pasienthandteringen/pas-ientens
velvaere/prognose

@kt kunnskap/fokus pa migrene, bidrar til kvalitetssikring av HUNT-
studien og av migreneforskning

Hva diskuterer forfatterne som.

Styrke

Svakhet

Viser forfatterne til annen litteratur som

Populasjonsstudie med et tilfeldig subutvalg

Hodepine var ikke nevnt i invitasjonen fil intervjuet, og pa den maten mener
de at man unngar seleksjonsskjevhet

De mener de unngar recallbias ved at de lar det gar litt tid (noen
uker/maneder) fra deltagerne fylte ut sparreskjema til de deltar pa intervju,
sammenlignet med hvis de blir intervjuet rett etter at sparreskjema er fylt ut,
da de mener det kan veere en risiko for at de husker hva deltagerne skrev i
sparreskjiema

Fa spersmal (12) om hodepine i sparreskjema

Mulig man far bedre samsvar mellom sparreskjema og intervju hvis disse er,
samme dag/intervju rett etter sparresekjema, inverfall ikke mer enn én
maneds mellomrom, her har de ca 2 maneder fra sparreskjema ble fylt ut il
intervjuet fant sted

De fleste av deltagerne i denne delstudien har sgvnproblemer, og er sann
sett selektert ut til a delta og kan vaere forskjellig fra bakgrunnspopulasjonen
Lav deltagelsesrate av de inviterte, mulig seleksjonsskjevhet her, at de som
takket ja til & delta er forskjellig fra bakgrunnspopulasjonen

Sjevhet i fordeling av kjenn og alder (flest kvinner og eldre)

styrker/svekker resultatene?

Ja, begge deler
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Referanse:

Schurks M. et al. Agreement of self-reported migraine with ICHD-II criteria in the Women’s health study. Cephalalgia 2009;

29(10):1086-1090

Design: Diagnostisk studie
Dokumentasjonsniva |Lav
GRADE [i

Formal

Materiale og metode

Resultater

Diskusjon/kommentarer

Undersgke hvor godt
samsvar det er mellom
selvrapportert migrene i
sparreskiema og
detaljerte spgrsmal om
migrene i et eget
migrene-spgrreskjema,
basert pa ICHD-II

Studiepopulasjon:

Womens health study:

65 169 amerikanske kvinner som
jobbet i helsevesenet og var over 45
ar ble invitert til & delta i en RCT for
a teste acetylsalisylsyre og vitamin
Es effekt i forebygging av kreft og
hjerte-karsykdom, disse leverte ogsa

kriteriene. sperreskiema som omhandlet helse | e Ble testene utfart ihht protokoll for utfarelse? Ja
og livsstilsfaktorer. Bifunn: 0/ o Er «gullstandard» validert (krit pos test.)? Nei
5 Inklusionskriterier: : :?sré)r?eorr?(;lllg?r??%eomesge; Vit e Resultater — Sens/Spes/PPV/NPV; konfidensintervall
Konklusjon ) : 9 9 i Nei, deskriptiv statistikk

Det var sveert godt
samsvar mellom
selvrapportert migrene
og migrene basert pa
ICHD-II kriteriene.

- Kvinner som migrene minst
1 gang per maned siste ar
(n=2589) i sparreskijema

Ekslusjonskriterier:

Hovedfunn:

87% av kvinnene med
selvrapportert migrene ble
klassisfisert som migrenepasient
(migrene uten aura 71.5% og
sannsynlig migrene med aura
16.2%) nar man appliserte ICHD-II
kriteiene for migrene

Positiv familiehistorikk (migrene
hos forelder, sgsken, besteforeldre
eller barn) ble rapportert hos 77.3%
79.7% oppga at de hadde fatt
diagnosen av en lege

Sjekkliste:

e Erformalet klart formulert? Ja

e Erreferansetesten egnet? Ja, delvis

e Er sykdomsstatus for pasientpopu-lasjonen klart
beskrevet? Ja

« Fikk alle deltakerne begge testene? Ja, tilbud

« Ble testene utfert adskilt/blindet slik at testresultat ikke
var kjent? Nei

« Kan resultatene overferes til praksis? Ja, delvis

e Vil kunnskapen fra testresultatet forbedre
pasienthandteringen/pas-ientens velveere/prognose
@kt kunnskap om/fokus pa migrene, bidrar til videre
forskning.

- Kreft

- Kardiovaskuleer sykdom

- Andre alvorlige, kroniske
sykdommer

Hva diskuterer forfatterne som.
Styrke
- Stort antall deltagere
- De mener at ved a bare inkludere kvinner som har ett
eller mer migreneanfall manedlig reduserer risikoen for
recall-bias
Svakhet
- Validitet av spgrreskjema undersgkt med nytt
sporreskjema; ikke sammenlignet med diagnostisk
gullstandard (klinisk intervju/undergskelse med lege)
- Fare for feilklassifisering/misforstaelse av spgrsmal i
sporreskiema
- Ingen mulighet til & plukke opp de falsk negative (de som

2589 kvinner ble invitert til & delta i
substudien om migrene og fikk et
detaljert sparreskjema om migrene,
basert pa ICHD-II kriteriene, 70.2%
(n = 1817) returnerte skjema. Blandt
disse var det 142 som oppga at de
ikke hadde hatt migrene manedig,
og disse ble ekskludert, slik at det
endelige datamateriale bestar av
1675 kvinner.

Land har migrene, men som kanskje ikke vet det og derfor ikke:
USA istisk toder har krysset av for dette i sparreskjema)
Ar data innsamling - Deskriptiv sta;\tistikk - Man fikk ikke fastsatt aura-status i dette sparreskijema
1992-1995

Viser forfatterne til annen litteratur som
resultatene? Ja, styrker

styrker/svekker

Referanse:
Lipton RB, Dodick D, Sadovsky R, et al. A self-administered screener for migraine in primary care: The ID Migraine validation study. Neurology. 2003;61(3):375-382

Studiedesign: Kohortestudie

Grade — kvalitet 10

Middels

Resultater Di

Sjekkliste:
Formilet klart formulert? Ja
Er gruppene rekruttert fra samme populasjon/befolkningsgruppe?
(seleksjons bias) Ja

Formal
A vurdere paliteligheten og validiteten til et
selvadministert enkelt, sporreskjema om
migrene, som bare inneholdt 3 spersmal,
for & se om det kan egne seg som et

Materiale og metode

Populasjon:

- Deltagere rekrutert fra og ialiserte i USA
Alle menn og kvinner mellom 18 og 55 &r som oppsgkte allmennlege eller hodepinesenter for
hvilken som helst medisinsk arsak ble invitert til & delta

Hovedfunn
- Bakgrunnsinfo: Snittalderen var
39.3 4r, 75.6% (341) av

screeningverktoy hos pasienter med
hodepine.

Konklusjon

«ID-Migraine» sperreskjema var et valid og
palitelig scrreningverktey for  identifisere

451 deltagere mgtte de understaende kriteriene og svarte pa spgrreskjema samt ble

undersgkt/interjvuet av lege

Inklusjonskriterier:

Matte kunne lese og skrive engelsk

Oppga hodepine to eller flere ganger siste 3 maneder
Oppga at hodepinen pavirket deres evne til & fungere

deltagerne var kvinner

- Sensitivitet pa 0.81 (95% KI, 0.77
to 0.85) og spesifisitet pa 0.75
(95% Cl, 0.64 to 0.84). P4
allmennlegekontoret fant de at
«The three-item ID Migraine
Screener» hadde en PPV of 93.3
(95% Cl, 89.9 to 95.8)

Var gruppene sammenliknbare i forhold til viktige bakgrunnsfaktorer?
(seleksjons bias)* Ja

Var de eksponerte individene representative for en definert
befolkningsgruppe/populasjon?* Ja

Ble eksposisjon og utfall mélt likt og plitelig
gruppene? (Classification bias) ** Ja

Er den som vurderte resultatene (endepunkt- ene) blindet for
gruppetilhorighet?** Ja

(validert) i de to

migrenepasienter. Var studien prospektiv? Ja
Eksklusjonskriterier: Bifunn Ble mange nok personer i kohorten fulgt opp? (Attrition bias/follow-up-
Land Deltagelse | Pfizser-sponset migrene studie - Litt lavre sensitivetet hos menn bias) Ja
TR Tidlige fatt diagnosen migrene (bare 2/3 av deltagerne oppfylite dette kriteriet da det ble sammenlignet med kvinner Er det utfort frafallsanalyser? (Eval. attrition bias) Nei

Ar data innsamling

2000

inkludert litt senere i studien)

Hovedutfall:

Migrene
Migrenelignende tilstand
Annen hodepine

Konfunderende faktorer:

Alder

Kjgnn

Diagnostisk status (tidligere migrene diagnose)
Hodepinekomorbiditet

Var oppfalgingstiden lang nok il & pavise positive og/eller negative utfall?
Nei

Er det tatt hensyn til viktige konfunderende faktorer i design/
gjennomforing/analyser? Ja

Tror du pa resultatene? Ja

Kan resultatene overfores til den generelle befolkningen? Kanskje ikke,
og det er en svakhet ved studien

Annen litteratur som styrker/svekker resultatene? Ja, styrker

Hva betyr resultatene for endring av praksis? Antyder at sperreskjema
med bare tre neye utvalgte sprsmal om hodepinens karakter kan
brukes som screeningverktey for migrene

(Etnisitet
Sosigkonomisk status Hva diskuterer forfatterne som:
Sivil status) « Styrke
« De mener det er testet pa et stort utvalg
+ Bruk av IHSs diagnostriske gullstandard
Statistiske metoder * Svakhet
- Sensitivtet « Testet pa en liten populasjon
Spesifisitet + Uvissthet som deltagerne er representativ for
PPV bakgrunnspopulasjonen, da det er plukket ut pa legekontor

(Reciever-operator-Characteristic (ROC)
Optimal-operating-point (OOP)
Logistisk regresjon)

- Disse for & finne ut hvile spgrsmal som egnet seg best/var mest presise
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