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BOLE GLOWY W CZASACH COVID-19
z punktu widzenia lekarza rodzinnego

MIGRENA PRZEDSIONKOWA JAKO
PRZYCZYNA NAWRACAJACYCH
ZAWROTOW GLOWY

— Czy rozpoznajemy jg wystarczajgco
czesto?

JAKIE POSTEPOWANIE NALEZY
WDROZYC, ABY NIE DOPUSCIC
DO TRANSFORMACJI MIGRENY
EPIZODYCZNEJ W PRZEWLEKLA?

LECZENIE TRYPTANAMI
w gabinecie lekarza rodzinnego
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Cinie 50, Cinie 100. Tabletki. Jedna tabletka zawiera odpowiednio 50 mg lub 100 mg sumatryptanu w postaci bursztynianu sumatryptanu. Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: Cinie 50: Jedna tabletka zawiera 199 mg
laktozy. Cinie 100: Jedna tabletka zawiera 133 mg laktozy. Wskazania do stosowania: Dorazne leczenie napadéw migreny z aura lub bez aury. Dawkowanie i sposéb podawania: Tabletek zawierajacych sumatryptan nie nalezy
stosowac profilaktycznie. Sumatryptan jest przeznaczony do stosowania w monoterapii w doraznym leczeniu napadéw migreny i nie powinien by¢ stosowany jednoczesnie z ergotaming lub pochodnymi ergotaminy (w tym mety-
zergidem). Sumatryptan nalezy zastosowac jak najszybciej po wystapieniu bolu migrenowego. Jednakze sumatryptan jest tak samo skuteczny po podaniu w pozniejszej fazie napadu migrenowego. Nie nalezy stosowa¢ dawek
wiekszych niz zalecane ponizej. Dorodli: zalecana dawka u dorostych to pojedyncza dawka 50 mg. Niektdrzy pacjenci moga wymagac dawki 100 mg. Pomimo, ze zalecana dawka doustna sumatryptanu wynosi 50 mg, nalezy brac¢
pod uwage fakt, Ze sita napadéw migreny moze by¢ rézna u tego samego pacjenta, jak i u réznych pacjentéw. W badaniach klinicznych wykazano, ze dawki w zakresie od 25 mg do 100 mg sa bardziej skuteczne niz placebo, ale
dawka 25 mg jest statystycznie znaczaco mniej skuteczna od dawki 50 mg i 100 mg. Jezeli pacjent nie zareaguje na pierwsza dawke sumatryptanu, nie nalezy przyjmowac nastepnej dawki w czasie tego samego napadu. Sumatryptan
mozna zastosowac w leczeniu kolejnych napadow Jesli objawy ustapia po plerwsze] dawce, a nastepnle nawrdca, w ciggu 24 godzm mozna przyjac 1 lub 2 dodatkowe dawki, pod warunkiem, ze odstep pomledzydawkaml bedzie
wynosit 2 godziny i zastosowana w tym czasie dawka nie bedzie wigksza niz 300 mg. Dzieci i mtodzie: nie okreslono skutecznosci i bezpieczeristwa stosowania sumatryptanu w postaci tabletek u dzieci w wieku ponizej 10 lat. Nie
ma dostepnych danych klinicznych w tej grupie wiekowej. W badaniach kllnlcznych przeprowadzonych w grupie dzieci w wieku od 10 do 17 lat nie wykazano skutecznosci oraz nie okreslono bezpieczenstwa stosowania suma-
tryptanu w postaci tabletek. Dlatego tez, stosowanie sumatryptanuw postaci tabletek u dzieci w wieku od 10 do 17 lat nie jest zalecane. Pacjenci w podesztym wieku: doswiadczenie dotyczace stosowania sumatryptanu u pacjen-
tow w wieku powyzej 65 lat jest ograniczone. Nie wykazano znaczacych réznic wtasciwosci farmakoklnetycznych miedzy tg grupa badanych a osobami mtodszymi, jednak do czasu zebrania szczegétowych danych klinicznych nie
zaleca 5|e stosowania produktu leczniczego Cinie u pacjentéw w wieku powyzej 65 lat. Pacjenci z niew: ia watr Pac;eno z niewydolnoscia watroby niewielkiego do umiarkowanego stopnia: u tych pacjentéw nalezy
rozwazyc stosowanie matych dawek wynoszacych 25 mg do 50 mg. Sposéb podawania: Tabletki nalezy poiykac w catosci i popija¢ woda. Przeciwwskazania: Nadwrazliwosé na substancje czynna lub na ktérakolwiek substancje
pomocnicza. Sumatryptanu nie wolno stosowac u pacjentéw po zawale miesnia sercowego lub pacjentéw z choroba niedokrwienna serca, dtawica piersiowa Prinzmetala/skurczem naczyn wiencowych lub z choroba naczyrn obwo-
dowych lub u pacjentow z objawami przedmiotowymi lub podmiotowymi wskazujacymi na chorobe niedokrwienng serca. Sumatryptanu nie wolno podawac pacjentom z udarem mézgu w wywiadzie lub po epizodzie przejsciowe-
go niedokrwienia mézgu. Stosowanie sumatryptanu u pacjentéw z umiarkowanym lub ciezkim nadcisnieniem tetniczym lub niewyréwnanym tagodnym nadcisnieniem tetniczym jest przeciwwskazane. Sumatryptanu nie wolno
stosowac u pacjentéw z ciezkim zaburzeniem czynnosci watroby. Jednoczesne stosowanie sumatryptanu i ergotaminy lub pochodnych ergotaminy (w tym metyzergidu), lub jakichkolwiek tryptandw, lub antagonistow receptora
5-hydroksytryptaminowego (5-HT,) jest przeciwwskazane. Jednoczesne stosowanie sumatryptanu i odwracalnych (moklobemid) lub nieodwracalnych (seleglllna) inhibitoréw monoaminooksydazy (MAOI) jest przeciwwskazane.
Ponadto, sumatryptanu nie wolno stosowac przez pierwsze 2 tygodnie po zakoniczeniu leczenia inhibitorami monoaminooksydazy. Speqalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania: Tabletki zawierajace suma-
tryptan mozna stosowac tylko w przypadku jednoznacznego rozpoznania migreny. Sumatryptan nie jest wskazany do stosowania w migrenie hemiplegicznej, podstawnej lub oftalmoplegicznej. Podobnie jak w przypadku innych
doraznych metod terapii migreny, przed rozpoczeciem doraznego leczenia pacjentow z bélami gtowy, u ktorych migrena nie byta wezesniej zdiagnozowana lub u ktérych stwierdza sie nietypowe objawy migreny, nalezy wykluczyc
inne, potencjalnie powazne schorzenia neurologiczne. Nalezy pamietac o tym, Ze u pacjentéw z migrena moga wystepowac zaburzenia krazenia mézgowego (np. udar moézgu lub przejsciowe niedokrwienie moézgu). Po podaniu,
sumatryptan moze powodowac przejsciowe objawy, takie jak bél lub uczucie ucisku w klatce piersiowej, ktére moga by¢ silne, jak réwniez odczuwane w okolicy gardta. W przypadku podejrzenia, ze objawy wskazuja na chorobe
niedokrwienna serca, nie nalezy stosowa¢ kolejnych dawek sumatryptanu i nalezy przeprowadzi¢ odpowiednia diagnostyke. Sumatryptanu nie nalezy stosowac u pacjentéw z czynnikami ryzyka choroby niedokrwiennej serca,
w tym u pacjentéw z cukrzyca, natogowo palacych papierosy lub pacjentéw stosujacych nikotynowa terapie zastepcza, bez wezesniejszej diagnostyki w kierunku chordéb serca. Szczegélng uwage nalezy zwréci¢ na kobiety po me-
nopauzie i mezczyzn w wieku powyzej 40 lat, u ktorych wystepuja wspomniane czynniki ryzyka. Nie u kazdego pacjenta mozna zdiagnozowac chorobe serca w pierwszym badaniu. W niektérych, bardzo rzadkich, przypadkach
powazne zdarzenia sercowe wystepuja u pacjentow, u ktérych nie stwierdzano wezesniej choroby serca. Po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu rzadko zgtaszano wystapienie zespotu serotoninowego (obejmujacego
zmiany stanu psychicznego, niestabilno$¢ uktadu autonomicznego i zaburzenia nerwowo-miesniowe) po zastosowaniu selektywnych inhibitoréw wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI) i sumatryptanu. Wystapienie zespotu se-
rotoninowego zgtaszano réwniez podczas jednoczesnego stosowania lekéw z grupy tryptandéw i selektywnych inhibitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny i noradrenaliny (SNRI). Jesli jednoczesne stosowanie sumatryptanu
ileku z grupy SSRI/SNRI jest uzasadnione klinicznie, zalecana jest odpowiednia obserwacja pacjenta. Nalezy zachowac ostroznos¢ stosujac sumatryptan u pacjentéw ze schorzeniami, ktére moga mie¢ istotny wptyw na wchtania-
nie, metabolizm lub wydalanie leku, np. u pacjentéw z zaburzeniem czynnosci watroby lub nerek. Nalezy zachowac ostroznosc¢ podczas stosowania sumatryptanu u pacjentéw z napadami drgawkowymi w wywiadzie lub u pacjen-
t6w z innymi czynnikami ryzyka, ktére moga obnizac prog drgawkowy, gdyz opisywano wystepowanie napadéw drgawkowych w zwigzku z zastosowaniem sumatryptanu. U pacjentéw ze znang nadwrazliwoscia na sulfonamidy
moze wystapic reakcja alergiczna na sumatryptan. Nasilenie reakcji moze by¢ réznego stopnia, od nadwrazliwosci skdrnej po anafilaksje. Dane dotyczace wrazliwosci krzyzowej sg ograniczone, niemniej jednak nalezy zachowac
ostroznos¢, stosujac sumatryptan u tych pacjentéw. Podobnie jak w przypadku innych produktéw leczniczych stosowanych doraznie w migrenie, w przypadku naduzywania sumatryptanu opisywano przewlekte, codzienne béle
gtowy lub nasilenie boléw gtowy. W niektdrych przypadkach konieczne moze okazaé sie odstawienie produktu leczniczego. Dtugotrwate stosowanie lekéw przeciwbdlowych moze nasila¢ bole gtowy. Jezeli taki stan wystapit lub
istnieje podejrzenie jego wystapienia, nalezy zasiegnac porady lekarza i przerwac leczenie. U pacjentéw, ktérzy maja czeste lub codzienne béle gtowy pomimo (lub z powodu) regularnego stosowania lekéw przeciwbélowych, na-
lezy rozwazy¢ rozpoznanie bélu gtowy zaleznego od naduzywania lekdw. U niewielkiej liczby pacjentéw z wyréwnanym nadcisnieniem tetniczym, przejsciowym zwigkszeniem cisnienia krwi i oporem w naczyniach obwodowych
nalezy zachowac ostroznos¢ podczas stosowania sumatryptanu. Nie nalezy stosowac wiekszych dawek sumatryptanu niz zalecane. Ten produkt leczniczy zawiera laktoze. Pacjenci z rzadko wystepujaca dziedziczna nietolerancja
galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy nie powinni przyjmowac tego produktu leczniczego. Dziatania niepozadane: Dziatania niepozadane sumatryptanu, podzielono na grupy
zgodnie z klasyfikacja uktadéw i narzadéw MedDRA i czestoscia ich wystepowania. Czesto (>1/100 do <1/10): Zawroty gtowy, sennos¢, zaburzenia czucia, w tym parestezje i niedoczulica; przemijajace zwigkszenie cisnienia tetni-
czego, wystepujace w krétkim czasie po podaniu produktu leczniczego. Zaczerwienienie skdry twarzy; dusznos¢; u niektdrych pacjentéw wystepowaty nudnosci i wymioty, lecz nie wiadomo, czy maja one zwiazek z podawaniem
sumatryptanu czy z podstawowym schorzeniem; uczucie ciezkosci (objawy te zazwyczaj sa przemijajace, moga by¢ silne i wystepowac w réznych czesciach ciata, w tym w klatce piersiowej i gardle), bole miesni; bol, uczucie goraca
lub zimna, ucisku lub napiecia (objawy te zazwyczaj sa przemijajace, moga byc silne i wystepowac w réznych czesciach ciata, w tym w klatce piersiowej i gardle), uczucie stabosci, zmeczenie (oba objawy maja zwykle nasilenie tagod-
ne do umiarkowanego i sa przemijajace). Bardzo rzadko (<1/10 000): Niewielkie nieprawidtowosci wynikow testow czynnosci watroby. Czestosé nieznana (czestos¢ nie mozne by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych):
Reakcje nadwrazliwosci: od nadwrazliwosci skornej (np. pokrzywka) do anafilaksji; lek; drgawki, chociaz niektére wystepowaty u pacjentéw z padaczka w wywiadzie lub innymi stanami predysponujacymi do drgawek - objawy te
zgtaszano takze u pacjentéw bez jakichkolwiek ewidentnych czynnikéw predysponujacych, oczoplas, mroczki, drzenie, dystonia; migotanie $wiatta, podwdjne widzenie, ograniczenie pola widzenia, utrata widzenia, takze trwate
ubytki wzroku, zaburzenia widzenia moga réwniez wywotywac same napady migreny; bradykardia, tachykardia, kotatanie serca, zaburzenia rytmu serca, przemijajace zmiany niedokrwienne w EKG, skurcz tetnicy wiefncowej,
dtawica piersiowa, zawat migsnia sercowego; niedocisnienie, objaw Raynauda; niedokrwienne zapalenie okreznicy, biegunka; nadmierne pocenie sie; sztywnosé karku, bole stawéw.

Zgtaszanie podejrzewanych dziatarn niepozadanych: Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku
korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatarn Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych, Al. Jerozolimskie 181 C, 02 - 222 Warszawa. Tel.: + 48 22 49 21 301.
Faks: +48 22 49 21 309. E-mail: ndl@urpl.gov.pl.

Opracowano na podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego z datg 05/2015.

Rp - produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza. Przed przepisaniem nalezy zapoznac si¢ z petna informacja o leku.

Podmiot odpowiedzialny: Zentiva k.s., U kabelovny 130, Dolni Mécholupy, 102 37 Praga 10, Republika Czeska.

Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu wydane przez Ministra Zdrowia numer: 12401 (Cinie 50), 12402 (Cinie 100).

Informacji w Polsce udziela: Zentiva Polska Sp. z 0.0., ul. Bonifraterska 17,00-203 Warszawa, tel.: (22) 375 92 00. 8288
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Szanowni Parnistwo!

Drodzy Czytelnicy!

Kolejny numer naszego pisma trafia w Panstwa rece.

Zwrocmy uwage na artykut — bardzo na czasie — autorstwa dr. n. med. Marcina
Straburzynskiego, specjalisty medycyny rodzinnej na co dzien przyjmujgacego wielu pacjentow,
w tym bardzo wielu z bolami glowy. W dobie koronawirusa Autor musi sie mierzyc z proble-
mem bolow glowy zwiazanych z ta infekcja lub z nig wspdtistniejacych. Doktor Straburzynski
niezwykle przystepnie przedstawil dane literaturowe dotyczgce tej tematyki.

W aktualnym numerze zamiescilismy takze artykut dr n. med. Magdaleny Nowaczewskiej,
taczgcej w swojej codziennej praktyce problemy neurologiczne i laryngologiczne. Autorka

w swojej publikacji koncentruje sie na problemie migreny przedsionkowej.

Dr n. med. Magdalena Boczarska-Jedynak podpowiada nam z kolei, ,jakie postepowanie nale-
zy wdrozy¢, aby nie dopuscic¢ do transformacji migreny epizodycznej w przewlekia’

Ostatni artykut tradycyjnie dotyczy terapii migreny tryptanami — tematu waznego i czesto

omawianego.

Zachecajgc Panistwa do lektury, pragne zwréci¢ uwage na ogromne doswiadczenie kliniczne

w pracy z pacjentami z bolem glowy naszych Autorow.

Mitej i owocnej lektury

dr hab. n. med. Izabela Domitrz
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ARTYKUL POGLADOWY

Boéle glowy w czasach COVID-19
z punktu widzenia lekarza rodzinnego

Headache in the time of COVID-19 — general practitioner
perspective

dr n. med. Marcin Straburzyniski
Poradnia Medycyny Rodzinnej w Orzynach

STRESZCZENIE

Opieka nad pacjentami z bélami gtowy staje przed licznymi wyzwaniami zwigzanymi z pandemia cho-
roby wywotywanej przez typ 2. koronawirusa ciezkiego ostrego zespotu oddechowego. B6l gtowy jest
czestym objawem tej infekgji i chorzy z nowym boélem gltowy musza by¢ uznawani za potencjalnie za-
kazonych. Z drugiej strony wprowadzenie czesto opartych na telemedycynie zasad bezpieczenstwa
nie moze odbywac sie kosztem podwyzszonego ryzyka dla chorych zgtaszajacych sie z nowym bélem
gtowy. Nalezy podkredli¢, ze pacjenci leczeni przewlekle z powodu pierwotnych béléw gtowy zwykle
moga i powinni by¢ zaopatrywani gtéwnie za pomoca teleporad. Brak jest obecnie dowoddw na gorsze
rokowane pacjentéw z choroba koronawirusowg otrzymujacych niesteroidowe leki przeciwzapalne oraz
inhibitory konwertazy angiotensyny. Jednak z ostroznoscia trzeba podchodzi¢ do stosowania glikokor-

tykosteroidéw uktadowo oraz w blokadach nerwéw obwodowych.

Stowa kluczowe: bél glowy, migrena, COVID-19

ABSTRACT

Healthcare systems face multiple challenges related to the severe acute respiratory syndrome corona-
virus 2 pandemic. Headache is a common symptom of this infection, and patients with new headache
should be managed as potentially infected. On the other hand, safety rules often based on telemedicine
should not be introduced at the expense of increased risk for patients reporting new headache. Patients
with known primary headache can and should be usually managed with teleconsultations. There is no
evidence supporting worse prognosis for coronavirus-disease patients treated with non-steroidal an-
ti-inflammatory drugs or angiotensin-converting-enzyme inhibitors. However, corticosteroids adminis-

tered systemically or in nerve blocks should be prescribed with caution.

Key words: headache, migraine, COVID-19

Adres do korespondencji:

dr n. med. Marcin Straburzynski, Poradnia Medycyny Rodzinnej, 12-120 Orzyny, ul. Orzyny 32, e-mail: marcinstraburzynski@gmail.com
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Bole gtowy w czasach COVID-19 z punktu widzenia lekarza rodzinnego
M. Straburzynski

WSTEP

Znana klatwa przypisywana przez Anglosaséw starozytnym
Chinczykom brzmi: ,Oby$ zyt w ciekawych czasach”. Podobno
jednak Chinczycy nie przyznaja sie do tego stwierdzenia, wska-
zujac jako autoréw Anglosasow z konca XIX w. Uwazni obser-
watorzy faktow medialnych dostrzega w tej sytuacji analogie
do przerzucania sie odpowiedzialnoscig za pandemie, jaka
ogarnefa swiat w 2020 r. Niezaleznie jednak od autorstwa
ww. powiedzenia, a takze pochodzenia koronawirusa, z cata
pewnoscia czasy, w ktérych zyjemy, staty sie bardzo ciekawe.
Jest to wynikiem reakcji na chorobe wywotywana przez typ 2.
koronawirusa ciezkiego ostrego zespotu oddechowego
(SARS-CoV-2, severe acute respiratory syndrome coronavirus 2),
nazywana chorobg koronawirusowa (COVID-19, coronavi-
rus disease 2019). Nastepstwa pandemii dotykajg wszystkich
aspektéw zycia, w tym tak powszechnego objawu, jakim sg
bodle gtowy. Ponizszy przeglad pismiennictwa zostat napisany
z perspektywy lekarza rodzinnego konsultujagcego pacjentéw
z bélami gtowy w poradniach podstawowej opieki zdrowotnej
oraz poradni béléw gtowy. Praca ta ma za zadanie uporzadko-
wac obecny stan wiedzy na temat powiazan pomiedzy bélami
gtowy a COVID-19.

Czytajac ten przeglad, nalezy pamieta¢, ze wiedza na temat
SARS-CoV-2 rozwija sie bardzo dynamicznie. W efekcie wiek-
szos¢ cytowanych w ponizszym przegladzie pismiennictwa
prac nie ma wiecej niz kilka miesiecy. Gwattowny przyrost
danych naukowych oznacza, ze zaréwno autorzy badan, jak
i ich recenzenci pracuja pod znaczng presjg czasu. Niestety
niekiedy przektada sie to na niski poziom opublikowanych
danych lub wrecz ich zafatszowanie. Btedéw nie uniknety na-
wet najbardziej prestizowe periodyki, w tym ,Lancet”[1]i,New
England Journal of Medicine” [2]. Dlatego ponizszy przeglad
pisSmiennictwa nalezy traktowac jako status quo ante odpo-
wiadajacy stanowi wiedzy w momencie oddania go do druku

przez autora.

COVID-19 JAKO PRZYCZYNA BOLOW
GLOwy

Za najbardziej wartosciowe diagnostycznie objawy COVID-19
uznaje sie obecnie goraczke, kaszel i dusznos¢ [3]. Kluczowa
role tych symptomdw potwierdza metaanaliza danych uzyska-
nych retrospektywnie z wpiséw do historii choréb chinskich
pacjentéw [4] (tab. 1). Przeglad ten dotyczyt danych hospita-
lizowanych chorych z potwierdzonymi badaniami genetycz-
nymi z rozpoznaniem COVID-19. W poddanej metaanalizie
grupie 6414 chorych z 34 badan bdle gtowy towarzyszyly
chorobie koronawirusowej w 11,3% przypadkéw. Na podsta-

wie wynikéw jednego z badan ujetych w tej metaanalizie
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mozna przyja¢, ze bole gtowy wystepuja z podobna czestoscia
u chorych z fagodnym i ciezkim przebiegiem infekgji [5]. Po-
wyzsze dane zostaty dodatkowo poddane analizie pod katem
wartosci poszczegdlnych objawéw w wysuwaniu podejrzenia
COVID-19. Opublikowane w przegladzie Cochrane’a wyniki
wskazuja, ze béle gtlowy powinny by¢ uznawane za objaw
alarmowy dla COVID-19, z uwagi na wysoka czutos¢ i swo-

istos¢ [6].

Oprécz badan retrospektywnych opublikowano réwniez kilka
prac prospektywnych. Na szczegdlng uwage zastuguje wie-
loosrodkowe prospektywne badanie ankietowe analizujace
objawy 1420 europejskich chorych na COVID-19 o tagodnym
lub umiarkowanym przebiegu [7]. W tej publikacji bol glowy
byt najczesciej wystepujacym objawem COVID-19 (70,3%).
Istotnie czesciej (p < 0,001) zgtaszaly go kobiety oraz oso-
by przed 60. r.z. Oprocz bélu gtowy pacjentéw pytano m.in.
0 obecnos¢ bolu lub rozpierania twarzy (45,4%) oraz béle uszu
(25,2%). Podobne wyniki uzyskano z prospektywnej analizy
objawéw 90 pracownikéw opieki zdrowotnej, ktérzy zachoro-
wali na COVID-19. Tu réwniez bdle gtowy okazaty sie najcze-
sciej wystepujacym objawem (71,1%) [8]. Znacznie mniejsza
czestos¢ boléw gtowy (27,6-46%) opisano wsrdd chorych ho-
spitalizowanych [9, 10]. Co ciekawe, ustne doniesienie przed-
stawione przez prof. Patricie Pozo-Rosich podczas Zjazdu
Amerykanskiego Towarzystwa Boléw Gtowy sugeruje, ze bol
gtowy moze sie wigzac z lepszym rokowaniem u pacjentéw le-
czonych w szpitalu.

W kilku badaniach oceniano charakterystyke bélu gtowy to-
warzyszacego infekcji SARS-CoV-2. Badanie Vacchiano i wsp.
wskazuje na fenotyp objawoéw zblizony do bélu typu napie-
ciowego [10]. Z kolei w$réd 90 pracownikéw stuzby zdrowia
z fagodnym przebiegiem COVID-19 bdle najczesciej (80,4%)
miaty charakter uciskajacy, jedno- lub obustronny, a dolegli-
wosci byty nasilane przez aktywnos¢ fizyczna u potowy cho-
rych [11].

Pomimo stosunkowo czestego wystepowania bdlu gtowy
w COVID-19 jedynie pojedyncze doniesienia méwig o tym
objawie jako przyczynie zgtoszenia sie do lekarza pacjentow
z COVID-19 [12, 13]. Co interesujace, u obydwu opisanych
w pracy Singh i wsp. pacjentek wczesniej rozpoznano migreny,
a bdle przypisywane COVID-19 mialy istotnie inny charakter
od dotychczasowych atakéw oraz ustepowaty po kilku/kilku-
nastu dniach.

Obecnie brakuje danych na temat mechanizmu powodowa-

nia bolu gtowy przez SARS-CoV-2. Uktadowa choroba wiruso-
wa moze by¢ przyczyng bélu gtowy zgodnie z trzecig edycja
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Tabela 1. Poréwnanie wystepowania objawéw COVID-19 w wynikach metaanalizy danych retrospektywnych (na pod-
stawie [4]) oraz w badaniu prospektywnym (na podstawie [7]).

Zhu i wsp., 2020 Lechieniwsp., 2020

Typ badania Metaanaliza 34 badan retrospektywnych Prospektywne badanie obserwacyjne
Liczba pacjentéw 6414 1420
Goraczka (> 38°C) 78,4% 45,4%
Kaszel 58,3% 63,2%
Zmeczenie/ostabienie 34% 63,3%
Odkrztuszanie wydzieliny 23,7% 15,6%
Brak taknienia 22,9% 45,7%
Ucisk/bol w klatce piersiowej 22,9% 27,2%
Bdle miesniowe 21,9% 62,5%
Dusznos¢ 20,6% 49,1%
Dreszcze 15,2%
Béle gardta 11,6% 52,9%
Bol glowy 11,3% 70,3%
Bél/rozpieranie twarzy - 45,4%
Bol uszu - 25,2%
Bl brzucha - 19,1%
Biegunka 8,2% 38,1%
Katar (wydzielina z nosa) 7,3% 60,1%
Anosmia - 70,2%
Zaburzenia smaku - 54,2%
Niedroznos¢ nosa - 67,8%
Nudnosci/wymioty 6,6% 19,2%
Bez objawéw 5,4% -

Miedzynarodowej Klasyfikacji Boldw Glowy (tab. 2) [14]. Inng
przyczyna bolu gtowy w przebiegu COVID-19 moze by¢ kaszel,
stanowigcy potencjalnie zrédto pierwotnego - tagodnego
kaszlowego bélu gtowy [15]. Jeszcze inna propozycja moéwi,
ze bdl jest nastepstwem bezposredniego zajecia przez pro-
ces chorobowy zakoriczeh nerwu tréjdzielnego [12]. Istniejg
jednak przestanki, ze za powstawanie bélu gtowy moze odpo-
wiada¢ inny mechanizm. Wiele doniesierr wskazuje bowiem na
powinowactwo SARS-CoV-2 do uktadu nerwowego. Niektérzy
autorzy sugeruja, ze wirus dostaje sie do osrodkowego uktadu
nerwowego poprzez strop jamy nosowej i/lub wykorzystujac
krazenie mézgowe. Wedtug tej teorii, wzorowanej na doswiad-
czeniach z wczedniej opisanymi typami koronawiruséw SARS,
patogen przechodzi przez bariere krew-mdzg, wykorzystujac
powinowactwo do konwertazy angiotensyny typu Il (ACE2,
angiotensin-converting enzyme) na komérkach $rédbtonka.
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Ten sam enzym umozliwia przytaczenia sie wirusa do komdrek
nerwowych [16, 17]. Z punktu widzenia klasyfikacji oznacza¢
by to mogto, ze béle glowy w przebiegu COVID-19 sg nie tyle
efektem uktadowej choroby wirusowej, ile bezposredniego
zajecia osrodkowego ukfadu nerwowego. Do czasu ztozenia
tego artykutu nie ukazaty sie jednak prace potwierdzajace te
hipoteze wynikami badan ptynu mézgowo-rdzeniowego lub
sekcyjnymi.

Pandemia COVID-19 moze wptywaé na wystepowanie béléw
gtowy nie tylko w wyniku bezposredniej infekcji SARS-CoV-2.
Nalezy pamieta¢, ze w efekcie wprowadzenia regulacji
przeciwdziatajgcych rozprzestrzenianiu sie koronawirusa styl
zycia olbrzymich grup ludzi ulegt znaczacej zmianie, co moze
doprowadzi¢ do narazenia na czynniki wptywajace na ataki
migreny, w tym: stres, niedobdr snu, brak aktywnosci fizycznej,
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Tabela 2. Kryteria rozpoznawania bélu glowy spowodowanego przez uktadows infekcje wirusowa wedtug trzeciej
edycji Miedzynarodowej Klasyfikacji Boléw Gtowy (na podstawie [14]).

A. Bdle gtowy niezaleznie od czasu trwania spetniajace kryteria C

B. Spetnione sa obydwa z ponizszych warunkéw:

1. rozpoznano uktadowg infekcje wirusowa

2. nie ma dowodoéw na zajecie opon mézgowo-rdzeniowych lub mézgu

C.Dowodem wywotywania objawéw przez infekcje wirusowa sg co najmniej dwie sposréd nastepujacych cech bélu gtowy:

1. pojawit sie w tym samym czasie co objawy uktadowej choroby wirusowej

2.znaczaco sie zaostrzyt wraz z nasileniem uktadowej infekcji wirusowej

3. znaczaco sie zmniejszyt lub ustapit wraz z poprawa lub ustgpieniem uktadowej infekcji wirusowej

4. spetnia co najmniej jeden z ponizszych warunkéw

a) jest niezlokalizowany

b) ma natezenie $rednie lub silne

D. Inne rozpoznanie oparte na trzeciej edycji Miedzynarodowej Klasyfikacji Bolow Gtowy nie thtumaczy objawdw lepiej

zte odzywianie czy spozycie alkoholu [18]. Ponadto izolacja
i ograniczenie dostepnosci ustug medycznych sprzyjajg samo-
leczeniu, a to z kolei moze w dtuzszej perspektywie prowadzi¢
do boéléw gtowy z naduzywania lekéw. Jednak pierwsze opu-
blikowane dane wskazuja, ze w okresie najwiekszych ograni-
czen zwigzanych z pandemiga liczba atakéw u oséb z migre-
ng istotnie sie zmniejszyta [19].

Szczegblng grupg oséb zagrozonych wystepowaniem pier-
wotnych boéléw glowy w okresie pandemii sa pracownicy
opieki zdrowotnej. Dowodza tego badania wskazujace, ze
32,3% personelu medycznego zaangazowanego w walke
z SARS-CoV-2 zgtasza béle gtowy [20]. Oprdcz presji, jakiej
poddawana jest reszta spoteczeristwa, s3 oni narazeni na
ryzyko zakazenia w pracy. Aby je zmniejszy¢, konieczne jest
stosowanie srodkéw ochrony osobistej, ktore sg réwniez zro-
dtem boéléw glowy i twarzy. Potwierdza to przekrojowe ba-
danie przeprowadzone wsréd 158 pracownikéw medycznych
w Singapurze [21]. 81% badanych opisywato niewystepujace
w przesztosci béle gtowy i twarzy w trakcie stosowania sprzetu

ochronnego. Bél odczuwany byt w miejscu ucisku przez maski

i gogle. Wczesniejsze rozpoznanie ktéregos z pierwotnych bo-
16w gtowy wiazato sie z podwyzszonym ryzykiem wystapienia
bélu gtowy i twarzy podczas noszenia sprzetu ochronnego.
Ponadto 91,3% badanych, u ktérych wczesniej rozpoznano
migrene lub bdle typu napieciowego, zauwazyfa nasilenie sie
tych pierwotnych béléw gtowy w zwiagzku z jego stosowaniem.
Czesc tej grupy przyznata jednak, ze wptyw na to zaostrzenie
mogty miec¢ wspdtistniejace niedobory snu, stres i nieregularne
positki. Autorzy zakwalifikowali bdl wystepujacy u wiekszosci
badanych jako bdl gtowy z ucisku zewnetrznego (tab. 3). Autor
tego artykutu uwaza jednak, ze Ong i wsp. [21] mogli niekiedy
niewtasciwie okresli¢ typ bdlu odczuwanego przez responden-
téw. Z doswiadczenia wynika bowiem, ze noszenie wiasciwie
dopasowanej maski i gogli wigze sie z uciskiem i uszkodzeniem
tkanek migkkich gtowy i twarzy. Przejawami tego sa: zaczerwie-
nienie, obrzek i tkliwos¢ tych tkanek bezposrednio po zdjeciu
sprzetu ochronnego. Tymczasem bole gtowy z ucisku zewnetrz-
nego powinny sie pojawia¢ pod nieobecnos¢ zmian ucisnietych
struktur. Przyznaja to posrednio sami autorzy, ktérzy w dyskusji
wskazujg uszkodzenie tkanek jako mozliwg przyczyne bélu.

Tabela 3. Kryteria rozpoznawania bolu glowy spowodowanego przez ucisk zewnetrzny wedtug trzeciej edycji Miedzy-

narodowej Klasyfikacji Boléw Gtowy (na podstawie [14]).

A.Co najmniej dwa epizody bélu spetniajacego kryteria B-D

ucisku)

B. Bl jest wywotany przez ucisk zewnetrzny czota lub skéry gtowy (pojawia sie w ciaggu godziny podczas utrzymujacego sie

C.Bdl jest najsilniejszy w miejscu ucisku

D.Bél ustepuje w ciaggu godziny od ustapienia ucisku

E. Inne rozpoznanie oparte na trzeciej edycji Miedzynarodowej Klasyfikacji Bolow Gtowy nie ttumaczy objawéw lepiej
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OPIEKA NAD PACJENTAMI Z BOLAMI
GLOWY W DOBIE PANDEMII

Pandemia COVID-19 stworzyta zupelnie nowe wyzwania
w opiece nad pacjentami z bdlami gtowy. Lekarze rodzinni
i specjalisci pracujacy w opiece ambulatoryjnej musieli wypra-
cowac sposoby pomocy chorym bez zwiekszania ryzyka zaka-
zen. W prasie fachowej i zaleceniach towarzystw naukowych
szeroko omawiane sg zmiany organizacji pracy poradni obej-
mujace ograniczanie kontaktéw bezposrednich, zastosowania
telemedycyny oraz wykorzystanie srodkéw ochrony osobiste;j.
W kolejnej czesci tego opracowania nie beda powtarzane te
powszechnie dostepne wytyczne. Zamiast tego zostang omo-
wione dane dotyczace specyfiki opieki nad pacjentami z béla-
mi glowy w dobie pandemii.

Zapewne najbardziej zauwazalnym efektem pandemii w pra-
cy ambulatoriéw byto gwattowne zwiekszenie wykorzystania
rozwigzan telemedycznych. Rozmowy telefoniczne i wideo,
komunikacja za posrednictwem poczty elektronicznej oraz
komunikatoréw internetowych, a takze ocena zdje¢ wykony-
wanych przez pacjentéw z dnia na dzien staty sie standardem
postepowania. Przejscie na ten typ pracy nie moze by¢ jednak
pozbawione refleksji. Udzielanie teleporad wymaga od le-
karza klarownego wytlumaczenia pacjentowi zagrozen
zwigzanych z brakiem bezposredniego kontaktu, przeka-
zania planu postepowania oraz zapewnienia otwartych
kanatéw komunikacji w sytuacjach nagtych [22]. Prefero-
wane powinny by¢ rozmowy wideo umozliwiajgce obserwacje
niewerbalnych metod komunikacji, a niekiedy takze np. obja-
wow autonomicznych zgtaszanych przez chorego [23]. W od-
niesieniu do boléw glowy nalezy zaznaczy¢, ze wiele publi-
kacji potwierdzito bezpieczenstwo, skutecznos¢ i satysfakcje
pacjentéw korzystajacych z teleporad w populacji dorostych
[24-26] i dzieci [27]. Badania te prowadzono jednak wsréd
chorych z pierwotnymi bélami glowy wymagajacych jedynie
porad kontrolnych i u ktérych wtérne béle gtowy byty uznane
za mato prawdopodobne. Innymi stowy - brak jest danych na
temat bezpieczenstwa stosowania telemedycyny w przypadku
nowych béléw gltowy, a z takimi w swoich praktykach lekarze
rodzinni spotykaja sie bardzo czesto. Ograniczanie dostepu
osobistego do lekarza moze w takich przypadkach prze-
ktada¢ sie na istotny wzrost ryzyka pominiecia groznych
dla pacjenta zaburzen. W praktyce oznacza to, ze w wiekszo-
$ci przypadkéw niewystepujacego wczesniej lub zmieniajace-
go fenotyp bdlu gtowy zaburzenia opisywane przez pacjenta
podczas teleporady wymagaja przeprowadzenia badania fizy-
kalnego, a w przypadkach szczegélnych natychmiastowego
wezwania zespotu pogotowia (np. piorunujace bdle gtowy lub
ostre ogniskowe objawy neurologiczne).
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Decyzje podjete na etapie teleporady i kwalifikacji do wizyty
osobistej s szczegdlnie istotne w kontekscie tego, iz bdl gtowy
moze by¢ takze pierwszym objawem infekcji SARS-CoV-2, co
wykazano w pierwszej czesci niniejszego artykutu. O chorobe
koronawirusowa podejrzani powinni by¢ pacjenci zgtasza-
jacy niewystepujacy wczesniej bél gtowy lub pojawienie
sie bélu fenotypowo réznego od wystepujacych wczesniej
atakéw, np. migreny. Chory taki powinien by¢ traktowany
jako pacjent podwyzszonego ryzyka. Nalezy wéwczas rozwa-
zy¢ wykonanie testu w kierunku COVID-19, zanim chory zosta-
nie przyjety w poradni. W sytuacji, gdy zgtosi sie osobiscie na
porade w warunkach ambulatoryjnych, konieczne jest sto-
sowanie przez personel srodkow ochrony osobistej obej-
mujacych: maski chirurgiczne, gogle i/lub przytbice oraz
fartuchy i rekawiczki [3]. Wdrozenie tych procedur jest o tyle
istotne, ze kluczowy element badania fizykalnego pacjentow
z bélem gtowy stanowi badanie jamy ustnej i nosa, co moze
sie wigza¢ ze zwiekszonym narazeniem personelu na aerozole
zawierajgce wirusa.

Oprécz bolu gtowy pojawiajacego sie de novo takze opieka
nad pacjentami z wczeéniej rozpoznanymi pierwotnymi bo-
lami gtowy rodzi liczne watpliwosci. Pojawity sie podsycane
przez media obawy o pogorszenie rokowania u pacjentéw
zakazonych koronawirusem, ktérzy otrzymywali ibuprofen lub
inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE-I). Leki te wykorzy-
stywane sg w leczeniu béléw gtowy: ibuprofen powszechnie
w samoleczeniu, a lizynopryl w profilaktyce atakow migreny.
Dotychczas opublikowane opinie Europejskiej Agencji Lekéw
wskazuja jednak na catkowity brak dowodéw podwyzszo-
nego ryzyka ciezkiego przebiegu COVID-19 u pacjen-
tow otrzymujacych leki z grupy niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych, inhibitoré6w konwertazy angiotensyny
oraz antagonistow receptora angiotensyny [28]. Takze kar-
diologiczne towarzystwa naukowe dostrzegaja wieksze ryzyko
w odstawieniu ACE-I niz w kontynuacji tej terapii.

Znaczne kontrowersje zwigzane sg ze stosowaniem ogdlno-
ustrojowym glikokortykosteroidéw, ktére moga by¢ wyko-
rzystywane w terapii pomostowej pacjentéw z bélami gtowy
leczonych na oddziatach pomocy doraznej oraz na oddziatach
szpitalnych. Leki te w kontekscie COVID-19 postrzegane s3
zaréwno jako zagrozenie prowadzgce do obnizenia odporno-
sci, jak i szansa na wygaszenie tzw. burzy cytokinowej. Jest to
jednak zagadnienie w niewielkim stopniu dotyczace opieki
ambulatoryjnej. Mniejsze obiekcje budzi miejscowe podanie
glikokortykosteroiddw w blokadach nerwéw obwodowych
[29] wykorzystywane w terapii pomostowej u chorych na mi-
grene oraz klasterowy bdl gtowy. Niemniej jednak wydaje
sie, ze na obecnym etapie, przed wykonaniem takiej iniekgji,
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chory powinien by¢ poinformowany o mozliwym zwiek-
szeniu ryzyka zakazenia SARS-CoV-2 w wyniku immuno-
supresji posteroidowej. Szczegdlng formg blokady o istotnie
podwyzszonym ryzyku moze by¢ przeznosowa blokada zwo-
ju skrzydtowo-podniebiennego. Nalezy bowiem zatozy¢, ze
w tym ostatnim przypadku moze dojs¢ takze do miejscowego
obnizenia odpornosci, a co za tym idzie — zwiekszenia prawdo-
podobienstwa infekcji przenoszonej drogg kropelkowa. Takze
rekomendacje niektérych towarzystw naukowych sugeruja
ostroznos¢ w donosowym i uktadowym stosowaniu glikokor-
tykosteroidéw [30].

Temat blokad obwodowych w terapii pomostowej pierwot-
nych béléw glowy jest zwigzany takze z iniekcjami toksyny
botulinowej w migrenie przewlektej. Obydwie te procedury
wymagaja bowiem osobistej wizyty chorego w przychodni.
Wydaje sie zatem, ze metody te powinny by¢ wdrazane w sy-
tuacji braku mozliwosci wykorzystania innych sposobéw te-
rapii niewymagajacych bezposredniego kontaktu z chorym.
Gdy inne opcje zostaly wyczerpane, w obecnej fazie epidemii,
kiedy zalecenia Ministerstwa Zdrowia umozliwiaja planowe
zabiegi medyczne, nie ma bezwzglednych przeciwwskazan
do wykonywania tych procedur. Nie zwalnia to jednak ze sto-
sowania srodkéw ostroznosci przez personel i chorego. Przy-

PisSmiennictwo

ktadowo wykonanie iniekgji toksyny botulinowej zgodnie z al-
gorytmem nie stanowi przeciwwskazania do noszenia przez

pacjenta wiekszosci typdw masek.

PODSUMOWANIE

+ Béle gtowy sa najprawdopodobniej najczestszym, ale rzad-
ko odnotowywanym objawem COVID-19.

+  Nowe bdle gtowy oraz bdle o innej niz dotychczasowa
charakterystyce wymagaja ostroznej ewaluacji i zwykle
przeprowadzonego bez zbednej zwioki przedmiotowego
badania chorego.

« Stabilne, pierwotne bdle gtowy (np. migrena) u chorego
pozostajagcego w dtugofalowej obserwacji moga by¢ bez-
piecznie i skutecznie prowadzone w formie teleporady.

+ Brakuje dowodoéw na pogorszenie rokowania w COVID-19
u 0s6b stosujacych niesteroidowe leki przeciwzapalne, in-
hibitory konwertazy angiotensyny oraz leki blokujace re-
ceptor angiotensyny.

+ Leczenie pomostowe z zastosowaniem glikokortykostero-
idéw oraz procedury wymagajace wizyty chorego w po-
radni (iniekcje toksyny botulinowej) powinny by¢, o ile to
mozliwe, zamieniane na metody terapii niewymagajace
fizycznego kontaktu z pacjentem.
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Migrena przedsionkowa jako
przyczyna nawracajacych zawrotow
glowy — czy rozpoznajemy jg
wystarczajaco czesto?

Vestibular migraine as a cause of recurrent vertigo —
do we recognize it frequently enough?

dr n. med. Magdalena Nowaczewska

Klinika Otolaryngologii i Onkologii Laryngologicznej, Wydziat Lekarski,

Collegium Medicum w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Athleticomed - Centrum Leczenia Bélu i Kontuzji z Centrum Leczenia Migreny i Béléw Gtowy
w Bydgoszczy

STRESZCZENIE

Migrena przedsionkowa jest jedng z najczestszych przyczyn napadowych zawrotéw gtowy, a jej wyste-
powanie szacuje sie na 1-3% populacji ogdlnej. Schorzenie to charakteryzuje sie nawracajacymi epizo-
dami zawrotéw gtowy z towarzyszacymi objawami migrenowymi i wystepuje u 0séb, ktére obecnie cho-
ruja na migrene lub cierpiaty na nig w przesztosci. Choroba ta stanowi duze wyzwanie diagnostyczne,
poniewaz u czesci pacjentédw ataki zawrotéw gtowy przebiegaja bez bélu glowy, a przerwa pomiedzy
wystepowaniem typowych napadéw migrenowych a pojawieniem sie zawrotéw moze trwac wiele lat.
Rozpoznanie migreny przedsionkowej oparte jest na kryteriach klinicznych zamieszczonych w trzeciej
edycji Miedzynarodowej Klasyfikacji Béléw Gtowy i obecnie brak wiarygodnych badan laboratoryjnych
lub obrazowych potwierdzajacych te chorobe. Patofizjologia schorzenia nie jest do korica wyjasniona
i ma prawdopodobnie zwigzek ze wspdétdziataniem uktadu nerwu tréjdzielnego z uktadem przedsionko-
wym. Z uwagi na brak duzych, randomizowanych badan klinicznych w leczeniu migreny przedsionkowej
znajdujg zastosowanie rekomendacje dotyczace terapii klasycznych form migreny. Nalezy podkresli¢, ze
pomimo istniejacych kryteriéw diagnostycznych oraz wielu publikacji migrena przedsionkowa to wciaz
zbyt rzadko rozpoznawane i leczone schorzenie. W diagnostyce wazna jest wspotpraca pomiedzy spe-
cjalistami z zakresu neurologii i laryngologii. U pacjentéw z migreng w wywiadzie oraz ze wspétfistnieja-
cymi epizodami zawrotéw gtowy o nieustalonej etiologii zawsze nalezy rozwazy¢ rozpoznanie migreny
przedsionkowe;j.

Stowa kluczowe: migrena, béle gtowy, migrena przedsionkowa, zawroty gtowy, objawy przedsionkowe
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Migrena przedsionkowa jako przyczyna nawracajacych zawrotdéw gtowy — czy rozpoznajemy ja wystarczajaco czesto?
M. Nowaczewska

ABSTRACT

Vestibular migraine is one of the most common causes of vertigo and may affect 1% to 3% of the ge-
neral population. In the core of this disease are recurrent attacks of vestibular symptoms with coexi-
sting migraine features which occurs in patients with current or previous history of migraine. Diagno-
sing vestibular migraine is a challenge, as vertigo attacks may occur without concurrent headache, and
the delay between onset of headache and vertigo may be long. The diagnosis is based on the clinical
criteria published in International Classification of Headache Disorders and there is lack of established
confirmatory tests or biomarkers. The mechanism of vestibular migraine remains unclear and seems to
be interaction between trigeminal and vestibular systems. Due to lack of specific trials treatment recom-
mendation are based on typical migraine guidelines. It should be emphasized, that regardless published
strict diagnostic criteria this condition remains underdiagnosed and undertreated. For better diagnosis
neurologist and ENT specialists should cooperate. In cases with vertigo of unknown origin and migraine
history vestibular migraine diagnosis should always be considered.

Key words: migraine, headache, vertigo, vestibular migraine, vestibular symptoms

WSTEP

Migrena i zawroty glowy wystepuja w populacji ogdlnej bardzo
czesto — jako schorzenia zaréwno osobne, jak i wspétistniejace
ze soba [1]. Zwigzek tych dwdch jednostek jest wiekszy, niz su-
gerowalyby bezposrednie dane statystyczne, co potwierdzaja
dane epidemiologiczne. Po pierwsze, zawroty gtowy pojawiaja
sie u pacjentéw z migreng 2 do 3 razy czesciej niz w populacji
ogdlnej [2]. Po drugie, wspdtistniejg one z innymi objawami
migreny nawet podczas potowy ciezkich atakéw oraz moga
by¢ czescig aury u pacjentédw z migreng z aurg z pnia mézgu
[3, 4]. Niezaleznie od tego gtéwnym schorzeniem taczacym bdl
i zawroty gtowy jest migrena przedsionkowa (VM, vestibular
migraine), nazywana réwniez w przesztosci migrenowymi za-
wrotami gtowy. Pomimo czestego wystepowania oraz jasno
opisanych kryteriéw diagnostycznych migrena przedsionkowa
to choroba wcigz mato znana, a takze zbyt rzadko rozpoznawa-
naileczona [5, 6].

EPIDEMIOLOGIA MIGRENY
PRZEDSIONKOWEJ

Jak wynika z badan, migrena przedsionkowa wystepuje u ok.
1-3% populacji ogdlnej, czesciej u kobiet, i moze dotyczy¢
nawet do 21% wszystkich oséb z migrena, zwtaszcza tych z mi-
grengzaura[1, 7, 8. Szacuje sie, ze VM to najczestsza przyczyna
spontanicznych, nawracajacych atakéw uktadowych zawro-
tow gtowy. Odsetek pacjentéw z migrena przedsionkowsa jest
szczegdlnie wysoki u chorych diagnozowanych w specjali-
stycznych osrodkach zajmujacych sie zawrotami lub bélami
gtowy i dochodzi tam do 30% [9]. Zaskakujaco duzo pacjentow
spetniajacych kryteria rozpoznania migreny przedsionkowej
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znajduje sie w grupie 0s6b z nawracajacymi zawrotami gtowy
o nieustalonej etiologii diagnozowanych na specjalistycznych
oddziatach otolaryngologicznych (od 60% do 80%) [10]. Sredni
wiek, w ktérym rozpoczyna sie VM, wynosi 38-50 lat; warto tez
podkresli¢, ze rozpoznanie migreny poprzedza wystapienie ob-
jawdéw VM o ok. 8-14 lat. U pacjentek w okresie postmenopau-
zalnym bardzo czesto ataki typowej migreny sg zastepowane
atakami zawrotéw w przebiegu migreny przedsionkowej [11].
Nierzadko réwniez obserwuje sie bezobjawowa przerwe po-
miedzy wystepowaniem typowej migreny a pojawieniem sie
objawoéw przedsionkowych w pézniejszym okresie zycia [12].
Wiekszos¢ pacjentéw z migreng przedsionkowg to osoby z mi-
greng epizodyczna, 25% stanowig chorzy z migreng przewlekig
[13]. Wielu (nawet do 70%) pacjentéw z VM to osoby z migrena
w wywiadzie rodzinnym, a — co ciekawe — w ich rodzinach sa
tez przypadki oséb z zawrotami gtowy o nieustalonej etiologii
[14]. Poza tym w wywiadzie dotyczacym dziecinstwa pacjenci
z VM czesto podaja réwniez chorobe lokomocyjng, cykliczne
wymioty lub epizodyczne béle brzucha [14]. ZVM moga wspot-
istnie¢ tez inne schorzenia, zwiaszcza zaburzenia nastroju i snu
[9, 13]. Udowodniono, ze VM, podobnie jak zwykta migrena,
negatywnie wptywa na jako$¢ zycia oraz aktywnosci dnia co-
dziennego; nawet do 40% pacjentéw opuszcza dni pracy z po-
wodu atakéw choroby [1]. Wielu autoréw podkresla, ze VM jest
zbyt rzadko diagnozowana. Geser i wsp. wykazali, ze tylko 2%
lekarzy kierujacych pacjentéw z zawrotami gtowy do specjali-
stycznego osrodka podejrzewato u nich VM, zas finalnie rozpo-
znano te chorobe az u 20% chorych [6]. Inne badanie ujawnito,
ze tylko u 10% pacjentéw spetniajacych kryteria VM rozpozna-
no te jednostke chorobowa [9]. Odsetek niepowodzen dia-
gnostycznych wzrasta, gdy u pacjentéw epizody zawrotow
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nie wspotistnieja z bolem gtowy [13]. Wiekszos¢ pacjentéw
z migreng przedsionkowa jest diagnozowana na oddziatach la-
ryngologicznych, a nie neurologicznych, stad w celu ustalenia
rozpoznania konieczna jest wspotpraca specjalistéow laryngolo-
gii z neurologami, gdyz ci pierwsi zwykle nie s3 biegli w rozpo-

znawaniu klasycznych form migreny [15].

OBJAWY | KRYTERIA DIAGNOSTYCZNE
MIGRENY PRZEDSIONKOWEJ

Gléwnym objawem migreny przedsionkowej sg zawroty gtowy
o zréznicowanym charakterze. Wiekszos¢ pacjentéw zgtasza za-
wroty wewnetrzne oraz indukowane zmianga pozycji ciata i gto-
wy [14, 16]. Zawroty najczesciej opisywane s3 jako wirowanie,
bujanie, zbaczanie, hustanie, jak réwniez wrazenie zapadania
sie, bujania jak na todzi lub usuwania sie gruntu pod nogami
[13]. Warto podkresli¢, ze podczas ataku VM wystepuje zwykle
kilka réznych objawéw przedsionkowych [14]. Niezaleznie od
atakow prawie pofowa pacjentéw skarzy sie na ciggte uczucie
niestabilnosci typu dizziness w okresie miedzynapadowym.

Podczas epizodéw VM moga wystapi¢ ré6zne objawy migreno-
we (wedtug kryteriw musza by¢ one obecne podczas przy-
najmniej potowy atakéw), jednak warto zwréci¢ uwage na to,
Ze potowa pacjentéw nigdy nie odczuwa bélu gtowy podczas
ataku. Czes¢ chorych zgtasza tylko uczucie petnej gtowy lub
ucisku w gtowie. Jedli bdl glowy towarzyszy zawrotom, zwy-
kle nie wysuwa sie na pierwszy plan, jest mniej dokuczliwy niz
podczas typowej migreny, a pacjenci zgtaszaja, ze zawroty sg
dla nich znacznie wiekszym problemem niz bdl [17]. Poza bé-
lem gtowy podczas atakéw VM pacjenci czesto doswiadczaja
nudnosci, swiattowstretu, nadwrazliwosci na dzwieki i zapa-
chy, moga tez u nich wystapi¢ alodynia i wymioty [5, 16]. Za-
leca sie, aby doktadnie wypytac pacjentéw z zawrotami glowy
0 wspottowarzyszace objawy migrenowe, gdyz najczesciej,

skupiajac sie na zawrotach, nie podajg ich spontanicznie pod-
czas zbierania wywiadu [15].

Poza zawrotami oraz objawami migrenowymi podczas epi-
zoddéw VM pacjenci zgtaszaja réwniez szumy uszne, uczucie
petnosci w uchu, a nawet przemijajacy niedostuch, co moze
powodowac trudnosci diagnostyczne i prowadzi¢ do btedne-
go rozpoznania choroby Méniéere'a [16]. Kilku autoréw opisato
ciekawe przypadki zespotu Alicji w Krainie Czaréw towarzysza-
cego innym objawom VM, z wrazeniem znieksztatcenia obrazu,
ze zjawiskiem zmienionej percepcji, postrzegania wielkosci,
ksztattu wiasnego ciata lub innych obiektéw [18]. Z innych ba-
dan wynika, ze atakom VM moga towarzyszy¢: lek, obnizony
nastréj oraz agorafobia [5].

Epizody VM moga trwac od kilku sekund do nawet kilku dni
[16]. Wiekszos¢ pacjentéw miewa krotkie, kilkunastosekundo-
we ataki, powtarzajace sie w okresie kilku godzin lub dni [13].
Epizody VM moga by¢ wywotane przez stres, deprywacje snu,
zmiane pogody lub opuszczanie positkéw — czynniki spustowe
zwykle nie réznia sie od tych prowokujacych typowa migrene
[19]. Czes¢ atakdw moze by¢ wywotana zmianami pozycji ciata,

ruchem gtowy lub stymulacjg wzrokowa [13].

U wiekszosci pacjentéow z VM nie stwierdza sie odchylen
w badaniu neurologicznym i otolaryngologicznym w okresie
miedzynapadowym, za$ w trakcie ataku czasem obserwuje sie
spontaniczny lub pozycyjny niewyczerpujacy sie oczoplas po-
ziomy, ataksje oraz dodatnig probe Romberga [20, 21].

Kryteria diagnostyczne VM zostaty opracowane przez Miedzy-
narodowe Towarzystwo Béléw Gtowy (International Headache
Society) oraz Towarzystwo Barany (Barany Society) jako kon-
sensus dodany do trzeciej edycji Miedzynarodowej Klasyfikacji
Bélow Gtowy (ICHD-3 beta) w postaci zatacznika [4] (tab. 1).

Tabela 1. Kryteria diagnostyczne migreny przedsionkowej zgodnie z trzecig edycja Miedzynarodowej Klasyfikacji
Bdléw Glowy (ICHD-3, The International Classification of Headache Disorders 3" edition) [4].

Kryteria diagnostyczne migreny przedsionkowej

A. Przynajmniej pie¢ epizodéw spetniajacych kryteria Ci D

B. Migrena z aura lub bez aury w wywiadzie obecnie lub w przesztosci, rozpoznana wedtug ICHD-3

C. Objawy przedsionkowe o umiarkowanym lub duzym nasileniu trwajace od 5 min do 72 h

. fotofobia i fonofobia
- aura wzrokowa

D. Obecnos¢ jednego lub wiecej objawdéw migreny podczas przynajmniej potowy atakéw przedsionkowych:
+ bol glowy charakteryzujacy sie co najmniej dwiema cechami z nastepujacych: jednostronna lokalizacja, pulsujacy
charakter, nasilenie od umiarkowanego do silnego, wzmagany przez codzienng aktywnos¢ fizyczna

E. Nie ma bardziej trafnego wyjasnienia objawdw wsréd pozostatych rozpoznan ICHD-3

Aby rozpozna¢ migrene prawdopodobna, musza by¢ spetnione kryteria A, Ci E oraz B lub D (jedno z dwéch)
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Objawy przedsionkowe wymienione w kryteriach definiuje
sie jako: spontaniczne zawroty, zaréwno wewnetrzne (wraze-
nie poruszania sie wtasnej osoby), jak i zewnetrzne (wrazenie
poruszania sie otoczenia), zawroty zwigzane z pozycja ciata,
zawroty wywotane bodzcami wzrokowymi (np. widokiem po-
ruszajacych sie przedmiotéw), zawroty wywotane ruchem
gtowy, oraz niestabilnos¢ z nudnosciami wywotana ruchem
gtowy. Zgodnie z kryteriami objawy przedsionkowe typu
dizziness charakteryzujemy jako wrazenie zaburzenia orien-
tacji przestrzennej. Objawy niezaliczane do objawéw przed-
sionkowych to: objawy przedomdleniowe, depersonalizacja,
splatanie, ostabienie ogdlne, zmeczenie. O umiarkowanych
objawach przedsionkowych méwimy woéwczas, gdy ogra-
niczajag one codzienne funkcjonowanie, za$ ciezkie objawy
przedsionkowe to takie, ktére uniemozliwiajg aktywnosc
dnia codziennego. Warto zwr6ci¢ uwage, ze nudnosci i wy-
mioty nie znalazty sie w kryteriach diagnostycznych, gtéwnie
z uwagi na ich nieprzydatnos¢ w réznicowaniu VM z innymi
schorzeniami. Chociaz kryteria definiujg czas trwania ob-
jawéw przedsionkowych w przedziale od 5 min do 72 h, to
jednak w rozpoznaniu mozna tez uwzgledni¢ krétkie, kilkuse-
kundowe zawroty, o ile wystepuja one seryjnie, powtarzajac
sie przez ponad 5 min [4].

ROZNICOWANIE

Dwie gtéwne jednostki, z ktérymi nalezy réznicowac migrene
przedsionkowa, to choroba Méniere’a (MD, Méniére disease)
oraz fagodne potozeniowe zawroty gtowy (BPPV, benign pa-
roxysmal positional vertigo). Pomimo wielu réznic, ktére wyste-
puja miedzy powyzszymi schorzeniami w ich wczesnym okre-
sie, objawy moga by¢ bardzo podobne.

MD charakteryzuje sie napadowymi zawrotami glowy
z towarzyszacym szumem usznym, uczuciem petnosci w uchu
oraz niedostuchem [22]. Warto podkresli¢, ze migrena wyste-
puje nawet dwukrotnie czesciej u pacjentéw z MD w poréwna-
niu z populacja zdrowa, poza tym u niektérych oséb w czasie
ataku MD pojawiaja sie réwniez bdl gtowy, fotofobia lub aura
[22, 23]. Shin i wsp. stwierdzili, Ze az u 35% pacjentéw z MD
wspotwystepuja ataki spetniajace tez kryteria migreny przed-
sionkowej [24]. Taka przypadtos¢ okresla sie w literaturze jako
zesp6t naktadania sie MD/VM [25]. Wiadomo, Zze przyczyna
objawéw u pacjentéw z MD jest wodniak endolimfatyczny. Co
ciekawe, w jednej z analiz obecno$¢ wodniaka stwierdzono
w badaniu metoda rezonansu magnetycznego (RM) réwniez
u 20% pacjentéw z VM [26]. Jakkolwiek w poczatkowej fazie
réznicowanie pomiedzy MD a VM moze by¢ bardzo trudne, po
dtuzszej obserwacji zwykle udaje sie postawi¢ prawidtowa dia-
gnoze, gdyz migrena przedsionkowa nie prowadzi (w odréz-
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nieniu od MD) do postepujacego i trwatego ostabienia stuchu.
Wielu autoréw sugeruje, ze VM i MD mogg dzieli¢ patofizjolo-

gie i by¢ w spektrum jednego schorzenia.

BPPV stanowia czesta przyczyne nawracajacych ukfadowych
zawrotéw gtowy. Ataki sa bardzo krétkie, trwaja do kilkunastu
sekund, ale nawracaja. Dla BPPV typowe jest réwniez wystepo-
wanie jednego rodzaju zawrotéw gtowy: uktadowych, prowo-
kowanych utozeniem lub zmianga pozycji ciata, pozwalajacych
na identyfikacje konkretnego nieprawidtowo funkcjonujacego
kanatu pétkolistego. W BPPV czesto przynoszg ulge manewry
uwalniajace, nieskuteczne w napadach migreny przedsionko-
wej. Rébwniez w tej chorobie migrena wystepuje czesciej niz
w populacji zdrowej, a jej rozpoznanie zwieksza ryzyko BPPV
[10]. W réznicowaniu tych jednostek przydatne s manewry
pozycyjne, np. préba Dix-Hallpike'a.

Inne schorzenia, ktére nalezy wzig¢ po uwage w procesie réz-
nicowania VM, to: przemijajace niedokrwienie mézgu w rejo-
nie unaczynienia tetnic kregowo-podstawnych, nerwiak ner-
wu VIII, ucisk nerwu VIII przez naczynie, autoimmunologiczne
schorzenia ucha wewnetrznego, zaburzenia lekowe i przewle-
kte posturalno-percepcyjne zawroty gtowy [14, 27].

BADANIA LABORATORYJNE

Obecnie nie istnieje badanie laboratoryjne patognomiczne
dla VM, jednak w kazdym przypadku nalezy przeprowadzi¢
diagnostyke w celu wykluczenia innych schorzen. Istnieje wie-
le doniesien o nieprawidtowych wynikach badan u pacjentéw
z VM. Niewielkie zaburzenia funkcjonowania obwodowego
lub centralnego ukfadu przedsionkowego moga by¢ widocz-
ne w niektérych badaniach nawet w okresie miedzynapado-
wym. Odchylenia stwierdzano w prébie kalorycznej, postu-
rografii, badaniu ruchéw gatek ocznych w tescie HIT (head
impulse test), audiometrii, RM oraz w badaniu miogennych
przedsionkowych potencjatéw wywotanych (VEMP), jednak
wyniki sa niejednoznaczne. Najczesciej opisywano jedno-
stronne lub obustronne ostabienie odpowiedzi kalorycznej,
ruchy sakkadowe w tescie HIT lub zredukowana odpowiedz
VEMP [15].

PATOFIZJOLOGIA MIGRENY
PRZEDSIONKOWEJ

Mechanizm migreny przedsionkowej nie zostat jeszcze do
konca wyjasniony, jednak podkresla sie kluczowa role zaréw-
no centralnego, jak i obwodowego uktadu przedsionkowego.
Migrena wptywa na ukfad przedsionkowy na réznych pozio-
mach, prawdopodobnie poprzez czynniki genetyczne, zapal-
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ne oraz neuroprzekazniki. Wiadomo, ze cechami wspolnymi
drég przewodzenia bodzcéw z uktadu przedsionkowego,
a takze drég przewodzenia bodZcéw bélowych w przebiegu
ataku migreny sg anatomiczna bliskos¢ i prawdopodobnie
tacznosc funkcjonalna [5]. Jadra przedsionkowe wysytaja licz-
ne projekcje do osrodkéw zwiazanych z percepcja bolu, ta-
kich jak jadro grzbietowe szwu czy miejsce sinawe, poza tym
istnieja potaczenia serotoninowe pomiedzy jadrami szwu
a przedsionkowymi. Dodatkowo wiadomo o sieci bezposred-
nich potaczen pomiedzy jagdrami przedsionkowymi a jadrami
nerwu tréjdzielnego. Ich wzajemna bliskos¢ moze wptywad
na funkcjonowanie: stymulacja nerwu przedsionkowego
prowadzi do wzbudzenia przewodzenia bodzcéw bdlowych
z nerwu tréjdzielnego, a aktywacja nerwu tréjdzielnego
moze prowokowac nieprawidtowa aktywacje jader przed-
sionkowych [28]. Potwierdzajg to badania doswiadczalne,
gdyz bdlowa stymulacja nerwu tréjdzielnego u pacjentéw
z migreng powoduje oczoplas, czego nie obserwuje sie
w grupie kontrolnej.

LECZENIE MIGRENY PRZEDSIONKOWE)J

Z powodu braku duzych, randomizowanych badan lecze-
nie VM oparte jest przede wszystkim na rekomendacjach
terapii klasycznych postaci migreny. Istniejace badania na-
ukowe dotyczace leczenia VM byty najczesciej przeprowa-
dzane na matych grupach pacjentéw bez uwzglednienia
grupy kontrolnej. Warto zwréci¢ uwage, ze definicja VM
zmieniata sie w przebiegu ostatnich lat, dlatego badane
grupy sa niejednorodne. U pacjentéw z rzadkimi epizoda-
mi VM rekomenduje sie leki przerywajace ataki, gtéwnie
tryptany, podczas gdy u chorych z czestymi napadami ist-
nieje konieczno$¢ wdrozenia leczenia profilaktycznego.

W zapobieganiu VM skuteczne wydaja sie wszystkie grupy
lekéw stosowane w profilaktyce zwyktej formy migreny,
czyli leki przeciwpadaczkowe, B-adrenolityki, leki prze-
ciwdepresyjne lub blokery kanatéw wapniowych. Poja-
wiaja sie tez doniesienia o korzystnym dziataniu neuro-
modulacji [15]. W profilaktyce warto réwniez uwzgledni¢
modyfikacje trybu zycia, unikanie czynnikéw wyzwalajacych
oraz rehabilitacje przedsionkowa [15, 29]. Leczenie migreny
przedsionkowej podsumowano w tabeli 2. Poniewaz ostatnio
w leczeniu migreny pojawita sie nowa grupa lekéw - prze-
ciwciata monoklonalne przeciwko receptorowi dla peptydu
zwigzanego z genem kalcytoniny (CGRP, calcitonin gene-
-related peptide), lub przeciwko CGRP, nasuwa sie pytanie,
czy beda one skuteczne réwniez w leczeniu VM. Wiadomo,
ze CGRP znajduje sie tez w $limaku oraz narzadzie przedsion-
kowym i prawdopodobnie ma swdj udziat w patofizjologii
choroby lokomocyjnej [30, 31]. W zwigzku z tym wydaje sie,
ze leki z tej grupy moga znalez¢ zastosowanie réwniez w le-

czeniu VM, jednak obecnie brak publikacji na ten temat.

PODSUMOWANIE

Migrena przedsionkowa to jedna z najczestszych przyczyn
napadowych zawrotéw gtowy, jednak pomimo opublikowa-
nych jasnych kryteriéw diagnostycznych jest ona wciaz zbyt
rzadko rozpoznawana i leczona. Choroba polega na nawraca-
jacych atakach zawrotéw gtowy o réznej morfologii z towa-
rzyszacymi objawami migrenowymi (przynamniej podczas
potowy atakéw), wystepujacymi u oséb z migreng w wywia-
dzie. Trudnosci diagnostyczne moga wynikac z braku wspot-
istniejacego bdlu gtowy podczas atakéw, kilkuletniej prze-
rwy pomiedzy wystepowaniem klasycznych migrenowych
boléw gtowy a pojawianiem sie napadowych zawrotéw oraz

Tabela 2. Mozliwosci leczenia migreny przedsionkowej (na podstawie [15, 29]).

Leczenie migreny przedsionkowej

Leczenie ataku VM

Profilaktyka farmakologiczna

Neuromodulacja

Postepowanie wspomagajace

zolmitryptan
almotryptan

topiramat
propranolol
metoprolol
amitryptylina
wenlafaksyna
flunaryzyna
cynaryzyna
acetazolamid
lamotrygina
kwas walproinowy
pizotifen
werapamil

zewnetrzna stymulacja nerwu
trojdzielnego (e-TNS, Cefaly®)
nieinwazyjna stymulacja nerwu
btednego (n-VNS)

modyfikacja stylu zycia
unikanie czynnikéw spustowych
rehabilitacja przedsionkowa
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podobienstwa klinicznego do innych jednostek chorobo-  z nawracajagcymi zawrotami gtowy o nieustalonej etiologii

wych. W terapii migreny przedsionkowej skuteczne sa gru-  powinien zosta¢ zapytany o wspoétwystepowanie objawdéw

py lekéw rekomendowane w leczeniu klasycznych form mi-  migrenowych podczas ataku oraz o obecnos¢ migreny w wy-

greny. Aby zwiekszy¢ wykrywalno$¢ choroby, kazdy pacjent  wiadzie.

PisSmiennictwo

10.
11.
12.
13.

15.
16.

17.
18.

20.

21.
22.

23.
24,

25.

26.

27.

28.
29.

30.

31.

Neuhauser HK, Radtke A, von Brevern M et al. Migrainous vertigo: prevalence and impact on quality of life. Neurology. 2006; 67: 1028-33.
Vukovi¢ V, Plavec D, Galinovic¢ | et al. Prevalence of vertigo, dizziness, and migrainous vertigo in patients with migraine. Headache. 2007;
47:1427-35.

Calhoun AH, Ford S, Pruitt AP et al. The point prevalence of dizziness or vertigo in migraine — and factors that influence presentation. Head-
ache.2011;51: 1388-92.

Headache Classification Committee of the International Headache Society (IHS). The International Classification of Headache Disorders. 3 ed.
Cephalalgia. 2018; 38: 1-211.

Lempert T, von Brevern M. Vestibular Migraine. Neurol Clin. 2019; 37: 695-706.

Geser R, Straumann D. Referral and final diagnoses of patients assessed in an academic vertigo center. Front Neurol. 2012; 3: 169.

Yollu U, Uluduz DU, Yilmaz M et al. Vestibular migraine screening in a migraine-diagnosed patient population, and assessment of vestibuloco-
chlear function. Clin Otolaryngol. 2017; 42: 225-33.

Cho SJ, Kim BK, Kim BS et al. Vestibular migraine in multicenter neurology clinics according to the appendix criteria in the third beta edition
of the International Classification of Headache Disorders. Cephalalgia. 2016; 36: 454-62.

Formeister EJ, Rizk HG, Kohn MA et al. The Epidemiology of Vestibular Migraine: A Population-based Survey Study. Otol Neurotol. 2018;
39:1037-44.

Cha YH, Lee H, Santell LS et al. Association of benign recurrent vertigo and migraine in 208 patients. Cephalalgia. 2009; 29: 550-5.

Lempert T, Neuhauser H. Epidemiology of vertigo, migraine and vestibular migraine. J Neurol. 2009; 256: 333-8.

Thakar A, Anjaneyulu C, Deka RC. Vertigo syndromes and mechanisms in migraine. J Laryngol Otol. 2001; 115: 782-7.

Vuralli D, Yildirim F, Akcali DT et al. Visual and Postural Motion-Evoked Dizziness Symptoms Are Predominant in Vestibular Migraine Patients.
Pain Med. 2018; 19: 178-83.

. Beh SC, Masrour S, Smith SV et al. The Spectrum of Vestibular Migraine: Clinical Features, Triggers, and Examination Findings. Headache. 2019;

59:727-40.

Nowaczewska M. Vestibular migraine — an underdiagnosed cause of vertigo. Diagnosis and treatment. Neurol Neurochir Pol. 2020; 54: 106-15.
Teggi R, Colombo B, Albera R et al. Clinical Features, Familial History, and Migraine Precursors in Patients With Definite Vestibular Migraine: The
VM-Phenotypes Projects. Headache. 2018; 58: 534-44.

Colombo B, Teggi R, Project N. Vestibular migraine: who is the patient? Neurol Sci. 2017; 38: 107-10.

Beh SC, Masrour S, Smith SV et al. Clinical characteristics of Alice in Wonderland syndrome in a cohort with vestibular migraine. Neurol Clin
Pract. 2018; 8: 389-96.

. Chadzynski P, Kacprzak A, Domitrz W et al. Migraine headache facilitators in a population of Polish women and their association with migraine

occurrence — preliminary results. Neurol Neurochir Pol. 2019; 53: 377-83.

Neugebauer H, Adrion C, Glaser M et al. Long-term changes of central ocular motor signs in patients with vestibular migraine. Eur Neurol.
2013;69: 102-7.

von Brevern M, Zeise D, Neuhauser H et al. Acute migrainous vertigo: clinical and oculographic findings. Brain. 2005; 128: 365-74.

Liu YF, Xu H. The Intimate Relationship between Vestibular Migraine and Meniere Disease: A Review of Pathogenesis and Presentation. Behav
Neurol. 2016; 2016: 3182735.

Radtke A, Lempert T, Gresty MA et al. Migraine and Méniére’s disease: is there a link? Neurology. 2002; 59: 1700-4.

Shin CH, Kim Y, Yoo MH et al. Management of Méniére’s Disease: How Does the Coexistence of Vestibular Migraine Affect Outcomes? Otol
Neurotol. 2019, 40: 666-73.

Murofushi T, Tsubota M, Kitao K et al. Simultaneous Presentation of Definite Vestibular Migraine and Definite Méniére’s Disease: Overlapping
Syndrome of Two Diseases. Front Neurol. 2018; 9: 749.

Glrkov R, Kantner C, Strupp M et al. Endolymphatic hydrops in patients with vestibular migraine and auditory symptoms. Eur Arch Otorhino-
laryngol. 2014; 271: 2661-7.

Popkirov S, Staab JP, Stone J. Persistent postural-perceptual dizziness (PPPD): a common, characteristic and treatable cause of chronic dizzi-
ness. Pract Neurol. 2018; 18: 5-13.

Espinosa-Sanchez JM, Lopez-Escamez JA. New insights into pathophysiology of vestibular migraine. Front Neurol. 2015; 6: 12.

Byun YJ, Levy DA, Nguyen SA et al. Treatment of Vestibular Migraine: A Systematic Review and Meta-analysis. Laryngoscope. 2020. http://doi.
org/10.1002/lary.28546. Epub ahead of print.

Kong WJ, Scholtz AW, Kammen-Jolly K et al. Ultrastructural evaluation of calcitonin gene-related peptide immunoreactivity in the human co-
chlea and vestibular endorgans. Eur J Neurosci. 2002; 15: 487-97.

Xiaocheng W, Zhaohui S, Junhui X et al. Expression of calcitonin gene-related peptide in efferent vestibular system and vestibular nucleus in
rats with motion sickness. PLoS One. 2012; 7: e47308.

NEWS

0
Wb) g yemna Vol. 3/Nr 2(9)/2020 (s. 13-18)



Monitoruj terapie migreny

wspoOlnie z pacjentem

Dzienniczek migrenowy zalecany w Rekomendacjach
diagnostyczno-terapeutycznych postepowania w migrenie'
— do pobrania réwniez na stronie edukacyjnej www.migrena.pl

teva

Migrona Fapobisganic Lecrenie Cienniczel migremy hapa osrodkda Zicie T migreng ks

Dzienniczek
migreny

Pobierz dzienniczek

JUZ DZIS

POWIEDZ
PACJENTOWI
O STRONIE:

AJO-PL-NP-00002

1. Domitrz I, Kozubski W. Rekomendacje diagnostyczno-terapeutyczne postepowania
w migrenie. Polski Przeglad Neurologiczny 2019; 15(Supl. B): 1-18, www.ppn.viamedica.pl.



ARTYKUL POGLADOWY

Jakie postepowanie nalezy wdrozy¢,
aby nie dopusci¢ do transformacji
migreny epizodycznej w przewlekly?

What procedures should be taken to prevent chronification
of migraine?

dr n. med. Magdalena Boczarska-Jedynak

Klinika Neurologii i Medycyny Regeneracyjnej,
Instytut Zdrowia dr Boczarska-Jedynak w Oswiecimiu

STRESZCZENIE

Migrena przewlekta jest jednym z powazniejszych typéw migreny, przysparzajagcym pacjentom wie-
lu cierpien i znaczaco pogarszajacym jakos¢ ich zycia. Z uwagi na niesatysfakcjonujaca skutecznosé
i liczne dziatania niepozadane terapii doustnych, a takze wspétistniejacg komponente polekowych
bdléw gtowy farmakoterapia migreny przewlektej jest szczegdlnie problematyczna i czesto konczy sie
niepowodzeniem. Przeciwciata monoklonalne s3 skutecznymi i bezpiecznymi lekami zapobiegajacy-
mi wystepowaniu migreny przewlektej, a ich zastosowanie w praktyce klinicznej gwattownie wzrasta.
Ukierunkowany na patogeneze choroby mechanizm dziatania, efektywnos¢, tatwos¢ uzycia i korzystny
profil bezpieczeristwa powoduja, ze leki te staty sie istotnym narzedziem w terapii zaréwno migreny

epizodycznej z czestymi napadami, jak i migreny przewlektej.

Stowa kluczowe: bél glowy, migrena przewlekta, przeciwciata monoklonalne

ABSTRACT

Chronic migraine is one of the more serious types of migraine that causes patients to suffer and deteri-
orate their quality of life. Pharmacotherapy of chronic migraine is problematic and often fails, due to the
unsatisfactory efficacy and numerous side effects of oral therapies, as well as due to the concomitant
component of drug-induced headaches. Monoclonal antibodies are effective and safe medications in
preventing of chronic migraine, and their role in clinical practice is rapidly increasing. Their mechanism
of action is focused on the cause of the disease. The efficiency, simplicity of use and favorable safety pro-
file make them the basic tool in the treatment of both episodic migraine with frequent attacks as well as

chronic migraine.
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Jakie postepowanie nalezy wdrozy¢, aby nie dopusci¢ do transformacji migreny epizodycznej w przewlekia?

M. Boczarska-Jedynak

WSTEP

Szacuje sie, ze na migrene cierpi 11-12% populacji ogél-
nej na catym sSwiecie, a przewlekfa posta¢ tej choroby do-
tyczy az 1,4-2,2% ludzi [1]. W Polsce na migrene choruje
ok. 3,6 mIn oséb [2]. Migrena wystepuje czesciej u kobiet
(18%) niz u mezczyzn (6%), a r6znice miedzyptciowe zwigksza-
ja sie wraz z wiekiem; sg najwieksze ok. 40. r.z. (27% kobiet vs
7% mezczyzn) [3].

Migrena jest druga najczestsza przyczyng niepetnosprawno-
sci liczonej jako lata zycia z niepetnosprawnoscia [4]. Obniza
jakos¢ zycia chorych i zaburza ich codzienne funkcjonowanie.
Bardzo czesto wspotwystepuje z zaburzeniami snu, depre-
sja, zaburzeniami lekowymi, nadcisnieniem i otytoscig [4-6].
Wspdtistnienie tych jednostek chorobowych znacznie czesciej

dotyczy pacjentéw z migreng przewlekig [7].

Migrena generuje olbrzymie koszty leczenia, zaréwno bezpo-
Srednie, jak i posrednie (6-8,5 mld zt), zwigzane z absenteizmem
i prezenteizmem [2]. Bardzo istotne i wcigz niedoszacowane sg
jednak koszty spoteczne tej choroby. Przewlekte béle gtowy i ob-
jawy migreny ograniczaja zdolno$¢ do nauki, pracy, samorozwo-
ju, odgrywania rél rodzinnych i zawodowych. Brak zrozumienia
ze strony otoczenia, niedowierzanie i inne negatywne postawy
w stosunku do chorego generuja wstyd zwigzany z choroba
i moga prowadzi¢ do ograniczania poszukiwania pomocy me-
dycznej przez pacjentéw. Funkcjonujg oni z bélem tak dtugo, jak
to mozliwe, zazywajac leki przeciwbdlowe dostepne bez recep-
ty, co prowadzi do rozwoju polekowych boléw gtowy i chronifi-
kacji migreny.

ETIOLOGIA MIGRENY

Przyczyna migreny wciaz nie jest dokfadnie poznana. Uwaza
sie, ze u jej podtoza lezy nadwrazliwos¢ uktadu nerwowego
na bodzce srodowiskowe i sensoryczne, modyfikowana przez
czynniki genetyczne. Gtéwna struktura nerwowa odpowie-
dzialng za patogeneze migreny s wtékna nerwu tréjdzielnego
(n. V), a zwlaszcza jego pierwszej gatezi (n. V1). Podraznienie
zakonczen wewnatrzczaszkowych n. V przez czynniki prowo-
kujace powoduje przekazywanie impulsu bélowego do zwoju
tréjdzielnego i dalej do jadra pasma srodmdzgowiowego n. V
w pniu moézgu, gdzie nastepnie jest modulowane przez mo-
noaminergiczne neurony jader szwu i przekazywane do wyz-
szych pieter uktadu sensorycznego - wzgérza i kory mézgu.
Sam bodziec bélowy stanowi wynik wydzielania neuromedia-
toréw boélu na zakonczeniach n.V (tzw. neuropeptyddéw wazo-
aktywnych), zwtaszcza biatka zwigzanego z genem kalcytoni-
ny (CGRP, calcitonin gene-related peptide), a takze substancji P
i innych neurokinin [8, 9]. Powoduje to pojawienie sie jatowego
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zapalenia wokét naczyn mézgowych i opon mézgowo-rdze-
niowych, czego skutkiem jest silny, tetnigcy bdl nasilajacy sie
wraz z aktywnoscia fizyczna chorego. Wielokrotnie powtarzane
napady migreny powoduja trwate uwrazliwienie wtékien n. V
i zwoju tréjdzielnego (tzw. sensytyzacje obwodowa) oraz zmia-
ne aktywnosci ukladéw modulujacych w pniu mézgu, wzgérzu
i korze mézgu (tzw. sensytyzacje osrodkowa), co jest podstawg
chronifikacji bélu i przechodzenia formy epizodycznej migreny

w jej postac przewlekta.

POLEKOWE BOLE GLOWY

Proces chronifikacji migreny dotyczy 2,5-4,6% chorych rocznie
i polega na stopniowej intensyfikacji nasilenia oraz czestosci
wystepowania boléw gtowy, najczesciej wspdtistniejac z kompo-
nentg polekowa, czyli polekowymi bdlami gtowy (MOH, medica-
tion-overuse headache). MOH definiowane sg jako stan, w ktérym
chory przyjmuje tryptany, pochodne ergotaminy lub opioidy
> 10 dni/miesiac, lub niesteroidowe leki przeciwzapalne > 15 dni/
miesigc badz kombinacje co najmniej dwéch lekéw - 10 dni [10].
Co ciekawe, u ok. 50% chorych z przewlekta migreng odstawienie
lekéw przeciwbolowych powoduje redukcje czestosci bélu gltowy
i powr6t do migreny epizodycznej. Dane te wskazuja na grozne
zjawisko generowania polekowych béléw gtowy przez samych
chorych lub lekarzy. Obecnie chorzy maja nieograniczony dostep
do lekdw bez recepty, ale s3 tez nieSwiadomi zagrozen z tego wy-
nikajacych. Polekowe bdle gtowy komplikuja mozliwos¢ stworze-
nia czystej definicji migreny przewlektej, bowiem w codziennej
praktyce mamy najczesciej do czynienia z chorymi naduzywaja-
cymi lekéw przeciwbolowych, ktére jest bardzo trudno odstawic
w warunkach ambulatoryjnych [11].

MIGRENA PRZEWLEKLA

Definicja migreny przewlekiej obejmuje bdl gtowy, ktéry wy-
stepuje przez co najmniej 15 dni w miesigcu, z czego przez co
najmniej 8 dni spetnia definicje migrenowych béléw glowy lub
ustepuje pod wpltywem leczenia tryptanami badz ergotaming
oraz powstaty z typu bolu gtowy, ktéry spetniat wezesniej kryte-
ria migreny epizodycznej z aurg lub bez aury [10]. Przez reszte
dni bélowych charakter dolegliwosci moze przypominac state,
tepe, béle glowy typu napieciowego. Wazny jest czas trwania
objawoéw — aby rozpozna¢ migrene przewlekta, taki stan musi
sie utrzymywac przynajmniej przez 3 ostatnie miesigce. Rozpo-
znanie migreny przewlektej nie wyklucza réwniez wspétistnie-
nia MOH, wéwczas ustalane sg oba rozpoznania [10].

Rozpoznanie migreny przewlektej oraz jej prawidtowe leczenie
to, jak sie okazuje, jedno z wiekszych wyzwan dla neurologa.
Lipton i wsp. przeanalizowali $ciezke diagnostyczng i terapeu-
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tyczng 1254 pacjentéw zgtaszajacych wiecej niz 15 dni z bé-
lem gtowy w miesigcu. Okazato sig, ze tylko 4,5% z nich finalnie
otrzymato wtasciwa diagnoze migreny przewlektej oraz sko-
rzystato z whasciwego leczenia [12]. Bariere dla podjecia od-
powiedniej terapii wcigz stanowig tendencja do samoleczenia
wsrdd pacjentéw i brak dostatecznej wiedzy na temat koniecz-
nosci terapii profilaktycznej oraz momentu, kiedy nalezy takie
postepowanie wdrozy¢.

LECZENIE PROFILAKTYCZNE

Wskazania do podjecia leczenia profilaktycznego istnieja
wtedy, gdy napady boélu gtowy znaczaco pogarszajg jakosc
zycia, wystepuja = 2 razy w miesigcu, nie ustepuja pod wpty-
wem leczenia doraznego, wspdtistnieja z uciazliwag aurg [10].
Zapobiegawcze leczenie migreny uwaza sie za skuteczne, je-
zeli czestosc jej napaddw w miesigcu zmniejszy sie o co naj-
mniej 50% [13]. Wobec braku leczenia ukierunkowanego na
przyczyne migreny przez wiele lat wykorzystywano terapie
stworzone do stosowania w innych schorzeniach, takich jak:
depresja, padaczka i nadcisnienie tetnicze. W leczeniu profi-
laktycznym najwyzszy poziom zalecen uzyskato tylko kilka le-
kéw doustnych: B-blokery (propranolol i metoprolol), bloker
kanatéw wapniowych (flunaryzyna) i leki przeciwpadaczkowe
(kwas walproinowy i topiramat) [14]. Leki drugiego rzutu to
leki przeciwdepresyjne (amitryptylina i wenlafaksyna) [14].
Niestety z uwagi na niesatysfakcjonujaca skutecznos¢ i liczne
dziatania niepozadane terapii wszystkimi z ww. lekéw prawie
potowa chorych rezygnuje z nich do 6 miesiecy od rozpocze-
cia leczenia [15]. Dla nich alternatywa sg nowoczesne terapie

przeciwmigrenowe.

PRZECIWCIALA MONOKLONALNE

Przeciwciata monoklonalne (mAbs, monoclonal antibodies) to
celowane leki, ktore s przeznaczone do stosowania u pacjen-
téw z migrena. Dziatajg na peptyd zwigzany z genem kalcyto-
niny (CGRP, calcitonin gene-related peptide) lub na jego receptor
(rCGRP), blokujac jego dziatanie. Opracowano juz cztery prze-
ciwciata monoklonalne: jedno skierowane przeciwko recepto-
rowi CGRP (erenumab) i trzy skierowane przeciwko samemu

CGRP (eptinezumab, fremanezumab i galkanezumab).

Ich efektywnos¢ i bezpieczenstwo oceniano w wielu randomizo-
wanych badaniach klinicznych (RBK). Z analizy wybranych z nich
wynika, ze wszystkie cztery mAbs CGRP/rCGRP majg korzystny
profil bezpieczenstwa i tolerancji oraz wysoka skutecznos¢ i sa
rekomendowane do leczenia migreny epizodycznej z czestymi
napadami (> 4 dni bélowe w miesigcu) oraz migreny przewle-
ktej [16]. Skuteczno$¢ eptinezumabu oceniano w RBK Il fazy
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w zapobieganiu migrenie epizodycznej w dawce 100 mg [17].
Kolejne RBK Ill fazy analizowaty skuteczno$¢ kwartalnego
dozylnego podawania 30 mg, 100 mg i 300 mg eptinezuma-
bu w leczeniu migreny epizodycznej z czestymi napadami
(PROMISE-1) oraz eptinezumabu 100 mg i 300 mg w przypad-
ku migreny przewlektej (PROMISE-2) [18, 19]. Efektywnos¢
erenumabu oceniano RBK Il fazy (STRIVE i ARISE) w terapii
migreny epizodycznej oraz w leczeniu migreny przewlektej,
w dawkach 70 mg i 140 mg podawanych podskdrnie co mie-
sigc [20-22]. Kolejne otwarte badania zakoriczyly sie niedaw-
no (TELESCOPE) [23].

Fremanezumab w leczeniu migreny epizodycznej byt bada-
ny w RBK Ill fazy w dawkach 225 mg/miesigc i 675 mg/kwar-
tat (HALO-EM), w dawkach 675 mg/kwartat i 225 mg/miesigc
(z pojedyncza dawka nasycajacg 675 mg), w prewencji migre-
ny przewlektej (HALO-CM), a nastepnie w migrenie opornej
na leczenie (FOCUS) [24-26]. Galkanezumab badano w RBK
Il fazy w dawkach 120 mg (z pojedyncza dawka nasycajaca
240 mg) i 240 mg/miesiagc w leczeniu migreny epizodycz-
nej (EVOLVE-1 i EVOLVE-2) i migreny przewlektej (REGAIN)
[27, 28]. We wszystkich badaniach mAbs wykazaty wiek-
szg skutecznos$¢ w redukgji liczby dni migrenowych w skali
miesigca w poréwnaniu z placebo. U pacjentéw z migreng
epizodyczng erenumab, fremanezumab i galkanezumab
powodowalty istotny spadek sSredniej liczby dni z migrena,
zZnaczace zmniejszenie miesiecznego stosowania doraznych
lekéw przeciwbélowych i poprawe jakosci zycia w odniesie-
niu do placebo po 12-24 tygodniach leczenia. Terapia epti-
nezumabem byta efektywniejsza niz placebo pod wzgledem
zmniejszenia liczby dni z migreng w tygodniach 5.-8. oraz
zmniejszenia miesiecznego doraznego stosowania lekéw.
U pacjentdw z migreng przewlekta 12-tygodniowe leczenie
erenumabem, fremanezumabem i galkanezumabem wigza-
to sie z istotnym spadkiem sredniej liczby dni migrenowych,
wyzszym odsetkiem pacjentéw z co najmniej 50-procentowa
redukcja liczby dni z migrena oraz znaczaca redukcja liczby
stosowanych lekéw doraznych.

Co réownie istotne, mAbs rCGRP okazaty sie skuteczne w zmniej-
szaniu nasilenia towarzyszacych objawéw migreny — nudnosci
lub wymiotéw, swiattowstretu i fonofobii [29]. Leki te s3 sku-
teczne i rekomendowane u chorych na migrene epizodyczna
i przewlekta, u ktérych wczesniej nie powiodto sie leczenie
zapobiegawcze, a takze u chorych z migreng przewlekis i ze
wspotistniejagcym MOH [16].

Nie nalezy stosowa¢ mAbs CGRP/rCGRP u kobiet ciezarnych

i karmiacych, u oséb uzaleznionych od alkoholu i/lub substan-
¢ji psychoaktywnych, u pacjentéw z wywiadem w kierunku
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choréb sercowo-naczyniowych oraz u oséb z ciezkimi zaburze-

niami psychicznymi [16].

CGRP ma silne dziatanie rozszerzajgce naczynia krwionosne
w catym uktadzie naczyniowym i moze wywota¢ nadcisnienie
oraz ufatwi¢ wywotanie hipoperfuzji wiericowejlub mézgowej
[30]. Z tych powodoéw pacjenci z chorobami sercowo-naczy-
niowymi i mézgowo-naczyniowymi, takimi jak: zawat miesnia
sercowego, udar mézgu, przemijajacy napad niedokrwienny,
niestabilna dtawica piersiowa, operacja pomostowania tet-
nic wiencowych lub inne zabiegi rewaskularyzacyjne, zostali
wykluczeni z dostepnych RBK. Profil bezpieczeristwa mAbs
CGRP/rCGRP wydaje sie jednak bardzo korzystny. Wiekszos¢
zdarzen niepozadanych zwigzanych z leczeniem miata nasi-
lenie fagodne do umiarkowanego, a te, ktére prowadzity do
przerwania terapii, wystepowaty rzadko (< 1-4%). Najcze-
sciej zgtaszanym zdarzeniem niepozgdanym byto wystepo-
wanie reakcji w miejscu wstrzykniecia, w tym: bélu, stward-
nienia i rumienia po zastosowaniu preparatéw podskérnych
[18-28]. Nie zgtoszono zadnych dowodéw na hepatotoksycz-
nos¢ mAbs CGRP/rCGRP [18-28]. W badaniach klinicznych nie
pojawily sie tez zadne sygnaty dotyczace bezpieczenstwa ser-
cowo-naczyniowego ani immunologicznego. Dane na temat
bezpieczenstwa i skutecznosci tych lekéw u pacjentéw w wie-
ku ponizej 18 lat i ponad 70 lat sg skape. Natomiast niektére
rekomendacje dopuszczaja stosowanie mAbs CGRP/rCGRP
u dzieci z ciezka migrena, u ktérych odnotowuje sie wiecej niz
8 dni z bélem gtowy w miesigcu, po niepowodzeniu minimum
dwdch rodzajéw terapii i po okresie dojrzewania [31].

Fremanezumab, galkanezumab i erenumab zostaly juz za-
twierdzone w USA i Europie. W oparciu o dane z badan nie
ma powodu, dla ktérego te mAbs nie miatyby stac sie w przy-
sztosci lekami pierwszego rzutu [32]. Na razie w USA i w nie-
ktérych krajach europejskich mAbs CGRP/rCGRP maja zasto-
sowanie w profilaktyce migreny u pacjentéw, u ktérych nie
udato sie przeprowadzi¢ co najmniej dwdch standardowych

Pismiennictwo

terapii doustnych — po niepowodzeniach dwdéch dostepnych,
a takze przy braku mozliwosci stosowania innych form le-
czenia z powodu choréb wspétistniejacych lub dziatai nie-
pozadanych. Jedynym kryterium nakazujacym wczesniejsze
wykorzystanie terapii doustnych wydaja sie wysokie koszty
leczenia mAbs CGRP/rCGRP. Waznym aspektem wptywajacym
na decyzje terapeutyczne jest to, ze mAbs CGRP/rCGRP sa
réwniez skuteczne u pacjentéw z migreng naduzywajacych
lekéw oraz ze wspdtistniejaca depresjg lub z zaburzeniami
lekowymi. Leczenie mAbs CGRP/rCGRP zaleca sie prowadzi¢
przez 6-12 miesiecy [16]. Pojawiaja sie juz dowody na bezpie-
czenstwo i skutecznosc ich dtugofalowego stosowania.

PODSUMOWANIE

Podsumowanie i warunki prawidtowego postepowania w mi-
grenie epizodycznej z czestymi napadami oraz zasady prewen-

¢ji chronifikacji migreny przedstawiono w tabeli 1.

Tabela 1. Warunki prawidtowego postepowania w mi-
grenie epizodycznej z czestymi napadami i prewencja
chronifikacji migreny.

1. Prawidtowo postawiona diagnoza migreny epizodycz-
nej z czestymi napadami lub migreny przewlektej.

2. Weryfikacja dotychczasowego leczenia prewencyjnego.
Ocena ewentualnego wspétwystepowania MOH i wdro-
zenie odpowiedniego postepowania.

4. Indywidualne dostosowanie terapii do potrzeb pacjen-
ta z uwzglednieniem schorzen towarzyszacych.

5. Scista wspétpraca pacjenta z lekarzem w trakcie leczenia.

6. Analiza liczby dni z bélem gtowy w miesigcu i stopnia
nasilenia bolu (dzienniczek migreny).

7. Kontrola liczby zazywanych dodatkowych lekéw prze-
ciwbdlowych (tryptany, leki dostepne bez recepty).

8. Eliminacja czynnikéw prowokujacych napady migreny
i utrzymanie zdrowego trybu zycia.
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Niniejszy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczeristwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sie, jak zgtaszac dziatania niepozadane — patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO: AJOVY 225 mg roztwor do wstrzykiwai w amputko-strzykawce. 2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY: Kazda amputko-strzykawka zawiera 225 mg
fremanezumabu. Fremanezumab jest humanizowanym przeciwciatem monoklonalnym wytwarzanym metoda rekombinacji DNA w komérkach jajnika chomika chiriskiego (ang. Chinese hamster ovary,
CHO). Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1. 3. POSTAC FARMACEUTYCZNA: Roztwor do wstrzykiwari (wstrzykniecie). Przejrzysty do opalizujacego, bezbarwny do lekko zottego
roztwor o pH 5,5 i osmolalnosci 300-450 mOsm/kg. 4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE: 4.1 Wskazania do stosowania: Produkt leczniczy AJOVY jest wskazany do stosowania w profilaktyce migreny
u 0s6b dorostych, u ktrych wystepuja co najmniej 4 dni z migreng w miesiacu. 4.2 Dawkowanie i sposob podawania: Leczenie powinien rozpocza¢ lekarz z doswiadczeniem w rozpoznawaniu
i leczeniu migreny. Dawkowanie: Leczenie jest przeznaczone dla pacjentéw, u ktdrych w momencie rozpoczynania leczenia fremanezumabem wystepuja co najmniej 4 dni z migreng w miesiacu.
Dostepne s3 dwie opcje dawkowania: 225 mg raz na miesiac (dawkowanie co miesiac) lub 675 mg co trzy miesigce (dawkowanie co kwartat). W przypadku zmiany schematu dawkowania pierwsza
dawke w ramach nowego schematu nalezy poda¢ w nastepnym zaplanowanym terminie dawkowania wedtug poprzedniego schematu. Po rozpoczeciu leczenia fremanezumabem mozna kontynuowac
jednoczednie stosowane profilaktyczne leczenie migreny, jesli lekarz przepisujacy uzna to za konieczne (patrz punkt 5.1). Korzysci wynikajace z leczenia nalezy oceni¢ po uptywie 3 miesiecy od
rozpoczecia leczenia. Wszelkie pdzniejsze decyzje dotyczace kontynuowania leczenia nalezy podejmowac indywidualnie dla kazdego pacjenta. Nastepnie zaleca sie regularne oceny potrzeby
kontynuowania leczenia. Pominiecie dawki: W razie pominiecia wstrzykniecia fremanezumabu w planowanym terminie dawkowanie nalezy wznowi¢ mozliwie jak najszybciej, stosujac zalecong dawke
i schemat. Nie nalezy podawac dawki podwdjnej w celu uzupetnienia pominietej dawki. Szczegdine grupy pacientdw: Osoby w podesztym wieku: Dostepne sa ograniczone dane na temat stosowania
fremanezumabu u pacjentéw w wieku > 65 lat. Zgodnie z wynikami analizy farmakokinetyki populacyjnej modyfikacja dawki nie jest wymagana (patrz punkt 5.2). Zaburzenia czynnosci nerek lub
watroby: U pacjentdw z fagodnymi do umiarkowanych zaburzeniami czynnosci nerek lub watroby modyfikacja dawki nie jest konieczna (patrz punkt 5.2). Dzieci i mtodziez: Nie okreslono dotychczas
bezpieczeristwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego AJOVY u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. Dane nie s3 dostepne. Sposdb podawania: Podanie podskérne. Produkt leczniczy
AJOVY jest przeznaczony wytacznie do wstrzykniec podskérnych. Nie nalezy go podawac droga dozylng ani domiesniowa. Produkt leczniczy AJOVY moze by¢ wstrzykiwany w okolice brzucha, ud lub
gorne czesci ramion, w miejsce gdzie skdra nie jest tkliwa, zasiniona, zaczerwieniona ani stwardniata. W przypadku wielokrotnych wstrzyknie¢ nalezy zmienia¢ miejsca wstrzyknie¢. Pacjenci
poinstruowani przez fachowy personel medyczny w zakresie techniki samodzielnego wstrzykiwania podskdrnego moga sami wstrzykiwac sobie produkt leczniczy. Szczegdtowe instrukcje dotyczace
podawania, patrz punkt 6.6. 4.3 Przeciwwskazania: Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniong w punkcie 6.1. 4.4 Specjalne ostrzezenia
i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania: Identyfikowalnos¢é: Aby poprawi¢ identyfikowalnos¢ biologicznych produktow leczniczych, nalezy wyraznie odnotowac nazwe i numer serii podawanego
produktu. Nadwrazliwosé: Niezbyt czesto zgtaszano reakcje nadwrazliwosci, takie jak wysypka, Swiad, pokrzywka i obrzek, w zwiazku ze stosowaniem fremanezumabu (patrz punkt 4.8). Wiekszos¢
reakcji zgtaszano w przedziale czasu od kilku godzin do miesiaca po podaniu. Miaty one nasilenie od tagodnego do umiarkowanego, ale niektdre z nich prowadzity do przerwania leczenia lub wymagaty
leczenia kortykosteroidami. W razie wystapienia reak¢ji nadwrazliwosci nalezy rozwazy¢ przerwanie podawania fremanezumabu i wdrozy¢ odpowiednie leczenie. Ciezkie choroby uktadu
sercowo-naczyniowego: Pacjenci z niektérymi ciezkimi chorobami uktadu sercowo-naczyniowego byli wykluczeni z badan klinicznych (patrz punkt 5.1). Dane dotyczace bezpieczeristwa stosowania
u tych pacjentéw nie s3 dostepne. Substancje pomocnicze: Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawke, to znaczy produkt leczniczy uznaje sie za,wolny od sodu”. 4.6 Wptyw na
ptodnosq, ciaze i laktacje: Ciaza: Istnieja tylko ograniczone dane dotyczace stosowania produktu leczniczego AJOVY u kobiet w okresie ciazy. Badania na zwierzetach nie wykazaty bezposredniego ani
posredniego szkodliwego wptywu na reprodukcje (patrz punkt 5.3). W celu zachowania ostroznosci zaleca sie unikanie stosowania produktu AJOVY w okresie ciazy. Karmienie piersia: Nie wiadomo, czy
fremanezumab przenika do mleka ludzkiego. Wiadomo, ze ludzkie przeciwciata klasy IgG przenikaja do mleka ludzkiego przez pierwsze dni po porodzie, nastepnie jednak ich stezenie szybko sie
zmniejsza do niewielkiego poziomu. W zwiazku z tym podczas tego krdtkiego okresu nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla niemowlat karmionych piersia. Pézniej stosowanie fremanezumabu podczas
karmienia piersig mozna rozwazac tylko, jesli jest to wymagane ze wzgledow klinicznych. Ptodnos$¢: Brak danych dotyczacych wptywu na ptodnos¢ u ludzi. Dostepne dane niekliniczne nie sugeruja
wptywu na ptodnos¢ (patrz punkt 5.3). 4.7 Wptyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn: AJOVY nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdéw i obstugiwania maszyn. 4.8 Dziatania niepozadane: Podsumowanie profilu bezpieczeristwa: W badaniach rejestracyjnych produkt leczniczy AJOVY stosowato tacznie ponad 2500 pacjentow
(ponad 1900 pacjento-lat). Ponad 1400 pacjentdw leczono przez co najmniej 12 miesiecy. Do czesto zgtaszanych dziatar niepozadanych produktu leczniczego nalezaty miejscowe reakcje w miejscu
wstrzykniecia [bol (24%), stwardnienie (17%), rumieri (16%) i Swiad (2%)]. Tabelaryczne zestawienie dziatari niepozadanych: Dziatania niepozadane produktu leczniczego obserwowane w badaniach
klinicznych przedstawiono zgodnie z klasyfikacja uktadéw i narzadéw MedDRA. W obrebie kazdej klasy uktadow i narzadow dziatania niepozadane produktu leczniczego zostaty uporzadkowane wedtug
zestosci wystepowania, przy czym jako pierwsze wymieniono najczestsze dziatania niepozadane. W obrebie kazdej kategorii czestosci wystepowania dziatania niepozadane produktu leczniczego
zestawiono w kolejnosci malejacej ciezkosci. Kategorie czestosci wystepowania oparto na nastepujacej konwengji: bardzo czesto (= 1/10); czesto (= 1/100 do < 1/10); niezhyt czesto (= 1/1000 do
< 1/100); rzadko (= 1/10 000 do < 1/1000); bardzo rzadko (< 1/10 000). W programie badari klinicznych nad produktem leczniczym AJOVY zidentyfikowano nastepujace dziatania niepozadane (tabela 1).
Tabela 1: Dziatania niepozadane w badaniach klinicznych

Klasyfikacja uktadow i narzagdow MedDRA (zestosc wystepowania Dziatanie niepozadane
Zaburzenia uktadu immunologicznego Niezbyt czesto Reakcje nadwrazliwosci, takie jak wysypka, Swiad, pokrzywka i obrzek
Zaburzenia ogdine i stany w miejscu podania Bardzo czesto Bol w miejscu wstrzykniecia

Stwardnienie w miejscu wstrzykniecia

Rumien w miejscu wstrzykniecia
(zesto Swiad w miejscu wstrzyknigcia
Niezbyt czesto Wysypka w miejscu wstrzykniecia

Opis wybranych dziatari niepozadanych: Reakgje w miejscu wstrzykniecia: NajczeSciej obserwowanymi miejscowymi reakcjami w miejscu wstrzykniecia byty bél, stwardnienie i rumien. Wszystkie
miejscowe reakcje w miejscu wstrzykniecia miaty charakter przemijajacy, a ich nasilenie byto przewaznie fagodne do umiarkowanego. Bél, stwardnienie i rumieri zazwyczaj obserwowano bezposrednio
po wstrzyknieciu, podczas gdy swiad i wysypka pojawiaty sie w ciaggu mediany czasu wynoszacej, odpowiednio, 24 i 48 godzin. Wszystkie reakcje w miejscu wstrzykniecia ustepowaty najczesciej
w ciaqu kilku godzin lub dni. Reakcje w miejscu wstrzykniecia zasadniczo nie wymagaty odstawienia produktu leczniczego. Immunogennos¢: W badaniach kontrolowanych placebo u 0,4% pacjentéw
(62 1701) leczonych fremanezumabem wyksztatcity sie przeciwciata przeciwlekowe. Miano tych przeciwciat byto niskie. U jednego z tych 6 pacjentow wyksztatcity sie przeciwciata neutralizujace.

W trakcie 12-miesiecznego leczenia przeciwciata przeciwlekowe wykryto u 2,3% pacjentéw (43 z 1888), a u 0,95% pacjentdw wyksztatcity sie przeciwciata neutralizujace. Wyksztatcenie
przeciwciat przeciwlekowych nie wptywato na bezpieczeristwo stosowania ani skutecznos¢ fremanezumabu. Zgtaszanie podejrzewanych dziatari niepozadanych: Po dopuszczeniu produktu
leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu
leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatari Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobdjczych: Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa,

tel.: +48 22 49 21 301, faks: +48 22 49 21 309, e-mail: ndl@urpl.gov.pl. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU:

TEVA GmbH, Graf-Arco-Str. 3, 89079 Ulm, Niemcy. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU wydane przez Komisje Europejska: 1 amputko-strzykawka

EU/1/19/1358/001, 3 amputko-strzykawki EU/1/19/1358/002. Kategoria dostepnosci: Rpz — Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania.

Informacji udziela: Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z 0.0., ul. Osmaniska 12, 02-823 Warszawa, tel.: +48 22 345 93 00, www.teva.pl. Szczegétowe informacje o tym

produkcie leczniczym s3 dostepne na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekéw http://www.ema.europa.eu. / l




PRZELOM W PROFILAKTYCZNYM
LECZENIU MIGRENY"

AJOVYY

fremanezumab

Jedyne® zarejestrowane przeciwciato monoklonalne
anty-CGRP, ktore moze by¢ podawane sc RAZ NA
KWARTAL lub RAZ NA MIESIAC2.

Dla pacjentow dorostych,
uktorych wystepuja:co najmniej
4 dni z migreng w miesigcu?.

CGRP (ang. calcitonin gene-related peptide) - peptyd zwigzany z genem kalcytoniny
sc injection (ang. subcutaneous injection) — wstrzykniecie podskorne

1. Krishnaswamy R et al. Anti-CGRP monoclonal antibodies: breakthrough in migraine therapeutics. Progress in
Neurology and Psychiatry. Volume 23.03 July-September 2019.
https://www.progressnp.com/article/anti-cgrp-monoclonal-antibodies-breakthrough-in-migraine-therapeutics/.

2. Charakterystyka Produktu Leczniczego AJOVY® 225 mg, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce z dnia
26 czerwca 2020r.

3. https://www.ema.europa.eu/en/medicines, dostep z dnia 7 lipca 2020 .
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ARTYKUL POGLADOWY

Leczenie tryptanami w gabinecie
lekarza rodzinnego

Treatment with triptans in primary care

dr n. med. Marcin Straburzynski
Poradnia Medycyny Rodzinnej w Orzynach

STRESZCZENIE

Wiekszos¢ przypadkéw migreny epizodycznej powinna by¢ leczona w poradniach podstawowej opie-
ki zdrowotnej. Tryptany sa jedna z najwazniejszych opcji terapeutycznych pozostajacych do dyspozyc;ji
lekarzy rodzinnych. Leki te przerywaja bol gtowy w migrenie oraz skutecznie redukuja objawy towarzy-
szace (nudnosci, wymioty, nadwrazliwos¢ na Swiatto i dzwieki). Obecnie w Polsce dostepne s3 cztery
leki z tej grupy: sumatryptan, zolmitryptan, eletryptan i almotryptan. Tryptany powinno sie podawac
jak najwczesniej po pojawieniu sie bélu towarzyszacego napadowi migreny. Stosujac leki z tej grupy,
nalezy pamietac o ryzyku rozwiniecia sie bélu glowy wynikajacego z naduzywania lekéw u pacjentéw
przyjmujacych je przez co najmniej 10 dni w miesiagcu. ldentyfikacja takich chorych i wczesna interwen-
cja zapobiegajaca chronifikacji bélu to jedno z najwazniejszych zadan lekarzy rodzinnych w opiece nad

pacjentami z bélami gtowy.

Stowa kluczowe: tryptany, migrena, podstawowa opieka zdrowotna

ABSTRACT

The majority of migraine patients should be managed in a primary care setting. Triptans are one of the
most important treatment options available for general practitioners. This class of drugs effectively elimi-
nates headache in migraine and reduces accompanying symptoms (nausea, vomiting, light and sound
hypersensitivity). Four triptans are currently available in Poland: sumatriptan, zolmitriptan, eletriptan
and amlotriptan. Triptans should be administered at the beginning of migraine headache. Risk of medi-
cation-overuse headache should be considered when prescribing this class of drugs to patients taking
abortive medications for at least 10 days per month. Identification of those patients and early interven-
tion preventing headache chronification are one of the most important tasks of primary care physicians

in headache patients.
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Leczenie tryptanami w gabinecie lekarza rodzinnego
M. Straburzynski

WSTEP

Migrena jest jedna z najczestszych choréb uktadu nerwowe-
go na Swiecie. To, ze choruje na nig ok. 15,6-25,6% populacji
[1], oznacza, iz statystycznie lekarz rodzinny w Polsce ma pod
swojg opieka 200-600 pacjentéw z tym zaburzeniem. Jed-
nak zdecydowana wigkszos¢ oséb z migrena nigdy nie miata
ustalonego rozpoznania ani nie otrzymuje leczenia zgodnego
z rekomendacjami [2]. To z kolei przyczynia sie do obnizenia
jakosci zycia tych chorych i przekfada sie na wyzsze koszty
spoteczne i ekonomiczne. Ponadto nieleczona lub niewfasci-
wie leczona migrena epizodyczna moze ulegac progresji do
trudnej w leczeniu postaci przewlektej oraz bélu gtowy wyni-
kajacego z naduzywania lekéw [3]. Pozycja lekarzy rodzinnych
w systemie opieki zdrowotnej sprawia, ze maja oni najwiekszy
potencjat, aby zmienic¢ ten stan rzeczy. Migrena to bowiem
zaburzenie, ktére rozpoznac i leczy¢ moze z powodze-
niem specjalista medycyny rodzinnej. Jedng za$ z podsta-
wowych metod postepowania jest farmakoterapia agonistami
receptoréw serotoninowych - tryptanami.

ROZPOZNAWANIE | LECZENIE
MIGRENY W PODSTAWOWEJ OPIECE
ZDROWOTNEJ

Rozpoznanie migreny ustalane jest na podstawie wywiadu
i badania przedmiotowego [4]. Béle glowy w migrenie epizo-
dycznej maja zwykle nasilenie srednie do znacznego i trwaja
od 4 do 72 h, po czym w petni ustepuja. Nawracaja przez nie
wiecej niz 14 dni w miesiacu. Sa czesto zlokalizowane jedno-
stronnie oraz majg pulsujacy charakter, a nawet niewielka ak-
tywnos¢ fizyczna powoduje nasilenie bolu. Co istotne, bélowi
towarzyszg nadwrazliwo$¢ na dzwieki oraz swiatto i/lub nud-
nosci badz wymioty. U niektérych pacjentéw bdl glowy moze
by¢ poprzedzony aura, czyli powoli narastajgcymi objawami
neurologicznymi. Trwaja one od 5 do 60 min i najczesciej
obejmuja objawy wzrokowe (zwykle mroczki migoczace).

U pacjenta z napadami béléw gtowy majacych powyzsze ce-
chy mozna ustali¢ rozpoznanie migreny epizodycznej z aurg
lub bez niej. Rozpoznanie migreny epizodycznej nie wy-
maga zlecenia dodatkowych badan diagnostycznych ani
konsultacji specjalistycznych. Nalezy jednak pamieta¢, ze
istnieja sytuacje, kiedy konieczne jest skierowanie chorego
na dalsza diagnostyke. Objawy alarmowe wskazujace na taka
konieczno$¢ wymieniono w tabelach 1 i 2. Poza nimi jako
wskazanie do konsultacji specjalistycznej pacjenta z migre-
na nalezy wymieni¢ bdle wystepujace przez wiekszos¢ dni
w miesigcu oraz sytuacje, w ktdrych zalecane leczenie nie
przynosi poprawy.

NEWS
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Leczenie migreny obejmuje modyfikacje stylu zycia, interwen-
cje majace na celu przerwanie napadu oraz terapie zapobiega-
jaca wystapieniu atakéw [5]. Zmiana zachowan pacjenta po-
winna polega¢ na unikaniu czynnikéw w powtarzalny sposéb
wywotujacych ataki migreny i wdrozeniu regularnego trybu
zycia w takich obszarach, jak: odzywianie, nawodnienie, sen,
stres i wysitek fizyczny. Jednak wiekszo$¢ chorych pomimo
tych srodkéw wymaga podawania lekdéw przerywajacych atak.
Do rekomendowanych opcji terapeutycznych naleza m.in.:
niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) oraz paracetamol,
tryptany i ergotamina. Wazne jest takze zwalczanie nudnosci
i wymiotdw, o ile towarzysza one atakom. Leczenie profilak-
tyczne rekomenduje sie, gdy skutecznos¢ doraznej terapii jest
niesatysfakcjonujaca, a ataki wystepuja czesto (zwykle 4 lub
wiecej dni w miesigcu) lub powodujg znaczne uposledzenie

funkcjonowania.

MECHANIZM DZIALANIA TRYPTANOW

Ciekawe jest, ze tryptany opracowano na skutek btednego poj-
mowania przyczyn migreny, ktéra przez wiele lat byta uznawana
za naczyniowg chorobe mézgu. Gdy zorientowano sie, ze ergo-
tamina powoduje skurcz naczyrt mézgowych, uznano, iz w tym
mechanizmie powoduje ona ustapienie ataku migreny. Poszuki-
wano zatem lekow, ktére majac zblizone dziatanie, beda pozba-
wione niepozadanych efektédw stosowania alkaloidéw sporyszu.
W zwiazku z tym, Zze ergotamina jest agonista wielu podtypéw
receptoréw serotoninowych, badania skoncentrowano na po-
szukiwaniu bardziej selektywnych czasteczek. W ten sposéb
zespot sir Patricka Humphreya opracowat pierwszy tryptan (su-
matryptan), wprowadzony do obrotu w 1991 r. [6]. | cho¢ teoria
naczyniowa stafa sie nieaktualna, to do dzi$ tryptany pozostaja
podstawowa metoda leczenia atakdéw migreny.

Efekt terapeutyczny tryptanow jest wywierany poprzez pobu-
dzanie receptoréw serotoninowych (5-HT) podtypu 1B i 1D.
Receptory te obecne sg w naczyniach krwionosnych oraz neu-
ronach wchodzacych w sktad struktur zaangazowanych w od-
czuwanie bolu w trakcie ataku migreny. W efekcie agonistyczne-
go dziatania tryptanéw na receptory 5-HT, i 5-HT, jdochodzi do
kilku zjawisk sprzyjajacych przerwaniu bélu. Pierwszym z nich
jest zahamowanie wydzielania w zakoriczeniach nerwu tréj-
dzielnego kluczowych dla powstawania ataku migreny neuro-
modulatoréw: peptydu zwigzanego z genem kalcytoniny (CGRP,
calcitonin gene-related peptide) oraz substancji P. Drugie zjawi-
sko polega na zahamowaniu szlakéw nocyceptywnych w neu-
ronach uktadu tréjdzielno-szyjnego. Trzeci mechanizm dziatania
tryptandw to skurcz naczyn mézgowych, chod nie jest jasne, czy
to zjawisko wptywa na odczuwanie bolu [6, 7].
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Tabela 1. Objawy alarmowe (,czerwone flagi”) w wywiadzie pacjenta z bélami gtowy (na podstawie [3] w modyfikacji

autora).

Dane z wywiadéw

Mozliwa przyczyna

Piorunujacy bél gtowy (intensywny bél glowy z nagtym poczatkiem)

krwotok podpajeczynéwkowy

B4l glowy z nietypowa aurg (czas trwania > 1 h lub z objawami innymi niz mroczek migocacy)

Aura bez bélu gtowy

TIA lub udar

srodkéw antykoncepcyjnych

Aura wystepujaca po raz pierwszy podczas stosowania zawierajacych estrogeny hormonalnych

ryzyko udaru (wskazane
odstawienie antykoncepcji)

Nowy bdl gtowy w ciggu 3 miesiecy od urazu gtowy

krwiak podtwardéwkowy

Postepujacy bol gtowy, nasilajacy sie z uptywem tygodni lub dtuzej

guzy/zaburzenia

wewnatrzczaszkowe

Bél gtowy nasilany przez zmiane postawy lub manewry, ktére podnosza cisnienie

wewnatrzczaszkowe
powodujgce wzrost cisnienia
ptynu mézgowo-

Bél gtowy spowodowany kaszlem, éwiczeniami lub aktywnoscia seksualng

-rdzeniowego

zawrotami, nudnosciami i/lub ze zmeczeniem i splataniem

tagodny do umiarkowanego postepujacy lub nawracajacy bdl glowy z drazliwoscia,

zatrucie tlenkiem wegla

B4l glowy zwigzany z ogniskowymi objawami neurologicznymi lub napadami padaczkowymi

Bdl gtowy zwiazany z zaburzeniami pamieci lub osobowosci

wymaga wykluczenia
wtérnych bolow gtowy

Bél gtowy zwiazany z utratg masy ciata

Nowy bdl gtowy u pacjenta w wieku powyzej 50 lat

olbrzymiokomaérkowe
zapalenie tetnic lub guz
wewnatrzczaszkowy

Bél gtowy u dziecka przed ukonczeniem 5. r.z.

zakazeniem HIV)

Nowy bdl gtowy u pacjenta z nowotworem ztosliwym lub niedoborem odpornosci (w tym

wymaga wykluczenia
wtérnych bolow gtowy

Nowy bdl gtowy u pacjenta z historig polimialgii reumatycznej

olbrzymiokomérkowe
zapalenie tetnic

Nowy bél glowy u pacjenta z jaskrag w wywiadzie rodzinnym

jaskra

Tabela 2. Objawy alarmowe (,czerwone flagi”) w badaniu przedmiotowym pacjenta z bélami gtowy (na podstawie [3]).

Objaw

Mozliwa przyczyna

Goraczka o nieustalonej przyczynie

zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych

Sztywnos¢ karku

zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych lub krwotok podpajeczynéwkowy

Ogniskowe objawy neurologiczne

Zaburzenia swiadomosci, pamieci lub osobowosci

Utrata masy ciafa lub sredni/ciezki stan ogélny

wymaga wykluczenia wtérnych béléw gtowy

WSKAZANIA DO STOSOWANIA
TRYPTANOW

Polskie rekomendacje zalecaja (klasa A) stosowanie nastepuja-

cych dostepnych w kraju tryptanéw w przerywaniu ataku mi-

greny [5]:

« sumatryptan 50-100 mg doustnie/10-20 mg donosowo/
6 mg podskérnie

+ zolmitryptan 2,5-5 mg doustnie (w tym tabletki rozpusz-

Czajgce sie w jamie ustnej)

Vol. 3/Nr 2(9)/2020 (s. 27-33)

+ eletryptan 40-80 mg doustnie
+ almotryptan 6,25-12,5 mg doustnie.

W komentarzu do rekomendacji autorzy podkreslaja, ze trypta-
ny przeznaczone sg do zwalczania nasilonych napadéw, pod-
czas gdy tagodniejsze ataki mozna leczy¢ NLPZ lub parace-
tamolem. Odnoszac sie do tych zalecen, trzeba podkresli¢, ze
leczenie nalezy rozpocza¢ od wczesnego podania tryptanu,
gdy ataki chorego zwykle zaczynaja sie fagodnie, aby rozwinac
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sie do silnego bdlu, zwlaszcza gdy w przesztosci podanie NLPZ
lub paracetamolu nie byto skuteczne.

W praktyce lekarzy rodzinnych konieczne jest niekiedy tak-
ze dorazne przerywanie rozwinietego juz ataku migreny, gdy
chory zgtasza sie z nasilonym bélem do poradni lub nocnej
i Swiagtecznej pomocy lekarskiej. W takich sytuacjach lekiem
przeciwbdlowym z wyboru powinien by¢ sumatryptan (6 mg
podskdrnie), gdy tylko jest on dostepny, a chory nie ma prze-

ciwwskazan do jego stosowania.

Drugim, poza migrena, wskazaniem do leczenia tryptanami
jest przerywanie ataku klasterowego bolu gtowy. Nalezy jed-
nak podkresli¢, ze terapia tego zaburzenia powinna by¢ pro-
wadzona w osrodkach wyspecjalizowanych w leczeniu béléw
gtowy [5]. W tym wskazaniu skuteczne sg preparaty zapewnia-
jace szybka dystrybucje leku - iniekcje podskérne i donosowa
posta¢ sumatryptanu. Nizszy poziom rekomendacji dotyczy
zolmitryptanu w tabletkach ulegajacych rozpadowi w jamie
ustnej.

DOSTEPNE PREPARATY

Na $wiecie zarejestrowano siedem tryptandw. Wszystkie one sa
skuteczng i bezpieczng metoda przerywania atakéw migreny.
Naratryptan, frowatryptan, a od niedawna takze ryzatryptan
sa niedostepne na polskim rynku, zatem ponizej oméwiono
jedynie czasteczki obecnie dystrybuowane w kraju. Najwazniej-
szymi parametrami skutecznosci dziatania tryptandéw sa usta-
pienie bélu w 2 h od podania leku lub istotne zmniejszenie sie
nasilenia bélu po tym samym czasie. S3 to tez najpowszechniej
wykorzystywane punkty koncowe w badaniach poszczegdl-
nych substancji. W kwestii szybkosci i czasu dziatania poszcze-

Tabela 3. Farmakokinetyka tryptanéw (na podstawie [7]).

golnych tryptanéw kluczowa role odgrywajg droga podania
oraz czas pottrwania (tab. 3).

Sumatryptan

Pierwszym zarejestrowanym na Swiecie tryptanem, a zara-
zem substancjg majacag najwiecej postaci farmakologicz-
nych jest sumatryptan. W Polsce dostepny jest on w formie
tabletek (50 i 100 mg), aerozolu donosowego oraz wstrzyki-
wacza do podania podskérnego. Posta¢ doustna byta oce-
niana w przegladzie Cochrane’a z 2012 r. [8]. Uwzgledniono
w nim 61 badan obejmujacych tagcznie ponad 37 tys. pacjen-
téw. Sumatryptan byt dobrze tolerowany i skuteczniejszy od
placebo w dawce 50 i 100 mg nie tylko w zwalczaniu bélu
gtowy, ale réwniez nudnosci oraz nadwrazliwosci na swiatto
i dzwieki. Ustgpienie bdlu obserwowano u 32% pacjentéw,
ktérzy otrzymali 100 mg sumatryptanu, i 11% w grupie pla-
cebo (zmniejszenie bolu dotyczyto odpowiednio 61% i 32%
chorych). Dawka 50 mg miata nieco nizsza skutecznos¢, ale
rébwnoczesnie wywotywata mniej dziatah niepozadanych. Co
warte podkreslenia, przyjecie leku w poczatkowej fazie
bolu wigzato sie z jego wyzsza skutecznoscia niz po roz-
winieciu sie napadu. Liczba 0séb otrzymujacych leczenie po-
trzebna do uzyskania efektu terapeutycznego (NNT, number
needed to treat) wynosita 6,1 w przypadku ustapienia bélu po
2 h i 4,0 w przypadku zmniejszenia sie bélu u otrzymujacych
dawke 50 mg. Dla dawki 100 mg NNT wynosita odpowiednio
4,7 3,5.

Iniekcje podskérne sumatryptanu cechuja sie bardzo wyso-
ka skutecznoscig oraz szybszym poczatkiem dziatania w sto-
sunku do tabletek doustnych (tab. 3). Jednak ich cena oraz
niska dostepnos¢ sprawiaja, ze nie s3 one powszechnie sto-
sowane. Tymczasem parametry postaci podskdrnej sa wy-

. Czas do osiagniecia o . .
Substancja Posta¢ Dawka (mg) | maksymalnego stezenia .Dost.qpnosc Czas péitrwania
czynna > biologiczna (%) (h)
w surowicy (h)

Sumatryptan doustna 50-100 25 14 2

Sumatryptan donosowa 10-20 1-1,5 16 2

Sumatryptan iniekcja podskérna 6 0,42 92 2

Zolmitryptan doustna 2,5-5 1,5 40-48 2,7-3
Zolmitryptan | doustna (tabletki ulegajace | , 5 g 33 40-48 2,7-3

rozpadowi w jamie ustnej)

Eletryptan doustna 20-80 1-2 50 3,6-5,5
Almotryptan doustna 12,5 1,4-3,8 70-80 3,2-3,7
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raznie lepsze od doustnej: NNT dla ustgpienia bolu po 2 h
wynosi 2,3, przy czym dziatanie to jest najczesciej widoczne
juz w 1. godzinie po podaniu leku [9]. Ta posta¢ sumatrypta-
nu jest szczegoélnie przydatna w przerywaniu ataku migreny
w osrodkach pomocy doraznej [10], takich jak nocna i $wia-
teczna pomoc lekarska. Na koniec nalezy doda¢, ze aerozol
donosowy takze umozliwia szybsza dystrybucje leku niz
forma doustna. Jednak ta posta¢ sumatryptanu wiaze sie
zistotnymi zaburzeniami smaku wystepujacymi po przyjeciu
leku, a skutecznos$¢ wchtaniania substancji czynnej jest uza-
lezniona od stanu btony sluzowej nosa [11].

Zolmitryptan

Zolmitryptan zostat opracowany z myslg o bardziej lipofilnym
i — co za tym idzie - szybciej wchtaniajagcym sie tryptanie. Kon-
cepcja ta znalazta potwierdzenie w przypadku tradycyjnych
tabletek (tab. 3). Ponadto zolmitryptan jest metabolizowany
do aktywnej formy o 50% dtuzszym czasie pottrwania. Silniej
tez wiaze sie z receptorami serotoninowymi niz sumatryptan.
W Polsce dostepny jest w postaci tabletek zwyktych (2,5 mg)
oraz rozpadajacych sie w jamie ustnej (2,5-5 mg). Metaanali-
za obejmujaca 25 badan (20 162 uczestnikéw) potwierdzita
przewage zolmitryptanu nad placebo w osigganiu typowych
punktéw koricowych [12]. NNT dla ustapienia bélu po 2 h wy-
nosita 5,0 (2,5 mg) i 4,8 (5 mg), a dla zmniejszenia sie nasilenia
bélu - 3,2 (2,5 mg) i 3,5 (5 mg). Poréwnanie do sumatryptanu
w dawce 50 mg wykazato podobnga skuteczno$¢ zolmitrypta-

nu w zmniejszaniu bélu (2,51 5 mg).

Eletryptan

W Polsce eletryptan jest dostepny w postaci tabletek do-
ustnych (40 mg). Farmakokinetyka tego leku sprawia, ze to
obecnie najdiuzej dziatajacy tryptan na polskim rynku. W po-
tgczeniu z szybkim wchtanianiem daje to wysoka skutecznos¢
w poréwnaniu z innymi preparatami [13, 14], ale tez czeste
wystepowanie dziatan niepozadanych [15]. Dotychczas nie
opublikowano poswieconej eletryptanowi metaanalizy sku-
tecznosci dziatania. Natomiast dane z badan klinicznych kon-
trolowanych placebo, zbiorczych metaanaliz i poréwnania
z sumatryptanem wydajg sie korzystne dla eletryptanu, szcze-
gOlnie w dawce 80 mg [13, 14].

Almotryptan

Nieco pdzniej wprowadzony na rynek almotryptan ma wyzsza
dostepnos¢ biologiczna i dtuzszy czas poéttrwania niz wiekszos¢
tryptanéw. Ponadto metabolizowany jest trzema réznymi szla-
kami, co wiaze sie z rzadziej obserwowanymi interakcjami tego
leku. Dostepny jest w postaci tabletek (12,5 mg). Metaanaliza
o$miu badan obejmujacych 4995 pacjentéw potwierdzita wyz-
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szos$¢ almotryptanu nad placebo [16]. NNT dla ustgpienia bélu
po 2 h wynosifa 5,2, a dla zmniejszenia sie bélu po tym czasie -
4,0. Poréwnanie skutecznosci z sumatryptanem i zolmitrypta-
nem nie wykazato istotnych réznic, obserwowano zas istotnie

mniej dziatai niepozadanych almotryptanu [13, 15].

DAWKOWANIE

Istota doraznego leczenia napadu migreny jest podanie trypta-
nu jak najwczesniej po pojawieniu sie bélu. Wiele badan wy-
kazato bowiem, ze podanie leku wéwczas, gdy bél osiagnat
juz znaczne natezenie, jest mniej skuteczne [5, 7]. Nie ozna-
cza to jednak, ze lek nalezy podawac jeszcze przed wysta-
pieniem bélu. Podawanie tryptanu przed pojawieniem
sie bélu, w tym w trakcie aury migrenowej, nie wigze sie
bowiem z lepszymi efektami leczenia [3]. W przypadku nie-
skutecznosci pierwszej dawki mozliwe jest podanie kolejnej
w celu zmniejszenia bolu, ale nie pdzniej niz 2 h po podaniu
pierwszej. W sytuacji gdy bdl ustapit, ale nawrécit w ciagu
48 h, nalezy ponownie podac¢ lek. Jednak gdy sytuacja taka
sie powtarza, powinno sie rozwazy¢ zmiane na inny preparat
z grupy tryptanéw. W tym kontekscie trzeba wszelako pamie-
ta¢, ze czeste stosowanie tryptanéw powinno by¢ ogranicza-
ne z uwagi na ryzyko rozwoju béléw gtowy wynikajacych
z naduzywania lekéw (patrz nizej) [3].

Droga podania leku powinna zapewni¢ jego jak najszybsza
dystrybucje w okolice zakoriczen nerwu tréjdzielnego i do
osrodkowego uktadu nerwowego. Iniekcja podskérna i roz-
pylenie donosowe nie sa jednak akceptowane przez wielu
pacjentdéw, a i cena tych preparatéw nie jest konkurencyjna
wobec preparatéw doustnych. Tabletki s3 w zwigzku z tym
najczesciej wybierang metoda podania tryptanéw. Nalezy
jednak pamieta¢, ze przyjecie i wchianianie leku doustnego
moze by¢ zaburzone lub wrecz niemozliwe w przypadku na-
silonych nudnosci i/lub wymiotéw. Ich skuteczne zwalczanie
jest zatem kluczowe dla efektywnej terapii. Problem nudno-
sci i wymiotédw ma mniejsze znaczenie, gdy tryptan poda-
ny jest w formie iniekgji, aerozolu oraz rozpuszczajacych sie
w ustach tabletek, ktére nie wymagaja popijania.

W razie nieskutecznosci jednego tryptanu wytyczne lecze-
nia migreny w podstawowej opiece zdrowotnej zalecaja za-
miane go na inny preparat z tej samej grupy [3]. Natomiast
w przypadku, gdy wciaz nie udaje sie uzyskac kontroli bélu,
wskazana jest zmiana na sumatryptan podawany podskérnie.
Inng alternatywa zalecana w razie nieskutecznosci tryptanéw
stosowanych samodzielnie jest potgczenie doustnego suma-

tryptanu z naproksenem w dawce 500-1000 mg, zwtaszcza
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ze potaczenie to wigze sie z mniejszym ryzykiem nawrotu

bolu w ciggu 24 h.

DZIALANIA NIEPOZADANE TRYPTANOW
| PRZECIWWSKAZANIA DO ICH
STOSOWANIA

Dziatania niepozadane tryptanéw sa niemal zawsze tagod-
ne i Scisle zalezne od dawki leku [8]. Pacjenci najczesciej zgta-
szajg nudnosci, wymioty, zmeczenie, zawroty glowy, parestezje,
mrowienia, sennos¢ i ucisk w klatce piersiowej. Zaobserwowa-
no, ze przyjmowanie almotryptanu jest zwigzane ze stosunko-
wo niskim ryzykiem dziatar niepozadanych [15]. Z kolei stoso-
wanie majacego wysoka skutecznos¢ eletryptanu, szczegdlnie
w dawce 80 mg, wigzato sie z ich czestszym wystepowaniem.

Z uwagi na naczynioskurczowe dziatanie tryptanéw od czasu
wprowadzenia ich na rynek wiele obaw wigzano ze zwieksze-
niem ryzyka naczyniowo-sercowego. Z tego tez wzgledu leki
te sa przeciwwskazane u oséb z niekontrolowanym nad-
ci$nieniem tetniczym, choroba niedokrwienng serca oraz
z naczyniowymi chorobami mézgu. Za przeciwwskazanie do
podawania tryptanéw uznaje sie takze rzadkie postacie aury
migrenowej, leczone najczesciej w poradniach specjalistycz-
nych: z pnia mézgu i potowiczoporazna. Dotychczas jednak nie
ukazaty sie badania wskazujace na podwyzszone ryzyko powi-
ktan sercowo-naczyniowych u chorych otrzymujacych tryptany
[17]. Powyzsze obserwacje majg istotne znaczenie w kontek-
Scie ucisku w klatce piersiowej zgtaszanego przez wielu cho-
rych otrzymujacych tryptany [18]. Nalezy podkresli¢, ze mimo
licznych obserwacji nie udato sie powiagzac tego objawu z nie-
dokrwieniem migsnia sercowego. Wydaje sie raczej, ze ucisk
jest zwigzany ze skurczem przetyku, cho¢ i w tym przypadku
dowody sa ograniczone.

Béle gtowy z naduzywania lekéw (MOH, medication-overuse
headache) stanowig wazne powiktanie stosowania tryptanéw
i innych lekéw do przerwania bélu gtowy. Zjawisko to obser-
wowane jest u 0séb przyjmujacych tryptany przez co najmniej
10 dni w miesigcu przez 3 kolejne miesigce. MOH wigze sie
z istotnie gorszym rokowaniem dla pacjentéw z migreng, a le-
czenie tej postaci bélu gtowy jest trudne i czesto nieskuteczne.
Lekarze rodzinni, ktérzy czesto kontynuuja preskrypcje zlecane
przez specjalistéw, maja doskonata pozycje, aby zidentyfikowad
chorych naduzywajacych lekéw. W przypadku wykrycia zwiek-
szonego zuzycia tryptanéw wskazane jest pouczenie chorego
o ryzyku rozwiniecia MOH. Taka interwencja czesto wystarcza
[19], ale gdy nie przyniesie ona skutku, nalezy skierowac¢ pa-

cjenta do poradni specjalistyczne;j.
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Inne przeciwwskazania do stosowania tryptanéw obejmuja
niewydolnos$¢ watroby oraz — wzgledne przeciwwskazanie —

niewydolnos¢ nerek.

INTERAKCJE TRYPTANOW

Tryptany sa agonistami receptoréw serotoninowych i teore-
tycznie moga wchodzi¢ w interakcje z innymi lekami wywieraja-
cymi podobne dziatanie. Szczegdlne obawy wigzano z réwno-
czesnym przyjmowaniem inhibitoréw zwrotnego wychwytu
serotoniny lub noradrenaliny. Takie potaczenie mogtoby bo-
wiem prowadzi¢ do wystapienia zespotu serotoninowego. Ana-
liza danych niemal 50 tys. pacjentéw wykazata jednak, ze mimo
powszechnego stosowania réwnoczes$nie tryptanow i lekéw
przeciwdepresyjnych z ww. grup zespét serotoninowy obser-
wowany jest bardzo rzadko [20].

Pozostate interakcje tryptanéw obejmujg inhibitory monoami-
nooksydazy, leki antykoncepcyjne zawierajgce estrogeny i leki
hamujace cytochrom CYP3A4 (gtéwnie makrolidy). Wydaje sie,
ze szlaki metabolizmu zolmitryptanu i almotryptanu sprawiaja,
Ze maja one mniej interakcji z lekami niz pozostate tryptany.

SZCZEGOLNE GRUPY CHORYCH

Tryptany naleza do kategorii Ci — co za tym idzie — nie powin-
ny by¢ zalecane kobietom w cigzy. Ulegaja takze wydzielaniu
z mlekiem matki, co sprawia, ze nie sg zalecane u kobiet kar-
migcych piersia. Nalezy jednak zaznaczy¢, iz obserwacje na
duzych grupach nie wykazaty zwiekszonego ryzyka powiktan
cigzy i wad ptodu u kobiet, ktére przyjmowaty tryptany (gtow-
nie sumatryptan) [21, 22]. Z tego tez powodu cze$¢ ekspertéw
uznaje sumatryptan za opcje terapeutyczng w przerywaniu
atakéw migreny w cigzy i w trakcie karmienia piersig, cho¢ po-
winna by¢ ona zarezerwowana dla szczegoélnie opornych na le-
czenie chorych [23] bedacych pod opieka wyspecjalizowanych
osrodkow [3].

W Polsce tryptany zarejestrowane sa wytacznie dla pacjentéw
dorostych. Tymczasem opublikowano wiele badan potwierdza-
jacych ich bezpieczenstwo i skutecznos¢ u nastolatkéw z mi-
grena. Z tego tez powodu Amerykanskie Towarzystwo Boélow
Gtowy rekomenduje stosowanie u nastolatkéw sumatryptanu
w postaci aerozolu donosowego, doustnego sumatryptanu
w pofaczeniu z naproksenem, zolmitryptanu oraz almotrypta-
nu [24]. Takie leczenie powinno by¢ jednak prowadzone przez

wyspecjalizowane osrodki [3].
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PODSUMOWANIE « Lekarze rodzinni mogg skutecznie identyfikowac chorych
- Tryptany sg bezpieczng i skuteczng metoda przerywania sil- naduzywajacych tryptanéw i zapobiegaé powstaniu bélow
nych atakéw migreny, z powodzeniem moga by¢ zalecane gtowy wynikajacych z ich naduzywania.

przez lekarzy rodzinnych.

Nalezy podawac je jak najwczesniej od momentu wysta-
pienia bélu migrenowego w postaci najlepiej tolerowane;j
przez chorego.
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REGULAMIN ZAMIESZCZANIA PRAC

Kwartalnik,Migrena news"zamieszcza prace oryginalne, pogladowe i inne z zakresu problematyki jednostki
chorobowej, jaka jest migrena.

Prawa autorskie

Przyjmujac prace do druku, wydawca nabywa na zasadzie wytagcznosci prawa autorskie do wydrukowanych
prac (w tym prawo do wydawania drukiem, na nosnikach elektronicznych oraz w Internecie). Dopuszcza sie
jedynie drukowanie streszczen bez zgody wydawcy.

Format prac

Objetos¢ (tacznie z pismiennictwem, tabelami i rycinami) nie powinna przekraczac¢ 10 standardowych

stron w przypadku prac oryginalnych, doswiadczalnych i klinicznych, 7 w przypadku prac kazuistycz-

nych, 12 w przypadku prac pogladowych, 5 w przypadku pozostatych prac.

Prace powinny by¢ nadestane e-mailem na adres redakgji:

izabela.domitrz@wum.edu.pl

Prosimy o zachowanie nastepujgcych zasad formatowania tekstu: wielko$¢ czcionki 12 punktéw, odste-

py miedzy wierszami 1,5 linii, margines lewy 2 cm, margines prawy 3 cm.

Na pierwszej stronie pracy nalezy podac:

- pelne imie i nazwisko autora (autoréw),

- tytut pracy (polski i angielski),

- streszczenie i stowa kluczowe (polskie i angielskie),

- petng nazwe osrodka (osrodkdw), z ktdrego (ktérych) praca pochodzi,

- tytut naukowy oraz imie i nazwisko kierownika osrodka,

— adres, na jaki autor zyczy sobie otrzymywac korespondencje, wraz z tytutem naukowym, petnym
imieniem i nazwiskiem oraz numerem telefonu (prosimy o zaznaczenie, czy autor wyraza zgode na
publikacje numeru telefonu) i adresem poczty elektronicznej.

Streszczenie powinno zawierac ok. 150-250 stow. Nie nalezy stosowac skrotéw. Po streszczeniu nalezy

podac stowa kluczowe (3-5) w jezykach polskim i angielskim.

Do pracy nalezy dotaczy¢ zgode wszystkich autorow na publikacje. Zgoda na publikacje jest réwno-

Znaczna z o$wiadczeniem autorow, ze praca nie byta publikowana w catosci w innym czasopismie me-

dycznym.

Tekst pracy oryginalnej powinien sie sktadac z nastepujacych czesci: wstep, cel pracy, materiat i metody,

wyniki, omowienie, wnioski, pismiennictwo, ryciny i opisy do nich. Wszystkie skroty musza by¢ wyjasnio-

ne w artykule przy ich pierwszym uzyciu, a takze dodatkowo w kazdym opisie wszystkich tabel i rycin

w obydwu wersjach jezykowych.

W pracy nie nalezy podawac nazw handlowych produktéw leczniczych.

Pismiennictwo
Pismiennictwo powinno by¢ utozone wedtug kolejnosci cytowania w pracy. Liczba cytowanych prac
w przypadku prac oryginalnych i pogladowych nie powinna przekraczac 25 pozycji.
Przy opisach artykutéw z czasopism nalezy poda¢: nazwisko autora, pierwsza litere imienia (przy wiek-
szej niz 3 liczbie autoréw podaje sie tylko pierwszych trzech i adnotacje et al"), tytut pracy, skrét tytutu
czasopisma, rok wydania, numer tomu (rocznika), numery stron, na ktorych zaczyna sie i konczy artykut.
Nalezy zachowac zapis i interpunkcje $cisle wedtug ponizszego przyktadu: Kowalski J. Zasady publikacji
prac naukowych. Migrena news. 2018; 1(1): 32.
Przy opisach ksigzek nalezy podac: nazwisko autora, pierwsza litere imienia, tytut, oznaczenie kolejnosci
wydania, wydawnictwo, miejsce i rok wydania, numery stron; przy pracach zbiorowych nazwisko redak-
tora odpowiedzialnego podaje sie po tytule ksigzki i skrocie ,ed”. Nalezy zachowac zapis i interpunkcje
$cisle wedtug ponizszego przyktadu: Kowalski J. Zasady publikacji prac naukowych. Medical Education,
Warszawa 2013: 354-66.

Zdjecia, grafiki

- Jesli zdjecia i grafiki majg rozmiar wiekszy niz 8 MB, powinny by¢ nadestane na adres Redakcji na
CD-ROM-ie lub DVD w jednym z podanych formatéw: * jpg, *.eps, *.bmp, * gif, * tif, *.cdr, * ai.
Materiaty skanowane powinny mie¢ rzeczywisty rozmiar, jaki ma by¢ uzyty w publikacji, oraz rozdziel-
€z0os¢ 300 dpi.
Wszystkie dostarczone materiaty powinny by¢ doktadnie opisane.

°
Vol. 3/Nr 2(9)/2020 (s. 35) W\/) gr

NEWS

ena






Sumamigren (Sumatriptanum). Skiad i posta¢: Sumamigren, 50 mg: kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg sumatryptanu (Sumatriptanum) w postaci 70 mg bursztynianu sumatryptanu. Substancje
pomocnicze o znanym dziataniu: laktoza jednowodna (123,5 mg w kazdej tabletce powlekanej), lak czerwieni koszenilowej (E 124). Sumamigren, 100 mg: kazda tabletka powlekana zawiera 100 mg
sumatryptanu (Sumatriptanum) w postaci 140 mg bursztynianu sumatryptanu. Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: laktoza jednowodna (247 mg w kazdej tabletce powlekanej). Tabletka powlekana
Sumamigren, 50 mg: tabletki powlekane, podfuzne, obustronnie wypukte, barwy jasnorézowej, z linia. Linia na tabletce nie jest przeznaczona do przetamywania tabletki. Sumamigren, 100 mg: Tabletki
powlekane, podtuzne, obustronnie wypukte, barwy biatej. Wskazania: Dorazne zwalczanie napadéw migreny. Dawkowanie i sposob podawania: Sumamigren jest dostepny w postaci tabletek powlekanych
50 mg i 100 mg. Sumatryptanu nie nalezy stosowac profilaktycznie. Sumatryptan jest wskazany do leczenia napadu migreny jako jedyny lek i nie nalezy go podawac jednoczesnie z ergotaming lub pochodnymi
ergotaminy (wiacznie z metyzergidem). Lek nalezy stosowac jak najszybciej po wystapieniu napadu migreny. Jest on réwniez skuteczny po zastosowaniu w dowolnym stadium napadu bélu. Dorosli. Zalecana
doustna dawka sumatryptanu jest 50 mg. U niektdrych pacjentdw wymagane jest podanie dawki 100 mg. W przypadku nie ustapienia objawdw po podaniu jednorazowej dawki leku, podczas trwania tego
samego napadu migreny, nie nalezy przyjmowac kolejnej dawki sumatrypatanu, mozna zastosowac paracetamol, kwas acetylosalicylowy lub niesteroidowe leki przeciwzapalne. Nastepna dawke sumatryptanu
mozna przyjac¢ podczas kolejnego napadu. Jezeli zastosowanie jednorazowej dawki leku spowodowato ustapienie objawdw, jednak napad migreny powrécit, druga dawke sumatryptanu mozna przyjac w ciagu
kolejnych 24 godzin, pod warunkiem, co najmniej 2-godzinnego odstepu pomiedzy dwiema dawkami. Nie nalezy stosowac dawki wiekszej niz 300 mg w ciggu 24 godzin. Tabletki nalezy potykac w catosci
popijajac woda. Dzieci i mtodziez. Skutecznos¢ i bezpieczenistwo stosowania sumatryptanu w postaci tabletek powlekanych u dzieci w wieku ponizej 10 lat nie zostato ustalone. Brak jest danych klinicznych dla
tej grupy wiekowej. W badaniach klinicznych nie wykazano skutecznosci i bezpieczeristwa stosowania sumatryptanu w postaci tabletek powlekanych u dzieci w wieku od 10 do 17 lat. Dlatego nie zaleca sie
stosowania sumatryptanu w postaci tabletek powlekanych u dzieci w wieku od 10 do 17 lat. Pacjenci w podeszlym wieku (powyzej 65 lat). Dane na temat stosowania sumatryptanu w postaci tabletek
u pacjentéw w wieku powyzej 65 lat s ograniczone. Nie wykazano znaczacych réznic w farmakokinetyce miedzy ta grupa badanych, a osobami mtodszymi. Do czasu zebrania szczegdtowych danych Klinicznych
stosowanie sumatryptanu w tej grupie pacjentéw nie jest zalecane. U pacjentéw z fagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby, maksymalna dawka dobowa wynosi 50 mg. Przeciwwskazania:
Nadwrazliwos¢ na substancje czynna lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza. Nie stosowac w zapobieganiu napadom migrenowym. Nie stosowac u pacjentéw w wieku ponizej 18 lub powyzej 65 lat.
Sumatryptanu nie nalezy stosowac u pacjentow po przebytym zawale mie$nia sercowego lub z choroba niedokrwienna serca, dusznica Prinzmetala, choroba naczyi obwodowych lub objawami przedmiotowymi
i podmiotowymi wskazujacymi na chorobe niedokrwienng serca. Sumatryptanu nie nalezy stosowac u pacjentw z udarem mézgu lub przemijajacym mozgowym napadem niedokrwiennym w wywiadzie.
Nie stosowa¢ u pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynnosci watroby. Stosowanie sumatryptanu u pacjentéw z umiarkowanym i ciezkim nadcisnieniem tetniczym oraz z tagodnym niekontrolowanym
nadcisnieniem tetniczym jest przeciwwskazane. Jednoczesne stosowanie sumatryptanu i ergotaminy lub jej pochodnych (w tym metyzergidu) lub jakiegokolwiek leku z grupy tryptanéw lub innych agonistow
receptora 5-HT1 jest przeciwwskazane. Stosowanie sumatryptanu jednoczesnie z inhibitorami monoaminooksydazy (IMAO) jest przeciwwskazane. Sumatryptanu nie wolno stosowac przez dwa tygodnie od
zaprzestania stosowania inhibitoréw monoaminooksydazy. Ostrzezenia i zalecane Srodki ostroznosci: Sumatryptan nalezy stosowac tylko u pacjentéw po doktadnym rozpoznaniu migreny. Sumatryptan
nie jest wskazany u pacjentdw z migrena hemiplegiczna, podstawna lub okoporazna. U pacjentdw z bélem gtowy typu migrenowego, u ktérych wczesniej nie rozpoznano migreny oraz u pacjentéw z uprzednio
rozpoznang migreng, ale z nietypowym obrazem danego napadu bdlu gtowy, nalezy bra¢ pod uwage inna przyczyne dolegliwosci - pochodzenia neurologicznego. Nalezy pamietac, ze pacjendi, u ktdrych
wystepuje migrena, moga naleze¢ do 0s6b z grupy ryzyka wystapienia naczyniopochodnego uszkodzenia mézqu, jak np. przemijajacy mézgowy napad niedokrwienny czy udar mézgu. Po podaniu sumatryptanu
moze wystapic przemijajacy bdl oraz uczucie ucisku w klatce piersiowej i gardle, czasami 0 znacznym nasileniu. Objawy te moga wskazywac na chorobe niedokrwienng serca. W razie ich wystapienia, zaleca sie
odstawienie leku i wykonanie odpowiednich badan. Sumatryptanu nie nalezy stosowac u pacjentéw z grupy ryzyka wystapienia choroby niedokrwiennej serca, w tym pacjentéw palacych tyton lub stosujacych
substytuty nikotyny bez uprzedniej oceny stanu uktadu krazenia. Szczegdlng ostroznosc nalezy zachowac u kobiet po menopauzie oraz u mezczyzn w wieku powyzej 40 lat, ktdrych takze zalicza sie do grupy
ryzyka. Nalezy jednak wzia¢ pod uwage, ze nie w kazdym przypadku przeprowadzone badania pozwalaja prawidtowo zdiagnozowac istniejaca chorobe serca, oraz to, ze w bardzo rzadkich przypadkach ciezkie
objawy sercowe moga wystapi¢ bez wspdtistniejacego schorzenia uktadu sercowo-naczyniowego. Sumatryptan nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw z tagodnym kontrolowanym nadcisnieniem, gdyz
u niewielkiego odsetka pacjentéw obserwowano przejsciowe zwiekszenie cisnienia krwi i zwigkszenie obwodowego oporu naczyniowego. Podczas jednoczesnego stosowania sumatryptanu i selektywnych
inhibitoréw wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI) odnotowano wystapienie zespotu serotoninowego [w tym zmiany stanu psychicznego, niestabilnos¢ uktadu autonomicznego (np. niemiarowe tetno lub
wahania cisnienia tetniczego krwi, tachykardia, obfite pocenie sie i zaburzenia rytmu serca) oraz zaburzenia nerwowo-mie$niowe]. Wystapienie zespotu serotoninowego odnotowano takze po jednoczesnym
stosowaniu tryptandw z inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI). Jezeli réwnoczesne leczenie sumatryptanem i lekami z grupy SSRI lub SNRI jest klinicznie uzasadnione zaleca sie
odpowiednia obserwacje pacjenta. Sumatryptan nalezy podawac ostroznie pacjentom, u ktdrych mozna spodziewa¢ sie zmian we wchtanianiu, metabolizmie lub wydalaniu leku np. z fagodnymi czy
umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby lub zaburzeniami nerek. Sumatryptan nalezy stosowac z duza ostroznoscia u pacjentow, u ktérych stwierdzano napady drgawek lub czynniki ryzyka obnizajace
prég drgawkowy. U pacjentéw z nadwrazliwoscia na sulfonamidy po podaniu sumatryptanu moga wystapic¢ objawy alergii o réznym nasileniu, od zmian skornych do wstrzasu anafilaktycznego. Informacje na
ten temat s3 ograniczone, niemniej jednak nalezy zachowac ostroznos¢ u tych pacjentow. Podczas jednoczesnego stosowania sumatryptanu i preparatéw zawierajacych ziele dziurawca (Hypericum perforatum)
dziatania niepozadane moga wystepowac czesciej. Dtugotrwate stosowanie jakichkolwiek lekdw przeciwhdlowych moze spowodowac nasilenie bolu gtowy. Jesli u pacjenta wystepuije lub jest podejrzewana taka
przyczyna bélu glowy, powinien on odstawic lek i zasiegnac porady lekarza. U pacjentdw, u ktdrych wystepuja czeste lub codzienne béle gtowy pomimo (lub z powodu) regularnego stosowania lekdw przeciw
tym bdlom, nalezy rozwazy¢ rozpoznanie bélu gtowy zaleznego od ciggtego stosowania lekdw. Nie nalezy stosowac dawki wigkszej niz zalecana. Ze wzgledu na zawartos¢ laktozy produktu nie nalezy stosowac
u pacjentéw z rzadko wystepujacg dziedziczng nietolerancja galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem ztego wchtaniania glukozygalaktozy. Tabletki powlekane Sumamigren o mocy 50 mg zawierajg lak czerwieni
koszenilowej, ktéry moze wywofac reakcje alergiczne. Dziatania niepozadane: Dziatania niepozadane zostaty pogrupowane wedtug czestosci wystepowania, okreslonej w nastepujacy sposéb: bardzo czesto
(=1/10); czesto (=1/100 do <1/10); niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100); rzadko (=1/10 000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000), nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych
danych). Niektére z wymienionych dziafari niepozadanych moga by¢ objawem migreny. Zaburzenia uktadu immunologicznego: nieznana - objawy nadwrazliwosci od zmian skdrnych (jak pokrzywka) do rzadkich
przypadkéw wstrzasu anafilaktycznego. Zaburzenia ukfadu nerwowego: czesto - zawroty gtowy, sennosc, zaburzenia czucia, w tym parestezje i niedoczulica; nieznana - napady drgawek, ktdre wystapity u oséb
z napadami drgawek stwierdzanymi w przesztosci lub wspétistniejacymi czynnikami predysponujacymi do ich wystapienia, jak i u 0sdb bez czynnikéw ryzyka. Drzenie, dystonia, oczoplas, mroczek. Zaburzenia
oka: nieznana - migotanie $wiatta, podwdjne widzenie, zmiany w polu widzenia, utrata widzenia, w tym state ubytki widzenia. Zaburzenia widzenia moga by¢ wywotane takze napadem migrenowym.
Zaburzenia serca: nieznana - bradykardia, tachykardia, kotatanie serca, zaburzenia rytmu serca, przemijajace zmiany niedokrwienne w zapisie EKG, skurcz naczyn wiericowych, dusznica bolesna, zawat miesnia
sercowego. Zaburzenia naczyniowe: czesto - przemijajace zwiekszenie cisnienia tetniczego krwi wkrétce po podaniu sumatryptanu, nagte zaczerwienienie, zwtaszcza twarzy; nieznana - niedocisnienie, zespét
Raynauda. Zaburzenia ukfadu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia: czesto - dusznos¢. Zaburzenia zotadka i jelit: czesto - u niektdrych pacjentdw wystepuja nudnosci i wymioty, ale ich zwiazek
zpodawaniem sumatryptanu nie jest jasny; nieznana - niedokrwienne zapalenie okreznicy, biegunka. Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkankifacznej: czesto - uczucie ciezkosci (objaw zazwyczaj przemijajacy,
moze by¢ silny i wystepowac w réznych czeSciach ciafa, w tym w klatce piersiowej i gardle), béle miesni; nieznana: sztywnosc karku, béle stawdw. Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania: czesto - bdl,
uczucie goraca lub zimna, napiecia lub ucisku (objawy te zazwyczaj s3 przemijajace, moga by¢ silne i wystepowac w réznych czesciach ciata, w tym w klatce piersiowej i gardle). Uczucie stabosci, zmeczenie
(objawy te najczesciej maja nasilenie fagodne do umiarkowanego i s przemijajace). Badania diagnostyczne: bardzo rzadko - niewielkie zmiany wartosci parametréw czynnosci watroby. Zaburzenia psychiczne:
nieznana - lek. Zaburzenia skory i tkanki podskornej: nieznana - nadmierne pocenie sie. Zgtaszanie podejrzewanych dziatar niepozadanych. Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest
zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatari Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow
Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobéjczych; Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa; tel.: +48 22 49 21 301; faks: +-48 22 49 21 309; e-mail: ndl@urpl.gov.pl. Dziatania niepozadane mozna
zgtaszac rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu. Podmiot odpowiedzialny: Zaktady Farmaceutyczne Polpharma S.A. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu leku Sumamigren: 50 mg, 100 mg odpowiednio
nr: 8967 i 8968 wydane przez MZ. Dodatkowych informadji o leku udziela: Polpharma Biuro Handlowe Sp. z 0.0., ul. Bobrowiecka 6, 00-728 Warszawa; tel.: +48 22 364 61 00; faks: +48 22 364 61 02;
www.polpharma.pl. Lek wydawany na podstawie recepty. ChPL: 2019.03.26.

PRZYPISY
1. Stepien A. Kryteria diagnostyczne i leczenie migreny w oparciu o obowiazujace zalecenia miedzynarodowe. Medycyna po Dyplomie 2011(20); 9(186):81-87. SUM/313/08-2020
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Dostepne opakowania:

100 mg x O tabl. / 50 mg x O tabl.
100 mg x 2 tabl. / 50 mg x 2 tabl.

/oty standard leczenia migreny

Wiecej znajdziesz na:

www.abcmigrena.pl/dlalekarzy
www.abcmigrena.pl www.facebook.com/migrenazglowy

@ polpharma



