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Migréna a onemocnéni s ni souvisejici
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Jako komorbidita migrény se mlze projevit fada onemocnéni z rliznych skupin - pre-
devsim kardiovaskularni/cerebrovaskularni, psychiatricka, neurologickd onemocnéni,
poruchy spanku, metabolicka a endokrinologickd onemocnéni, gastrointestinalni
a imunologickd onemocnéni a chronické bolestivé syndromy. Mechanismy jejich
vztahu jsou obvykle obousmérné. Pfitomnost komorbidit miZze za urcitych okolnosti
komplikovat diagnostiku migrény. Vétsina komorbidit je spojena s vyssi frekvenci
a vyssi intenzitou migrenoéznich zachvatt. Lé¢ba migrény a jejich komorbidit vyzadu-
je multidisciplinarni pfistup, identifikaci a pokud mozno eliminaci rizikovych faktord.

Kli¢ova slova: migréna, komorbidity, rizikové faktory, Ié¢ba, multidisciplinarni pfistup.

Migraine and related disorders

Various pathological conditions can present as comorbidities with migraine and include
many groups - especially cardiovascular/cerebrovascular, psychiatric, neurological
diseases, sleep disorders, metabolic and endocrinne, gastrointestinal, imunological
diseases and chronic pain syndromes. Their mechanisms are mostly bidirectional.
The presence of comorbidities can complicate diagnostic proces for migraine under
certain circumstances. Most of the comorbidid pathologies are associated with higher
frequency and higher intensity of migraine attacks. Treatment of migraine and comor-
bidities requires multidisciplinary approach and, if possible, elimination of risk factors.
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Uvod

Migréna patii mezi nejbéznéji se vysky-
tujici neurologicka onemocnéni a zaroveri je
celkové tretim nejcastéjSim onemocnénim
celosvétové. Ve skupiné neurologickych dia-
gnéz se jednd o druhou nejvice handicapu-
jici hned po cévnich mozkovych pfihodach.
Tim predstavuje zasadni finan¢ni zatéz pro
globalni ekonomiku. V nékterych zemich
byla pfedevsim v dfivéjsich dobach znac¢-
nd ¢ast nemocnych poddiagnostikovana
anedostatecné |écena (Stewart et al., 1992).
V poslednich letech s pfichodem biologické
1é¢by maji i nemocni s téZkou migrénou
zasadné vétsi Sanci na kompenzaci stavu
a podstatné zlepseni kvality Zivota. V détstvi
migréna Castéji postihuje chlapce, zatimco
v dospélém véku byvaji signifikantné castéji
postizeny Zeny, u nichz je obvykle také tézsi
prabéh choroby.
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Rozeznavéame epizodickou formu migré-
ny, s po¢tem dni s bolesti hlavy do 15 v mésici,
a chronickou, kde pocet dni s bolesti hlavy
pfesahuje 15, tedy vétsinu dni v mésici.

Razné komorbidity jsou u nemocnych
smigrénou casté, zejména v porovnani s béz-
nou populaci. Jedna se o Siroké spektrum
chorob - psychiatrické, kardiovaskuldrni, neu-
rologické, poruchy spanku, ale napftiklad i za-
nétlivd onemocnéninebo chronické bolestivé
syndromy a jiné (Tab. 1). Rada téchto komor-
bidit se poji s vyssim rizikem transformace
migrény z formy epizodické do chronické
(Buse et al., 2019). Soubéh nékolika komorbidit
se v posledni dobé dava do souvislosti s nad-
uzivanim akutni medikace ¢i nové vzniklou
chronickou migrénou (D’Amico et al., 2018).

Patofyziologicky podklad vzajemného
vztahu migrény a onemocnéni s ni sou-

visejicich dosud neni zcela presné znam.
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Tab. 1. Prehled hlavnich skupin onemocnéni souvisejicich s migrénou
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Kardiovaskularni/ | Psychiatrické Neurologické | Poruchy spanku | Metabolicko- | Gastrointestindlni | Imunologické Chronické bolestivé
cerebrovaskularni endokrinni stavy
Infarkt myokardu | Deprese Epilepsie Syndrom Inzulinovd Syndrom Revmatoidnf Vertebrogenni
neklidnych nohou | rezistence drézdivého tra¢niku | artritida algicky syndrom

Foramen ovale Bipolarni porucha | Roztrousena Insomnie Metabolicky Crohnova choroba | Bronchidlnfastma | Dysmenorea
patens skleréza syndrom
CADASIL Uzkostné porucha Narkolepsie Hypotyredza Ulcerézni kolitida Atopicky ekzém
ArteridIni Posttraumaticka Endometridza Systémovy lupus
hypertenze?? stresové porucha erythematodes??

Sjégrendv

syndrom??

Predpoklada se, Ze rGizné komorbidity mo-
hou indukovat a podporovat dysexcitabi-
litu thalamokortikalni sité, pfechodny ¢i
trvaly prozénétlivy stav, coz zase mize byt
pficinnym mechanismem aktivace Sirsiho
obranného systému, ktery zahrnuje i systém
trigeminovaskuldrni ve spojeni s neuroen-
dokrinnim hypothalamickym systémem
(Altamura et al., 2021). V zésadé se jedna ve
vétsiné piipadl o obousmérné mechanismy
(komorbidity migrény versus migréna jako
komorbidita jiného onemocnéni).

Dalsim pfedpokladem je, Ze existuji ge-
netické predispozice, které predurcuji u né-
kterych jedincl rozvoj migrény, pfipadné
i rlznych komorbidit (Burch et al., 2019).
Geny hraji roli v oblasti neurotransmise, sy-
naptické plasticity, regulace bolesti, ale i cév-
nich funkci a v energetickém metabolismu
(Altamura et al., 2021). Na rozvoji ¢i progresi
jak migrény, tak jejich komorbidit, se mohou
podilet samoziejmé i ¢aste¢né ovlivnitelné
faktory, jako zmény v rezimu spanku a bdé-
ni, emoc¢ni vypéti, uzivani navykovych latek,
u Zzen uzivani hormonalni kontracepce a jiné.

Komorbidity mohou komplikovat nejen
diagnostiku migrény, ale i moznosti jejiho
farmakologického ovlivnéni. Tak je tomu na-
pfiklad v pfipadé nemocnych s kardiovasku-
larnim onemocnénim a uzivanim triptana,
jak uvedeme dale. Pfitomnost komorbidit
navic dale zhorsuje kvalitu zivota nemoc-
nych s migrénou a zvysuje ekonomickou zatéz
(Elston et al., 2004).

Kardiovaskularni/
cerebrovaskularni onemocnéni
Studie zkoumajici souvislost migré-
ny a arteridlni hypertenze pfinaseji rozpo-
ruplné vysledky. Riziko vzniku infarktu myo-
kardu by nicméné mélo byt zvysené jak u ne-

mocnych s migrénou s aurou, tak bez aury
(Bigal et al., 2010).

Ateroskleréza obecné zvysuje riziko vas-
kuldrnich komplikaci, ale ukazuje se, ze jiz
subklinicka ateroskleréza (ztlusténiintimome-
didIni Site) maze byt markerem endotelidlni
dysfunkce spojujici cévni choroby a migrénu
(Van Os et al., 2017).

Ackoli v nékterych studiich byl pozorovan
zvyseny vyskyt polymorfism pro trombofil-
ni mutace, celkové jsou studie nekonzistentni
a jejich zavéry nekonkluzivni (Malik et al.,
2016). Se signifikantné vyssim rizikem trom-
boembolismu se poji vysoka hladina es-
trogenu, zejména v kombinaci s koufenim
(Kurth et al., 2012).

Dlouhou dobu je znama koincidence mig-
rény, predevsim té s aurou, a ischemické cév-
ni mozkové pfihody. Casto se jednéa o kryp-
togenniikty. V této souvislosti je také disku-
tovan vztah migrény a foramen ovale patens
(patent foramen ovale, PFO). Pravolevy zkrat
pfi PFO mUze vést k paradoxni embolizaci
a praniku vazoaktivnich substanci ve vys-
$i koncentraci do intrakranidlnich tepen
(Schwedt et Dodick, 2006). Pfitomnost PFO
je ¢astéjsi u nemocnych trpicich migrénou
s aurou. Uzavér PFO jako Ié¢ebna modalita
migrény zlstava kontroverzni.

Mezi vzacnéjsi klinické jednotky, u nichz
se pomérné typicky setkdvame i s migrénou,
patii CADASIL - cerebralni autosomalné do-
minantni arteriopatie se subkortikalnimi in-
farkty a leukoencefalopatii. Zajimavosti je, ze
mezi typické projevy autosomalné recesivni
varianty (CARASIL) migréna nepatfi.

Na tomto misté je treba zdlraznit, ze
nemocni v kardiovaskuldrnim/cerebrovasku-
larnim riziku by neméli byt [éceni triptany,
respektive obecné pfipravky s vazokonstrik-
¢nim ucinkem.
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Psychiatricka onemocnéni

Migrenici s psychiatrickou komorbiditou
vykazuji vétsi tendenci k vyuzivani zdravotni
péce. Pokud tyto komorbidity zUstavaji nelé-
Ceny ¢i zcela pfehlizeny, velmi ¢asto zhor3uji
pribéh migrény a nezfidka vedou k jejimu
pfechodu do chronicity.

Asi nejcastéji se u migrenikl muze-
me setkat s depresi, kterd se u nich vy-
skytuje 2,5x vice nezli u zdravé populace
(Zwart et al., 2003). Cetnost jesté stoupa
u chronické migrény a migrény s aurou.
Deprese je rizikovym faktorem pro nedo-
state¢nou odpovéd na lé¢bu migrény a ta-
ké pro rozvoj bolesti hlavy z naduzivani
medikace (medication overuse headache,
MOH). U¢innost tricyklickych antidepresiv
v profylaxi jak deprese, tak migrény, pou-
kazuje na spojitosti v pficinnych mechanis-
mech obou onemocnéni. Hypotézy pred-
pokladaji podil serotonergni dysfunkce,
hormondlni vlivy a senzitizaci senzorickych
a emoc¢nich neuronovych siti (Baskin et
Smitherman, 2009).

Zhruba jedna tfetina nemocnych s bi-
polarni poruchou trpi souc¢asné migrénou.
Zd4 se, Ze tato skupina ma ¢asnéjsi nastup
pfiznakl bipolarni poruchy, rychlejsi cyk-
lovéni epizod a vétsi tendenci k panickym
atakam. Casté&ji se jedna o zeny. Bipolarni
porucha a migréna sdileji nékteré shodné
rysy — obé onemocnéni probihaji epizo-
dicky, mohou se horsit stresem, vykazuji
odpovidavost k antiepileptické terapii, jako
je valproat.

Vice nez polovina nemocnych s migré-
nou splni za zZivot kritéria pro alespon jednu
uzkostnou poruchu (Minen et al., 2016).
Podstatné vice se vyskytuji u chronické
migrény, nékdy se mohou soucasné po-
jiti s depresi. Studie polymorfismu genu pro
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serotoninovy transportér naznacuje spole¢-
nou genetickou predispozici jak k migréné, tak
k tzkostnym porucham (Gonda et al., 2007).

Za rizikovy faktor pro rozvoj migrény
je povazovana i posttraumatickd stresova
porucha. V téchto pfipadech miva migré-
na tendenci k pfechodu do chronicity, ne-
mocni také mohou soucasné trpét alodynii.
Jako jedno z moznych vysvétleni se jevi
kortizolova dysfunkce a zmény fungovani
osy hypothalamus-hypofyza-nadledviny
(HPA: hypothalamic-pituitary-adrenal axis)
(Kuhlman et al., 2015).

Neurologicka onemocnéni

Velkou skupinu komorbidit tvofi neuro-
logickd onemocnéni. Stejné jako u migrény,
i u epilepsie hraji ddlezitou roli elektrické
transmembranové gradienty. Nékteré studie
ukazuji i moznost geneticky podminéné vazby
mezi migrénou a epilepsii (Baykan et al., 2004).
Tato dvé onemocnéni mohou byt nékdy diky
svym piiznakiim zaménovana jedno za dru-
hé, zejména zachvaty z okcipitalniho laloku
mohou napodobovat migrénu se zrakovou
aurou. Z hlediska terapeutického je nespor-
nou vyhodou, Ze nékterd antiepileptika (pre-
devsim topiramat a valproat) patfi do skupiny
konvenc¢nich profylaktik v 1é¢bé migrény.

Také souvislost migrény a roztrousené
sklerézy se dlouho diskutuje a je pfedmétem
vicero studii. Studie autorl Kister a kolektiv
ukazala, Ze Zeny s migrénou maji 1,39x vyssi
relativni riziko rozvoje RS nez zdravé kontro-
ly (Kister et al., 2012). Zarovert nemocni s RS
a migrénou maji ¢astéjsi ataky RS nez ti bez
migrény (Kister et al., 2010). Kromé vy3si preva-
lence obou onemocnéni u Evropant nezli
AfricanG a Asiatd je napadnym spolec¢nym
prvkem také castéjsi vyskyt u zen, zejména
v mladém véku a protektivni vliv téhotenstvi
a také menopauzy. Zajimavé je, ze nemocni
s roztrousenou sklerézou mivaji rodinnou
z4téz stran migrény.

Poruchy spanku

Vzajemna provazanost migrény a spanko-
vych poruch je zndma mnoho let, navzdory
tomu presné patofyziologické mechanismy,
na kterych je zaloZena, dosud nejsou zcela
objasnény. Pomérné Casto se setkdvame s ne-

mocnymi, ktefi trpi migrénou a syndromem

neklidnych nohou (restless legs syndrome —
RLS). Tito nemocni jsou nachylnéjsi k fotofo-
bii, fonofobii, ¢astéji trpi vertigem, slabosti,
tinnitem, bolestmi kréni patere a také u nich
bolest hlavy byva provokovana naro¢néjsi
fyzickou aktivitou.

Vztah migrény a insomnie je nezpochyb-
nitelny. Podle nékterych studii zkrdceni doby
spanku jizna méné nez 6 hodin denné je neza-
vislym rizikovym faktorem pro nardst frekven-
ce migrendznich zachvatl (Song et al., 2018).

Nékteré studie ukazuji zvySeny vy-
skyt migrény u nemocnych s narkolepsif
(Dahmen et al., 1999). Serotonergni okruhy
nukleus raphe medianus jsou povazovany
za Ustfedni strukturu mezi migrénou a para-
somniemi, nebot hraji klicovou roli pii zpra-
covani bolesti a v determinaci rytmu spanku
a bdéni (Messina et al., 2018).

Jakykoliv typ spankové dysregulace miize
pfispivat k transformaci migrény z formy

epizodické do formy chronické.

Metabolicko-endokrinni
onemocnéni

Souvislost inzulinové rezistence, meta-
bolického syndromu a migrény byla poprvé
popsdna v roce 2005 (Rainero et al., 2005).
Hyperinzulinemie je asociovana se signifikant-
né vyssim rizikem migrény (Netzer et al., 2008),
vétsi sklon k inzulinové rezistenci a metabo-
lickému syndromu maji pacienti s chronickou
migrénou a s medication overuse headache
(Zhang et al., 2020).

Rada praci poukazuje na vztah mezi
hypofunkci stitné zldzy a migrénou, pficemz
hypotyredzou trpi ¢astéji nemocni s chronic-
kou migrénou nezli s epizodickou.

Zda se, Ze u Zen migrenicek se ve srovna-
ni s béznou populaci mizeme setkat castéji
s endometriézou.

Gastrointestinalni onemocnéni
Syndrom drazdivého tra¢niku a migréna
jsou pomérné casté komorbidity. | tyto dia-
gnodzy vykazuji nékteré spole¢né znaky: jedna
se o chronickd onemocnéni, ¢astéjsi u zen,
projevuji se recidivujicimi atakami bolesti, jsou
diagnostikovana pouze na zakladé klinickych
projevy. Ve srovnani se zdravou populaci je
migréna bézngjsi také u nemocnych s idiopa-
tickymi stfevnimi zanéty (IBD, inflammatory
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bowel disease), tedy s Crohnovou chorobou
a ulcerdzni kolitidou.

K nékterym gastrointestinalnim potizim
mUze samoziejmé vést i farmakoterapie mi-
grény, zejména naduzivani akutni medikace
(nesteroidni antirevmatika a viedova choroba

zaludku a duodena).

Jind imunitné zprostiedkovana
onemocnéni

Rada studii prokézala souvislost migrény
a bronchialniho astmatu. Zajimavé je, ze
podle nékterych autoru je astma rizikovym
faktorem pro pfechod migrény z formy epi-
zodické do formy chronické (Martin et al.,
2016). Touto problematikou se ve své pu-
blikaci zabyva také Wang a kolektiv, podle
nichz se jedna o obousmérny vztah, tedy
jednak muze astma predikovat rozvoj mig-
rény, jednak u nemocnych se zndmou mig-
rénou je vétsi tendence ke vzniku astmatu.
Do jisté miry toto mlZze vysvétlovat fakt, ze
obé onemocnéni sdileji nékteré spole¢né
patofyziologické mechanismy, jako je zanét
aimunitni dysfunkce. Uplatnovat se mohou
také environmentélni faktory a emocni stres
(Wang et al., 2021). Pfesna patofyziologie
nicméné neni zndma a k jejimu hlubsimu
pochopeni je tfeba vicero studii.

Dal3i studie potvrdily vétsi tendenci k roz-
voji migrény u déti s atopickym ekzémem
(Wang et al., 2016).

Rozporuplné vysledky pfindseji prace
zabyvajici se sou¢asnym vyskytem migrény
a SLE (systémovy lupus erythematodes), pii-
padné migrény a Sjdgrenova syndromu.

Nezanedbatelnou skupinu tvofi také ne-
mocni s revmatoidni artritidou, u nichz se
pomérné casto setkdvame s migren6znimi
zéchvaty, pfedevsim s migrénou s aurou. Zda
se, ze i zde se jednd o bidirekciondlni vztah.
A také i v tomto piipadé zlstavaji spolecné
patofyziologické mechanismy nejasné, ackoli

lidIni dysfunkce (Kim et al., 2021).

Chronické bolestivé stavy

S migrénou je asociovana celd fada dalSich
onemocnéni spojenych s chronickou bolesti.
Velmi ¢asto se setkdvame s vertebrogennimi
algickymi syndromy, nékdy také napfiklad
s dysmenoreou.

www.neurologiepropraxi.cz



Vyskyt fibromyalgie u migrenikd je velmi
Casty, podle dostupnych dat kolisa mezi 22-40 %
a je Uzce spjat s vyssi frekvenci migrendznich

zachvatu. Fibromyalgii trpi castéji zeny.

Zaver
Migrenici mohou trpét celou fadou pfidru-
zenych onemocnéni a zdravotnich probléma.

Riziko rozvoje velké ¢asti z nich stoupa s na-
rUstajici frekvenci bolesti hlavy. Vztah je ale
u vétsiny téchto diagnéz obousmérny, tedy
nemocni s migrénou trpi souc¢asné jinou cho-
robou, stejné jako nemocni's jinou chorobou
mohou trpét migrénou.
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S psychiatrickymi a imunitné zprostfedko-
vanymi komorbiditami se setkdvame castéji
u zen, s vaskularnimi u muzd. Psychické poti-
ze zacinaji castéji v mladsim véku, somaticka

onemocnéni spise v pozdéjsim véku. Néktera
onemocnéni stoji na pomezi jednotlivych sku-
pin, do kterych je fadime — napf¥iklad revma-
toidni artritis vznika na imunitnim podkladé,
nicméné podstatou svych projevi patii také
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