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Je migréna progresivni onemocneéni?

MUDr. Jifi Mastik
1. neurologicka klinika LF MU a FN u sv. Anny, Brno

Uvod: Autor se pokusil vyhodnotit pribéh Ié¢by pacient(i s migrénou a zjistit, zda u nich probiha migréna progresivné.

Metodika: Soubor 72 pacientli s migrénou bez aury, migrénou s aurou, chronickou migrénou a bolesti hlavy z naduzivani analgetik a ergo-
taminu byl retrospektivné sledovan v Regionalnim centru pro diagnostiku a Iécbu bolesti hlavy v Brné v priméru 65 mésich. Od fijna
1996 do cervence 2008 byly hodnoceny tyto parametry: frekvence zachvatd, silna intenzita bolesti, stupenn omezeni v bézném zivoté
a ucinnost lé¢by, a to po roce lécby v centru a v soucasnosti a byly srovnany se vstupnimi hodnotami.

Vysledky: Ke zleps$eni doslo u 57,0 % pacientt proti 22,2 % zhorsenych a 20,8 % nezménénych, zlepseni bylo pozorovano jiz po roce lécby.
Zietelné ubylo pacienti s vysokou intenzitou migrenéznich zachvatl a s tézkym stupném omezeni v béZném zivoté. Naopak vysoka
frekvence bolesti se nezménila a pocet pacientl s chronickou migrénou klesl jen mirné. Vyznamné se zménil profil akutnii profylaktické
antimigrenézni lécby. Triptany znalo jen 41,7 % pacient(, nyni jsou uzivany prakticky ve 100 % a 88,7 % pacientu je s Ié¢bou triptany spo-
kojeno. Znepokojujicim zjisténim je pomérné ¢asté naduzivani triptand, zjisténé u 26,4 % nasich pacientd. Profylaxi pouzivalo pavodné
jen 55,6 % souboru, nyni jiz 81,9 % pacientd, nejcastéji topiramat, dale valproaty, betablokatory a tricyklicka antidepresiva.

Zdvér: Nase retrospektivni sledovani prokazalo velmi slusné vysledky v 1é¢bé migrény pfi vyvazené kombinaci akutni a profylaktické
lécby a nepotvrdilo pfedpoklad, ze migréna musi mit chronicko-progresivni pribéh.

Kli¢ova slova: migréna, akutni lécba, triptany, naduzivani, profylaxe.

Is migraine a progressive disease?

Introduction: The author aimed at evaluating the course of treatment in migraine patients and determining whether their migraine was
progressive.

Methods: A group of 72 patients with migraine without aura, migraine with aura, chronic migraine and analgesic- and ergotamine-overuse
headache was followed up retrospectively in the Regional Headache Centre in Brno for a mean period of 65 months. From October 1996
to July 2008, the following parameters were evaluated: the rate of attacks, severe pain intensity, degree of limitations in daily activities
and efficacy of treatment both at one year of treatment at the Centre and at present and these were compared to the baseline values.
Results: Improvement was achieved in 57.0 % of patients, 22.2 % deteriorated and 20.8 % were unchanged; the improvement was observed
as early as one year of treatment. There was a clear decrease in patients with a high intensity of migraine attacks and a severe degree
of limitations in daily activities. By contrast, the high frequency of pain remained unchanged and the number of patients with chronic
migraine decreased only slightly. There was a significant change in the profile of both acute and prophylactic antimigraine treatment.
Only 41.7 % of patients were familiar with triptans whereas now they are being used in almost 100 % and 88.7 % of patients are satisfied
with triptan treatment. Of concern was the finding that 26.4 % of our patients overused triptans. Initially, prophylaxis was used in only
55.6 % of the group; currently, it is used by 81.9 % of patients with topiramate being the most commonly used agent followed by valproa-
tes, beta blockers and tricyclic antidepressants.

Conclusion: Our retrospective follow-up showed very decent results in migraine treatment with a balanced combination of acute and
prophylactic treatment and did not confirm the hypothesis that migraine must have a chronic-progressive course.

Key words: migraine, acute treatment, triptans, overuse, prophylaxis.
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Seznam zkratek

MIDAS - dotaznik, hodnotici tizi migrény

Uvod

Na 8. kongresu European Headache Fede-
ration v roce 2006 byla zafazena zajimavé kon-
troverznf debata o tom, zda migréna je chro-
nicko-progresivni onemocnéni ¢i nikoliv. Dahlof
dokazoval, Ze ano, argumentoval fakty, Ze nelé-
¢end a zejména Spatné 1é¢end migréna progre-
duje, stava se farmakorezistentni a prechazi velmi
¢asto v chronickou migrénu (McGregor, 1999).
Spontanni remise byvajf spise vyjimecné. Olesen
se snazil oponovat vyrazné zlepsenymi moznost-
mi jak profylaktické Iécby, tak zejména akutnf

lécby (éra triptant) a snizovanim provokacniho
vlivu hormondlnf aktivity v zavislosti na veku.
Nase praktické zkuSenosti ddvaly za pravdu
spise ndzoru Dahldfa o chronicko-progresivnim
charakteru migrény. Rada migrenik& ma v po-
¢atku onemocnéni nizkou frekvenci zachvat
a vétsinou neuziva profylaxi. Obvykle maji nizsf
intenzitu bolesti, takze jim ¢asto léta staci bézna
nesteroidni antirevmatika nebo béznd analgetika.
Postupneé, obvykle s pfibyvanim zevnich i vniti-
nich provokacnich faktord, se zvysuje frekvence
i intenzita migrendznich zachvat. Prispély k tomu
i nespravné lécebné postupy, vedouci k nadu-
Zivani ergotaminu a kompozitnich analgetik.
Proto jsme se pokusili vyhodnotit pribéh lécby

pacientl s migrénou v nasem prostredf a zjistit,
zda u nich probiha migréna progresivné nebo
kombinaci triptant a vhodné profylaktické lécby
doslo ke zlepseni migrenézniho onemocnéni.

Metodika

V obdobfi od bfezna do cervence 2008
bylo podrobeno 72 pacientd, sledovanych
v Regiondlnim centru pro diagnostiku a lé¢bu
bolesti hlavy na I. neurologické klinice MU a FN
u sv. Anny v Brné dikladné analyze.

Srovnali jsme zavaznost migrény u jednot-
livych pacient( pfi vstupu do centra, po roce
|é¢by a v soucasnosti. Ve stejnych obdobich byla
vyhodnocena pouzivand akutni |é¢ba triptany
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a profylakticka lé¢ba. Déle jsme se pokusili zjistit,
zda doslo ke zlepseni ¢inikoliv, a to ve frekvenci
a intenzité zachvatl a v hodnoceni zdvaznos-
ti nemoci pomoci MIDAS skére. Pokusili jsme
se zjistit, zda existuje rozdil mezi pacienty podle
délky nemocia podle délky léceni v centru.

Charakteristika souboru

Do hodnoceni bylo zahrnuto 41 pacient(
s migrénou bez aury (57,0%), 16 pacientl s mi-
grénou s aurou (22,2%) a 15 pacientl s chro-
nickou migrénou a bolestf hlavy z naduzivan{
ergotaminu a kompozitnich analgetik (20,8 %)
(McGregor, 1999; Silberstein et al., 2004). V sou-
boru byla vyrazna prevaha Zen: 67 (93,1 %) proti
5 muzim (6,9 %). Primérny vek souboru byl 43,7
roku (v rozmezi od 19 do 63 rokd). Zacatek one-
mocnéni byl v prdméru ve 20,3 roku (rozmezi 5
az 43 roky). Délka onemocnéni trvala prdmérné
23,3 roku (rozmezi 2 az 57 rokU) a doba sledovéni
v centru v primeru 5 rokd a 5 mésicl (v rozpétf
od 2 rokl a 2 mésict po 11 rokl a 8 mésicu).

U 30 pacientt byl zaznamenan rodinny vy-
skyt migrény (41,7 %), u 18 méla migrénu matka
(25,0%). Z 54 pacientek souboru ve fertilnim
veku (vyfazeny pacientky po menopauze a chi-
rurgickém zékroku, muzi) uzivalo 23 pacientek
(42,6%) hormonalni antikoncepci. V priibéhu sle-
dovani 4 Zeny uzivaly triptany béhem gravidity
(sumatriptan u 3 téhotnych, jedna z nich brala
i zolmitriptan, dalsi uzivala eletriptan), 2 pacient-
ky s obtiZznym priibéhem braly v gravidité pro-
fylakticky betablokétory. Nebyly zaznamenany
7adné téhotenské problémy, porodni komplika-
ce ani vyvojové vady u narozenych déti,

A. Vstupni data souboru

Prvni ndvstéva byla v rozmezi od fijna 1996
po brezen 2006. Akutni lé¢bu bralo vsech 72
pacientd, profylaxi pouze 40 pacientt (55,6 %).
Na akutnf lé¢bu pouzivalo nejvice — 40 pacien-
td (55,6 %) — jednoduché nebo kombinovana
analgetika, 31 (43,0%) ergotaminoveé preparaty.
Triptany uzivalo v dobé vstupu do centra 30
pacientl (41,7 %) (tabulky 1-3).

B. Po 1 roce lécby uzivalo pfi zdchvatech
triptany jiz 61 pacient( (84,7 %). Nejvice, 26
pacientd, uzivalo sumatriptan, 25 eletriptan.
U 7 pacientl bylo konstatovédno naduzivani
triptant (11,5 %). Profylaxi uZivalo 62 pacient(
(86,1 %). Nejvice z nich vyzkouselo valproaty:
33 pacientl (53,2 %) a topiramat: 25 pacientl
(40,3 %) (tabulky 4, 5).

C. V roce 2008 (priimérnd doba lécby v cen-
tru = 65 mésicu) uzivalo 71 pacient( souboru

triptany. 63 z nich (88,7 %) udavalo spokojenost
s |é¢bou. Znepokojujici zjistén( je velky nardst
pacientl, naduzivajicich triptany, 19, tj. 26,4 %
(tabulky 6, 7).

Vysledky

Hodnotili jsme frekvenci zachvatd, intenzi-
tu migrény a stuperi omezenf v béZzném Zivoté.
Souctem téchto parametr(i jsme nakonec vyhod-
notili celkové zlepseni ¢i zhorseni kazdého paci-
enta. Tyto parametry byly srovnavany na zacatku

Tabulka 1. Akutni |é¢ba pacientld pfi vstupu
do centra (X = 72 pacientd, pramérné 1,9 lékové
skupiny na pacienta)

Analgetika 40 55,6%
Ergotaminové preparaty 31 43,0%
Triptany 30 41,7 %
Nesteroidni antirevmatika 29 40,3%
Opioidy 6 8,3%

Tabulka 2. Preference pacientd, uzivajicich triptany,
pfi vstupu do centra (X = 30 pacient(, uzili v prd-
méru 1,2 rliznych triptan()

sledovani pfi vstupu do centra s hodnotami po

1 roce lé¢by a s hodnotami soucasnymi, v prime-

ru po 5 letech a 5 mésicich (grafy 1-3, tabulka 8).
Pokusili jsme se déle posoudit, zda existuje

néjaka souvislost tize nemoci v zavislosti na:

a) délce onemocnén,

b) délce sledovaniv centru.

Celkoveé bylo zlepseno 57,0% proti 22,2 %

zhorsenych a 20,8 % nezménénych pacientd. Toto

Zlepseni bylo pozorovéano jiz po roce 1éCby.

Tabulka 3. Profylakticka |écba pfivstupu do centra
(> =40 pacient(, lé¢eno postupné v praméru 2,2
profylaktik). Nej¢astéji byly uzivany clonazepam,
antagonisté serotoninu a dosud ergotamin

Clonazepam 20 50,0%
Antagonisté serotoninu 17 42,5%
Ergotaminové preparaty 12 300%
Vazodilatantia 10 250%
SSRI 175%
Valproaty 15,0%
Betablokatory 75 %

Blokatory kalciovych kanala

7
6
3
2 5,0%
2
2

Eletriptan 11 31,4% Tricyklicka antidepresiva 5,0%
Sumatriptan 10 28,6% Gabapentin 5,0%
Zolmitriptan 9 25,7% Topiramat 1 2,5%
Naratriptan 5 14,3% Jiné 4 10,0%

Tabulka 4. Rozlozeni akutni [écby mezi jednotlivé triptany u pacientl v 1. roce lé¢by (X = 61 pacientd,

vyzkousSeli v priméru 1,2 rGznych triptant)

=61 Dobry efekt Naduzivani Nespokojenost
Sumatriptan 26 42,6% 21 3 2
Eletriptan 25 41,0% 19 3 3
Zolmitriptan 14 23,0% 12 1 1
Naratriptan 5 8,2% 5 0
Frovatriptan 1 1,6% 1 0 0

Tabulka 5. RozloZeni profylaktické 1écby v 1. roce lé¢by (X = 62 pacientd, vyzkouseli v prGméru 1,6

profylaktika)

=62 Dobry efekt Nespokojenost
Valproaty 33 532% 27 6
Topiramat 25 40,3% 20 5
Clonazepam 9 14,5% 8 1
Gabapentin 9 14,5% 8 1
Blokatory kalciovych kanalu 5 8,1% 4 1
Tricyklicka antidepresiva 5 81% 3 2
SSRI 5 8,1% 3 2
Betablokatory 4 6,5% 3 1
Nesteroidni antirevmatika 3 4.8% 2 1
Antagonisté serotoninu 2 3,2% 2 0
ACE inhibitory 1 1,6% 1 0
Lamotrigin 1 1,6% 1 0
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Ztetelné ubylo pacientl s vysokou intenzi-
tou migrendznich zachvatl a s téZkym stupném
omezeni v bézném Zivoté. Naopak pocet paci-
entl s vysokou frekvenci bolesti se nezmeénil
a pocet pacientl s chronickou migrénou klesl
jen mimé.

Diskuze
Ucinek lécby byl vyssi ve skupiné s dlouho-
dobou anamnézou migrény (zlepseno 69,6 %,

zhorseno 15,2 %, beze zmény 15,2 %), coz zfejme
souviselo s vyssim vékem pacientek této skupiny,
vedoucim k itlumu hormonalnf aktivity (Olesen
a Lipton, 1994).

Mezi skupinou lé¢enou v centru méné nez
5 let a skupinou lé¢enou déle nez 5 let nebyl
pozorovan vyznamnéjsi rozdil v U¢innosti [é¢by.
U skupiny kratkodobé [é¢ené ubylo vyraznéji
pacientd s vysokou intenzitou a nejvyssim stup-
ném omezeni ¢innosti, coz odpovida razantni-

Tabulka 6. Rozlozeni akutni |é¢by mezi jednotlivé triptany u pacientl po prdmeérné 65 mésicich lécby
(X =71 pacientd, ktefi vyzkouseli v priméru 1,3 rGznych triptand)

=71 Dobry efekt Naduzivani Nespokojenost
Sumatriptan 46 64,8 % 26 15 5
Eletriptan 26 36,6% 20 4 2
Zolmitriptan 12 23,0% 12 0 0
Frovatriptan 5 70% 4 0 1
Naratriptan 1 14% 1 0 0

Tabulka 7. Rozlozeni profylaktické 1é¢by v obdobi po 1. roce do soucasnosti (X = 59 pacientl (81,9 %)
vyzkouselo v priméru 2,4 profylaktika s pomérem 1,5 Uspésné k 0,9 nelspésné kury. Nejvice z nich,
62,7 %, ma zkusenosti s topiramatem, nasleduji valproaty a betablokatory.)

=59 Dobry efekt Nespokojenost
Topiramat 37 62,7 % 24 13
Valproaty 23 39,0% 14 9
Betablokatory 17 28,8% 12 5
Tricyklicka antidepresiva 16 271 % 9 7
Clonazepam 15 254% 8 7
Gabapentin 10 16,9% 6 4
Blokatory kalciovych kanalu 8 13,6% 5 3
ACE inhibitory 7 11,9% 5 2
SSRI 6 10,2% 3 3
Nesteroidni antirevmatika 2 3,4% 0 2
Antagonisté serotoninu 1 1,7% 0 1
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mu efektu triptand (Goadsby, Lipton a Ferrari,
2002), zejména v zacatcich lécby.

Zajimavym vyvojem prosla akutnf a profylak-
tickd antimigrendzni 1é¢ba. Pi vstupu do centra
uzfvalo nejvice pacientd analgetika a ergotamin.
Triptany znalo 41,7 % souboru. Profylaxi migrény
pouzivalo jen 55,6 % souboru, nejvice pacientt me-
dikovalo clonazepam, déle antagonisty serotoninu
a ergotaminové preparaty. Po roce 1é¢by uzivalo
triptany jiz 84,7 % a profylaxi 86,1 % pacientd. Z nich
nejvice uzivalo valproaty (53,2 %) a topiramat.

V soucasné medikaci uziva triptany 71 paci-
entl (98,6 %), jedna pacientka je bez zachvat(.
Spokojenost s Ié¢bou triptany udava 88,7 % pa-
cientd, pficemz fada z nich kombinuje podle sily
zachvatll vice nez jeden triptan. Nepfiznivym
ddsledkem velmi dobré Gcinnosti a tolerance
triptanC je naduzivani triptant (dle kritérif IHS)
(Mathew, 1993; Silberstein et al, 2004), zjisténé
u 26,4% nasich pacientl. Profylaktickou lécbu
v centru uziva 81,9% pacientd, pricemz podle
zasady ,usit pacientovi lé¢bu na miru” vyzkouseli
v priméru 2,4 profylaktik. Nejvice, 62,7 % pacientd
uzivalo topiramat, dale valproaty, betablokatory
a tricyklicka antidepresiva. Toto rozvrstvenizaklad-
nich profylaktik odpovidd modernim svétovym
trenddm (Headache Classification Subcommittee
of the International Headache Society, 2004).

Tabulka 8. Ucinnost [écby. Sou¢tem stupné jednotli-
vych parametrd jsme posoudili, zda doslo ke zlepsent,
zhorseni nebo zlstal stav nezménén

Zlepseni Stejni Zhorseni
Po roce ) 15 15
584%  208%  208%
. 7 15 16
Na konci 570%  208%  22,2%

Graf 1. Frekvence zachvatl. Je dana poctem dni
s bolesti hlavy migrenézniho typu za mésic. Hodno-
cenf: F1 (nizkd) = 1-4, F2 (stfedni) = 5-8, F3 (vysokad)
= 9-14, F4 (chronickd) = 15 a vice dnf

Frekvence zachvatl

F1 F2 F3 F4

OVstup B 1rok B Konec

Pocet zachvatl v mésici
F1 (nizkd) = 0-4,

F2 (stfedni) = 5-8,

F3 (vysoka) = 9-14,

F4 (chronickd) = 15 dni.

Graf 2. Intenzita zachvatl. Pacienti nejvice preferuji
odstranénf silné bolesti. Zaméfili jsme se na soucet
vsech dni se silnou intenzitou migrendzni bolesti
v mésici. Hodnoceni: 11 (nizkd) = 0-1, 12 (stfednfi) =
2-4, 13 (vysokd) = 5 a vice dnf

Graf 3. Stupert omezeni v bézném zivoté. Hodno-
ceni: D1, D2, D3 odpovida omezeni (D = disability)
podle MIDAS stupnice I, Il a llI-IV. Pfi soucasném
vyskytu chronické migrény se stupnice D zvysi
o 1 stupen

Intenzita zachvatu

OVstup @ 1rok B Konec

Pocet tézkych zachvatl
11 (nizka) = 0-1,

12 (stfedni) = 24,

13 (vysokd) = 5 dnf.

Stupen omezeni v bézném Zzivoté

O Vstup @ Trok

W Konec

D1 (mirné omezeni)
D2 (stfedni omezeni)
D3 (tézké omezeni)

www.neurologiepropraxi.cz | 2010; 11(3) | Neurologie pro praxi




Sdéleni z praxe

PYi vstupu do centra odpovidala zavedena
[é¢ba rutinni praxi. Kromé pomerné rozsifené-
ho samolécitelstvi se na akutni lé¢bé podileli
praktic¢ti Iékafi a terénni neurologové. Pres sé-
rii prednasek a osvétu Sekce pro diagnostiku
a lécbu bolesti hlavy se na lé¢bé zfetelné od-
razely ekonomické aspekty: triptany bud jesté
nebyly k dispozici (prvni sledovani pacienti
od fijna 1996) nebo se s nimi vyslovené setfilo
a Casto se uzivaly pozdé, preferovala se levnéjsi
jednoducha nebo kombinovana analgetika
a ergotaminové preparaty. Profylaktické léc¢ba
byla opomijena nebo byly pouzivany z dnes-
niho pohledu méné Gc¢inné az mirné obsoletni
skupiny, napt. clonazepam, ergotaminové pre-
pardty a vazodilatantia. S masivnim rozsifenim
triptand a pfichodem modernich profylaktik
(zejména topiramatu) (Ferrari et al., 2001) se si-
tuace stala o to sloZitgjsi. Zda se, Ze otdzka ,Je
migréna progresivni onemocnéni?” nemuUze
byt jednoznac¢né zodpovézena. Posouzeni,
zda migréna ma progresivni charakter, pro-
bihéd ve dvou rovindch a je tézko odlisit, zda
jde o pfirozeny prabéh nemoci, jak argumen-
toval Dahlof, nebo o vliv spatné volené léc-
by a naopak ve shodé s Olesenovymi zavery
muUZeme spravné zvolenou lé¢ebnou strategif
nepfiznivému vyvoji zabrénit. Vysledky z na-
seho centra podporuji vyznam kontinualniho

sledovénia hodnoceni efektu jak akutnf lécby
a jeji v¢asnou Upravu, tak sledovéani zejména
efektu profylaktické 1é¢by. Skutecnost, Ze nasi
pacienti vyzkouseli v prdmeéru 2,4 profylakti-
ka hovoff o tom, Ze ne vzdy je efekt nasazené
profylaxe trvalejsiho razu a je potom nezbytné
vybrat ucinnéjsi nebo lépe tolerované profy-
laktikum.

Zaveér

Pokud se vratime k plvodni otazce, mize
mit migréna zfejmé chronicko-progresivni pri-
béh u vnimavé pacientky s nizkym migrendz-
nim prahem, danym genetickou dispozici, pfi
soubéhu nepfiznivych provokacnich faktord,
nespravné zvolené lé¢bé a urcitych osobnost-
nich rysech. Nase retrospektivni sledovanf vsak
prokdzalo velmi dobré vysledky v Ié¢bé migrény
pfi vyvézené kombinaci akutnf a profylaktické
lé¢by a nepotvrdilo pfedpoklad, Ze migréna mu-
si mit chronicko-progresivni prébéh. Tyto vy-
sledky jsou o to cennéjsi, ze ve specializovanych
poradndch se obvykle koncentruji podstatné

slozitéjsi pacienti.
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