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StOWO WSTEPNE

Szanowni Panstwo!
Drodzy Czytelnicy!

Oddajemy Panstwu pierwszy w tym roku numer naszego pisma. Aktualny numer ,,Migreny
News” otwiera artykut bedacy przedrukiem manuskryptu opublikowanego w poprzednim
roku w ,,Polskim Przeglgdzie Neurologicznym’. Jest to historyczne ujecie polskich postepow
w diagnostyce i leczeniu, a przede wszystkim w opiece nad pacjentami z migreng i innymi
bolami glowy.

Zwracamy Paristwa uwage na prace dr Katarzyny Kepczynskiej bedacg omoéwieniem nowego
programu terapeutycznego refundowanego przez NFZ — ,B.133. Profilaktyczne leczenie cho-
rych na migrene przewlektq” Praca ta jest bardzo wazna, tym bardziej ze wszystkie osrod-
ki prowadzgce program B.133 otrzymujg wiele pytan dotyczgcych jego realizacji — pokazuje
droge pacjenta do programu.

Wracamy ponownie do omawiania sumatryptanu, ktory pozostaje ztotym standardem lecze-
nia doraznego migreny — tym razem artykut napisata dr Joanna Bielewicz z osrodka lubel-
skiego. Wiedza zawarta w niniejszej pracy jest niezwykle istotna dla klinicystow pracujacych
przede wszystkim ambulatoryjnie.

W kolejnym artykule przedstawiono przypadek pacjentki leczonej fremanezumabem. Z pracy
wynika, ze wigczenie odpowiedniego leczenia nie tylko pomaga w skutecznej terapii migreny
przewlektej, ale takze moze zapobiegac chronifikacji tej choroby.

Zachecam gorgco do lektury!

prof. dr hab. Izabela Domitrz
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'Klinika Neurologii, Wydziat Medyczny, Warszawski Uniwersytet Medyczny, Szpital Bielariski
Kierownik Kliniki: prof. dr hab. n. med. i n. o zdr. Izabela Domitrz

2Gabinet Neurologiczny w todzi

STRESZCZENIE

Historia migrenologii w Polsce siega poczatku XX wieku. Prekursorem badan migreny w tym czasie byt
profesor Edward Flatau, wybitny neurolog $wiatowej stawy, autor monografii ,Migrena’, ktéra do dzi$
stanowi zroédto waznych obserwacji. Uczniem i nasladowca profesora Flataua byt Jézef Eufemiusz Her-
man, znakomity specjalista zwigzany z Klinikg Neurologii Akademii Medycznej w todzi, ktéra stata sie
niejako kolebka rozwoju polskiej migrenologii. W slad za kolejnym kierownikiem tédzkiej kliniki — pro-
fesorem Antonim Prusinskim - organizowano nastepne poradnie przykliniczne w Warszawie, Poznaniu,
a ostatnio takze we Wroctawiu. Istnieje rowniez wiele osrodkéw komercyjnych, ktére zapewniaja wiek-
szy dostep do specjalistow. Neurolodzy i specjalisci innych dziedzin zainteresowani problemem béléw
gtowy sg zwigzani z Polskim Towarzystwem Bo6low Gtowy.

Stowa kluczowe: migrenologia, migrena, béle gtowy

Adres do korespondencdji:

dr n. o zdr. Beata Mielanczuk-Lubecka

Klinika Neurologii, Wydziat Medyczny, Warszawski Uniwersytet Medyczny
01-809 Warszawa, ul. Cegtowska 80, e-mail: beata.lubecka@wum.edu.pl
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Od Flataua do... Historia migrenologii w Polsce
B. Mielanczuk-Lubecka, A. Durko, I. Domitrz

EDWARD FLATAU |,MIGRENA”

Poczatki migrenologii w Polsce siegaja pierwszych lat XX wie-
ku, a niewatpliwym prekursorem badan nad migreng w tym
czasie byt profesor Edward Flatau (1868-1932), swiatowe;j sta-
wy specjalista neurolog, ktéry wyrdznit migrene dysfotyczna,
a takze opisat objawy miedzynapadowe. Od 1904 roku byt
ordynatorem Oddziatu Neurologicznego Szpitala Starozakon-
nych w Warszawie na Czystem. Wybitny naukowiec o szerokich
zainteresowaniach i z wielkim doswiadczeniem klinicznym
w 1912 roku obdarowat srodowisko medyczne monografia za-
tytutowana ,Migrena’, ktéra do dzi$ stanowi skarbnice wiedzy
i jest chetnie cytowana przez kolejne pokolenia wybitnych mi-
grenologdéw [1-4]. Ta obszerna, bo liczaca przeszto 300 stron,
praca skfada sie z siedmiu czesci, wsrdéd ktérych znajdujg sie
rozdzialy poswiecone etiologii, symptomatologii, patogene-
zZie, rozpoznaniu, a takze rokowaniu i leczeniu migreny. Dos¢
obszerny fragment monografii Flatau poswiecit zarysowi histo-
rycznemu, oddajac niejako cze$¢ swoim poprzednikom, ktérzy
stworzyli podwaliny do dalszych badan i dociekan. Poczawszy
od Hipokratesa, Areteusza, Galena, poprzez okres pohipo-
kratejski, wspomniat lekarzy arabskich (Serapion, Awicenna).
Zwrocit uwage, ze dopiero odkrycia XVI wieku rzucity nowe
$wiatto na nauki medyczne, w tym nauke o migrenie (pojecie
przemiany materii, doszukiwanie sie znaczenia ,cieczy w po-
wstawaniu tego cierpienia”). Przytoczyt spostrzezenia Fernela
na temat migreny jako objawu chorobowego, a nie cierpienia
samoistnego. Nie pozostawit rowniez bez komentarza przemy-
$len kolejnych badaczy XVII i XVIII wieku: Carlusa Piso (,[...] mi-
grena polega na wysieku surowiczym [...]% ,[...] nieokreslony
czynnik szkodliwy powodujacy zatrucie”), Anhalta (préby wy-
tlumaczenia bélu potowiczego), Egera (lokalizacja bélu w opo-
nach moézgu), Willisa (,migrena miataby jakoby powstawac nie
tylko z jelit, lecz i ze $ledziony i z watroby”), Richa (migrena
jako objaw moézgowy lub ,przejaw nerwicy ogdlnej”), Junke-
ra (zwiazek miedzy migreng a dna). Wepfera natomiast Flatau
uznat za jednego z najlepszych znawcéw migreny, w pogla-
dach ktérego ,wida¢ juz pierwsze przebtyski nowozytnej teoryi
naczynioworuchowej w migrenie” [5]. W tym czasie pojawity
sie tez zblizone do obecnych teorie dotyczace etiologii migre-
ny i te réwniez autor spisat; Junker przypisat objawy ,przezie-
bieniu i wzruszeniom”, Willis widziat zwigzek miedzy migrena
a miazdzyca naczyn wewnatrzczaszkowych. Mozna tu réwniez
znalez¢ wzmianki o pomystach wedtug Flataua dziwacznych,
poniewaz jako powdd cierpienia badacze podawali zmniejszo-
ne wydzielanie sliny, szkorbut, a dodatkowo zwracali uwage
na zarazliwos¢ migreny. W wieku XIX zaczeta sie rozwijac¢ no-
wozytna neurologia, co uchylito rabka tajemnicy i pozwolito,
jak sie wydaje, lepiej zrozumiec istote choroby. W 1813 roku
francuski lekarz Tissot rozréznit cztery postaci bolow gtowy,
do ktérych nalezaty: 1) cephalalgia (zwykty bél gtowy dotyka-
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jacy wielu o0séb), 2) cephalaea (staty, gwattowny, uporczywy
bol gtowy), 3) migrena (, [...] bél glowy gwattowny, okresowy,
potowiczy i umiejscowiony przewaznie w okolicy czota, oka
i skroni [...]"), 4) clou (b6l ograniczajacy sie do drobnego miej-
sca na gtowie). Cytowano te poglady Tissot przez wiele lat [5].
Pierwsza monografia dotyczaca bélu gtowy powstata dopiero
w drugiej potowie XIX wieku, bo w 1873 roku. Opracowat ja
Edward Liveing, angielski lekarz zwigzany zawodowo z King's
College Hospital w Londynie. W swojej pacy zatytutowanej,On
megrim, sick-headache, and some allied disorders: a contribu-
tion to the pathology of nerve-storms” uzyt terminu megrim na
okreslenie migreny, chociaz juz w XVIIl wieku popularne byty
takie okreslenia, jak migrain czy hemicrania. Jest on réwniez
autorem teorii, ze istota migreny polega na pierwotnym, dzie-
dzicznym ,usposobieniu uktadu nerwowego’, ktéry wykazuje
sktonnos¢ do ,nieregularnego gromadzenia i wyladowywania
sity nerwowej", tak zwanej burzy nerwowej [6]. Ciekawe sg row-
niez okolicznosci powstania ,Migreny”. Profesor Flatau zostat
zaproszony przez Maxa Lewandowsky'ego do wspéttworzenia
zbiorowej publikacji i napisania rozdziatu dotyczacego bolu
gtowy. Uznat wéwczas, ze ogromny materiat badawczy, jakim
dysponowat - kilkaset opisanych przypadkéw klinicznych,
obserwacje wtasnych napadéw migreny — nie moze ulec za-
traceniu, a pojedynczy rozdziat nie bedzie odzwierciedleniem
problemu. Wtasnie tak, na kanwie rozprawy, powstato kilkuset-
stronicowe dzieto, ktére przez wiele lat byto obowigzujacym
podrecznikiem akademickim [3].

JOZEF EUFEMIUSZ HERMAN | JEGO
SZKOLA

Uczniem i nasladowca Edwarda Flataua byt Jézef Eufemiusz
Herman, znakomity neurolog, ktéry w 1945 roku zostat kierow-
nikiem Kliniki Neurologii Akademii Medycznej w todzi. Podob-
nie jak jego mentor, w swojej szeroko zakrojonej dziatalnosci
naukowej, zajmowat sie réwniez problematykg béléw gtowy.
Jest autorem jednej z dwdch powojennych monografii: ,O bo-
lach gtowy’, wydanej przez Zaktad Ubezpieczenn Spotecznych
w 1950 roku w Warszawie. Druga oryginalna publikacja to ,Bdle
gtowy” profesora Wiktora Steina z 1961 roku wydana réwniez
w Warszawie przez PZWL. Z niematym rozrzewnieniem o profe-
sorze Hermanie mowit jego asystent i przyjaciel profesor Teofan
Domzat. Przy okazji jubileuszu 50-lecia pracy zawodowej profe-
sora Antoniego Prusinskiego wspominat ich wspélne wstuchi-
wanie sie w wykfady swojego mistrza. Byt to czas, kiedy neu-
rologia okazata sie wielkg pasja obu ,zastuchanych” mtodych
studentéw medycyny i,najpiekniejsza specjalnoscia” [7-9].

W 1963 roku, po przejsciu profesora Hermana na emeryture,
kierownikiem Kliniki Neurologii w todzi zostat profesor Anto-
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ni Prusinski. Profesor Eufemiusz Herman, jako emerytowany
profesor, nadal uczestniczyt w pracy Kliniki. Byt dla wszystkich
pracownikéw wielkim autorytetem. Wiodacym nurtem zainte-
resowan Kliniki Neurologii w todzi pozostawaty migrena i inne
bdle gtowy. Profesor Antoni Prusinski i wspdtpracownicy czuli
sie, poprzez profesora Hermana, ,spadkobiercami” idei Edwar-
da Flataua i uczniami,Szkoty Hermana” [7].

ANTONI PRUSINSKI | tODZKI OSRODEK
LECZENIA MIGRENY

W maju 1974 roku, z inicjatywy profesora Antoniego Prusin-
skiego, rozpoczat dziatalnos¢ Osrodek Leczenia Migreny przy
Klinice Neurologii w todzi. Osrodek miat charakter ambula-
toryjny, niekomercyjny. Byt to pierwszy taki osrodek w Polsce
i w Europie Wschodniej. Pierwsi lekarze neurolodzy pracuja-
cy w tym osrodku to: Ewa Pozniak-Patewicz, Andrzej Klimek,
Agnieszka Durko (ryc. 1). Nastepnie, z biegiem lat, do zespotu
dofaczyli kolejni mtodsi lekarze (w tym Wojciech Kozubski i Ja-
cek Rozniecki), ktérzy z pasja pogtebiali wiedze na temat bo-
6w gtowy. Osrodek szybko rozwijat swoja dziatalnos¢. Przyj-
mowano do leczenia i diagnozowania pacjentéw z catej Polski.
W bardziej skomplikowanych przypadkach pacjentéw hospi-
talizowano w Klinice Neurologii (byto to tez korzystne dla stu-
dentéw). Szczegdlnie przydatna byfta diagnostyka pacjentow
z klasterowym bélem gtowy (wtedy uzywano terminologii,bdl
gtowy Hortona”). W tamtym czasie wiedza na temat tego bélu
gtowy wsrdd lekarzy pozostawata znikoma. Chorzy najczesciej
byli leczeni jako cierpigcy na neuralgie nerwu tréjdzielnego
lub migrene. Pod opieka Osrodka Leczenia Migreny w todzi
byto 300 chorych z klasterowym bélem gtowy. Osrodek tédz-
ki, poza leczeniem, zajmowat sie takze badaniami naukowymi
oraz szkoleniem podyplomowym. Organizowano w nim kursy
podyplomowe dla lekarzy regionu tédzkiego, a takze liczne
wyjazdowe konferencje szkoleniowe na temat boléw gtowy
w réznych miastach catej Polski. Klinika Neurologii i Osrodek
Leczenia Migreny w todzi przez wiele lat scisle wspotpraco-
waty z oddziatem neurologicznym szpitala sanatoryjnego
w Kamieniu Pomorskim. W ramach kazdego turnusu leczono
10 pacjentéw z boélami gtowy. Prowadzono badania nad sku-
tecznoscia leczenia sanatoryjnego w migrenie i bélach gtowy
typu napieciowego. Wyniki tych obserwacji staty sie tematem
pracy doktorskiej doktor Barbary Juszczynskiej-Urbanskiej
(1993) oraz zostaly opublikowane w czasopismie ,Cephalalgia”
w 1991 roku [10].

Dziatalno$¢ profesora Antoniego Prusinskiego i Osrodka Le-
czenia Migreny i Kliniki Neurologii w todzi przyczynity sie do
zwiekszonego zainteresowania bolami gtowy wsréd neuro-
logéw w Polsce. W latach 1974-1988 w todzi zorganizowano
osiem sympozjoéw ,Migrena i pokrewne béle gtowy”, w ktérych
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uczestniczyli wyktadowcy zagraniczni, bedacy wdéwczas naj-
wiekszymi autorytetami w tej dziedzinie. Dziatalnos¢ tédzkie-
go osrodka, a takze stan badan nad migrena w Polsce, zostaty
opisane i opublikowane w 1993 roku w ksigzce ,Headache in
Europe” — 1993, pod redakcjg Wolfa Dietera Gerbera i Volkera
Pfaffenratha. Wiele prac naukowych, doktoratéw i habilitacji,
ktore powstaty w Klinice Neurologii w todzi pod kierunkiem
prof. Prusinskiego, dotyczyto migreny i pokrewnych béléw gto-
wy. Profesor Antoni Prusinski nalezat do zatozycieli the Interna-
tional Headache Society - IHS (byt cztonkiem Zarzadu w latach
1980-1997) oraz the European Headache Federation - EHF
(w zarzadzie 1990-1997). Nalezat do Komitetu Klasyfikacyjne-
go IHS, ktéry w 1988 roku opracowat pierwsza, powszechnie
przyjeta, klasyfikacje boléw gtowy. Profesor byt redaktorem
i zatozycielem czasopisma ,Migrena’, a takze cztonkiem ko-
mitetéw redakcyjnych takich czasopism, jak ,Cephalalgia’,
,Headache Quarterly”,,News in Headache” i wielu innych. Pod-
sumowaniem osiggniec prof. Prusinskiego w dziedzinie bolow
gtowy (poza innymi kierunkami badan) byty liczne monografie
na temat migreny i innych boéléw gtowy. Pierwsza monografia,
zatytutowana ,Bdle gtowy, ich przyczyny i leczenie”, ukazata
sie w 1973 roku. Potem, do 2010 roku, ukazywaty sie kolejne,
petne najnowszej i praktycznej wiedzy. Ksigzki te ttumaczono
na rozne jezyki i wydawane byty w wielu krajach. Profesor byt
inicjatorem utworzenia Sekcji Badan nad Migrena Polskiego
Towarzystwa Neurologicznego — PTN (1976 r.), a nastepnie Pol-
skiego Towarzystwa Béléw Gtowy — PTBG (1997 r.), ktérego byt
Honorowym Przewodniczacym [7, 11-13].

POLSKIE TOWARZYSTWO BOLOW
GLOWY

Polskie Towarzystwo Boléw Gtowy od poczatku powstania
zrzesza wielu lekarzy réznych specjalnosci, ktérzy w swojej
codziennej praktyce spotykaja sie z problemem bdléw gtowy.
Podstawa dziatalnosci Towarzystwa to niesienie pomocy oso-
bom, ktére cierpig z tego powodu. Skupia sie jednoczesnie na
promowaniu i wspieraniu badan naukowych, dazac do rozpo-
wszechniania najnowszych doniesien z zakresu leczenia, pro-
filaktyki, form wspomagajacych w poszczegdlnych rodzajach
boléw gtowy. Towarzystwo opracowato i opublikowato polska
edycje aktualnej klasyfikacji bolow gtowy. Nalezac do EHF oraz
IHS, jest reprezentowane na forum miedzynarodowym. Nieod-
tacznym elementem zycia naukowego PTBG s3 cyklicznie orga-
nizowane sympozja, konferencje, szkolenia i zjazdy naukowe.
Poczawszy od | Zjazdu zorganizowanego przez profesora Woj-
ciecha Kozubskiego w Rydzynie pod Poznaniem w 1998 roku,
odbyto sie osiem takich spotkan:

« Il Zjazd w 2001 roku w Juracie

« lll Zjazd w 2004 roku w Puttusku
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« IV Zjazd w 2009 roku w todzi

+V Zjazd w 2012 roku w todzi

+ VI Zjazd w 2015 roku w Warszawie

+ VIl Zjazd w 2018 roku w Warszawie

+ VIIl Zjazd w 2022 roku w Lublinie [14].

W4réd dostepnych materiatbw mozna odnalezé streszczenia
referatéow i doniesien z II, V, VIl i VIII zjazdu. Ale to wystarczy,
by sobie uswiadomi¢, jak wazne i wyjatkowe s3 to spotkania.
Wspomniany | Zjazd PTBG zainspirowat specjalistow, wzbudza-
jac potrzebe i niejako obowigzek spotkan w celu dzielenia sie
doswiadczeniami klinicznymi i najnowszymi doniesieniami.
Il Zjazd zgromadzit wielu wybitnych migrenologéw, bo uczest-
niczyli w nim miedzy innymi: prof. Antoni Prusinski, prof. Teo-
fan Domzat, prof. Wojciech Kozubski (6wczesny Prezes PTBG),
prof. Jacek Rozniecki, dr Agnieszka Durko, prof. Adam Stepien,
dr Maria Magdalena Wysocka-Bakowska, prof. Izabela Domitrz,
prof. Krystyna Mitosek-Szewczyk (neurolog nie tylko oséb
dorostych, ale takze dzieciecy), prof. Ewa Pilarska. Przewodni-
czacym Komitetu Organizacyjnego V Zjazdu byt prof. Jacek
Rozniecki. Program w zadnym stopniu nie ustepowat progra-
mom poprzednich zjazdéw. Gorgcymi tematami byty migrena
przewlekta i bél glowy z naduzywania lekéw. Zorganizowa-
no warsztaty poswiecone nowej metodzie leczenia migreny
przewlektej — toksynie botulinowej, w szczegdlnosci praktycz-
nym aspektom jej stosowania. Wyjatkowym wydarzeniem byt
VIl Zjazd. Poswiecono go, zmartemu w 2017 roku, profesorowi
Antoniemu Prusiriskiemu - twércy polskiej migrenologii. Kon-
ferencje uswietnit profesor Teofan Domzat, wygtaszajac wyktad
zatytutowany ,Od Hipokratesa do Prusinskiego”. Niewatpliwym
atutem zjazdu byta mozliwos¢ spotkania w jednym miejscu
lekarzy réznych specjalnosci, ktérzy z problemem bdéléw gto-
wy zmagajg sie w codziennej praktyce. Swoj punkt widzenia
w tym zakresie prezentowali neurolodzy, neurolodzy dzieciecy,
neurochirurdzy, anestezjolodzy, endokrynolodzy, psychiatrzy,
laryngolodzy, okulisci, lekarze rodzinni, stomatolodzy, psycho-
lodzy. Dostrzezono zatem koniecznos¢ interdyscyplinarnego
podejscia do problemu. Podobnie ostatnio zorganizowany
VIIl Zjazd - w kwietniu 2022 roku - zgromadzit wielu eksper-
téw, rowniez w dziedzinie fizjoterapii, o ktérej coraz czesciej
moéwi sie w kontekscie terapii wspomagajacej w leczeniu bo-
6w gtowy réznego pochodzenia. Przewodniczaca Komitetu
Organizacyjnego byta ustepujaca po wieloletniej kadencji Pre-
zes PTBG prof. Izabela Domitrz. Trzeba zaznaczy¢, ze to ostat-
nie wydarzenie zorganizowano w trudnych czasach pandemii
i wojny toczacej sie w Ukrainie. Okolicznosci te nieco zmniej-
szyly frekwencje uczestnikéw, ale bogaty program zapewniat
mozliwos¢ wszechstronnego skorzystania z wiedzy zaproszo-
nych gosci. Trzy dni zostaty wypetnione 8 sesjami i 45 wykta-
dami oraz 4 sesjami warsztatow praktycznych. Przypomniano
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polskie rekomendacje postepowania w migrenie oraz innych
bélach gtowy. Na Walnym Zgromadzeniu PTBG na nowg Pre-
zes wybrano dr n. med. Magdalene Boczarska-Jedynak, ktéra
w poprzedniej kadencji byta zastepca przewodniczacego Ko-
misji Rewizyjnej PTBG i bardzo aktywnie wiaczata sie w prace
Towarzystwa. Uchwalono réwniez Nagrode imienia Profesora
Antoniego Prusinskiego za najlepsza prace naukowg powstatg
w okresie kadencji, a dotyczacag boléw gtowy. Bedzie przyzna-
wana na kazdym Zjezdzie PTBG. Cztonkami Komitetu do spraw
Nagrody sa aktualny Prezes ZG PTBG oraz profesorowie Teofan
Domzat i Jan Kochanowski [15-20].

Jak wiadomo, cztonkowie PTBG podczas Walnego Zgromadze-
nia wybieraja wtadze Towarzystwa. Pierwszym Prezesem PTBG
byt, wspomniany wczesniej, wybitny neurolog prof. dr hab. n.
med., dr hc. Antoni Prusinski. W kolejnych kadencjach funkcje
te pehnili: prof. dr hab. n. med. Wojciech Kozubski, prof. dr hab.
n. med. Adam Stepien, prof. dr hab. n. med. Jacek Rozniecki,
prof. dr hab. n. med. i n. o zdr. Izabela Domitrz [14].

Profesor Wojciech Kozubski (ryc. 2) od 1997 roku jest kierowni-
kiem Katedry i Kliniki Neurologii Uniwersytetu Medycznego im.
Karola Marcinkowskiego w Poznaniu. Podczas | Zjazdu PTBG
zostat nastepca prof. Antoniego Prusinskiego na stanowisku
Prezesa Towarzystwa, okreslajac funkcje rodzajem dziedzictwa
zobowigzujacego do kontynuowania mysli swojego wielkiego
poprzednika. W latach 2011-2014 peit rowniez obowigzki
Prezesa Polskiego Towarzystwa Neurologicznego i pozostaje
cztonkiem Zarzadu Gtéwnego PTBG. W ramach swojej inten-
sywnej dziatalnosci w wielu polskich i miedzynarodowych to-
warzystwach neurologicznych dzieli sie ogromna wiedzg i do-
swiadczeniem klinicznym réwniez z zakresu béléw gtowy. Jest
autorem wielu podrecznikéw dla studentéw medycyny, a takze
lekarzy neurologéw oraz wielu artykutéw publikowanych w za-
granicznych prestizowych czasopismach [21, 22].

Profesor Adam Stepien (ryc. 3) jest kierownikiem Kliniki Neuro-
logii Wojskowego Instytutu Medycznego w Warszawie. Na sta-
nowisku Prezesa PTBG zastapit profesora Wojciecha Kozubskie-
go i petnit te funkcje przez dwie kadencje. Pozostaje cztonkiem
Zarzadu PTBG. Ponadto petni funkcje Redaktora Naczelnego
czasopisma ,Neurologia po Dyplomie”. Jest autorem wielu prac
naukowych, publikowanych réwniez za granica, a takze pod-
recznika ,Neurologia’, pieciu monografii poswieconych bélom
gtowy, w tym zatytutowanych ,Béle gtowy — patofizjologia i le-
czenie” oraz ,Migrena i jej postacie kliniczne”. Czynnie uczest-
niczy w licznych krajowych oraz miedzynarodowych konferen-
cjach i zjazdach, dzielac sie z innymi specjalistami, klinicystami
swojg szerokg wiedzg i niezwyklym doswiadczeniem [22].
Profesor Jacek Rozniecki (ryc. 4) obejmowat stanowisko Preze-
sa PTBG w latach 2009-2015. Od wielu lat jest zwigzany z Kate-
dra i Klinikg Neurologii Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego
im. Norberta Barlickiego w todzi. Nalezy do wielu organizacji
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i towarzystw, a takze jest autorem wielu publikacji naukowych.
Od 2015 roku petni funkcje Kierownika Kliniki Neurologii, Uda-
row Mozgu i Neurorehabilitacji Uniwersytetu Medycznego
w todzi [22].

Profesor Izabela Domitrz (ryc. 5) objeta funkcje Prezes PTBG
w 2015 roku i petnita jg do roku 2022 [22]. Obecnie, jak wspo-
minano, funkgcje te petni dr n. med. Magdalena Boczarska-Jedy-
nak (ryc. 6), wybrana 8 kwietnia 2022 roku, podczas ostatniego
Zjazdu PTBG w Lublinie [18]. Doktor Magdalena Boczarska-
-Jedynak przez wiele lat byta zwigzana z Klinikg Neurologii
Wieku Podesztego w Centralnym Szpitalu Klinicznym im. Kor-
nela Gibinskiego w Katowicach, a obecnie zarzadza prywatna
placéwka medyczna. Nalezy do polskich i miedzynarodowych
towarzystw naukowych, a takze jest wspotautorky licznych
prac naukowych, rozdziatéw ksigzek i doniesien zjazdowych
oraz cenionym wyktadowca na konferencjach i warsztatach
naukowo-szkoleniowych. Jest réwniez Krajowym Mentorem
miedzynarodowego programu edukacyjnego Allergan Medical
Institute. To program stuzacy podnoszeniu kwalifikacji lekarzy
neurologéw w zakresie leczenia toksyna botulinowa przewle-
ktej migreny [23, 24].

W ramach szkolen dla neurologéw i lekarzy rodzinnych odby-
waty i odbywaja sie cykle wykfadéw: Szkota Migreny, Akade-
mia Boléw Glowy, Warsztaty PTBG. W swojej szeroko zakrojo-
nej dziatalnosci PTBG obejmuje patronatem periodyk ,Migrena
News” — wznowiona odstone ,Migreny” zatozonej przez prof.
Prusinskiego, kontynuowanej przez prof. Roznieckiego. To je-
dyne w Polsce czasopismo, w aktualnej formie wydawane od
2018 roku, w catosci poswiecone bdélom gtowy. Z zatozenia
jego odbiorcami sg nie tylko specjalisci zajmujacy sie bolem
gtowy, ale wszyscy lekarze spotykajacy sie z tym problemem
w codziennej praktyce oraz osoby zainteresowane tg tematyka.
Na tamach tego kwartalnika sg publikowane ciekawe doniesie-
nia dotyczace boéléw gtowy (gtdwnie migreny, ale tez innych
samoistnych czy objawowych). Mozna tu znalez¢ zaréwno pra-
ce pogladowe, jak i oryginalne, opisy przypadkéw czy omoéwie-
nia doswiadczen witasnych dotyczacych postepowania tera-
peutycznego. Swoje miejsce znajduja tu artykuty poswiecone
terapiom wspomagajacym, w tym fizjoterapii [14, 22].

TEOFAN DOMZAL, ADAM STEPIEN
| ZAGADNIENIE BOLU

W czasie, kiedy profesor Antoni Prusinski obejmowat stano-
wisko kierownika Kliniki Neurologii w todzi, profesor Teofan
Domzat (ryc. 7) przenidst sie do Warszawy, gdzie zostat powo-
tany na stanowisko Kierownika Kliniki Neurologicznej w nowo
otwartym szpitalu wojskowym przy ulicy Szaseréw (1965 r.).
Placéwka wielokrotnie zmieniata nazwe (2. Centralny Szpital
Kliniczny Wojskowej Akademii Medycznej, | KP WAM, CKP WAM,
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CSK WAM), by obecnie stanowi¢ Wojskowy Instytut Medyczny.
Profesor Domzat kierowat Klinikg 33 lata, przekazujac stano-
wisko mtodszym kolegom w 1997 roku. Profesor jest utozsa-
miany przede wszystkim z osiggnieciami w leczeniu choroby
Parkinsona, Huntingtona czy Guillaina-Barrégo, w zmniejszeniu
Smiertelnosci wczesnej w Klinice z powodu udaru mézgu, jed-
nak w swojej pracy naukowej wiele uwagi poswiecat jednocze-
$nie bdlowi. Zainteresowany byt gtéwnie bélem w przebiegu
choréb uktadu nerwowego. Wiele Jego prac jest poswieconych
ocenie bolu, bélom krzyza, bélom pochodzenia miesniowego,
ale réwniez bolom gtowy. Z inicjatywy profesora Teofana Dom-
zata powstaty Sekcja Badania i Zwalczania BSlu PTN, obecnie
kierowana przez profesora Adama Stepnia, oraz Komisja Patofi-
zjologii i Terapii Bolu w Komitecie Nauk Neurologicznych Pol-
skiej Akademii Nauk. Warto przypomnie(, ze profesor Stepien
petnit funkcje przewodniczacego PTBG po profesorze Kozub-
skim, ktory skrocit swoja kadencje, obejmujac stanowisko pre-
zesa PTN [19, 25-28].

MIGRENOLOGIA WARSZAWSKA

Z inicjatywy dr n. med. Marii Magdaleny Wysockiej-Bakowskiej
w 1981 roku w Warszawie przy Klinice Neurologicznej War-
szawskiej Akademii Medycznej (AM), dwczesnego Centralne-
go Szpitala Klinicznego AM, powstata druga w Polsce poradnia
migrenowa. Doktor Wysocka-Bakowska prowadzita ambula-
torium do momentu objecia stanowiska Ordynator Oddziatu
Neurologicznego z Pododdziatem Udarowym Szpitala SZPZOZ
w Wotominie, to znaczy do 1994 roku [22]. Poradni jednak nie
zlikwidowano. Opieke nad pacjentami przejeta na krétko lek.
Anna tusakowska, a nastepnie lek. Izabela Domitrz (obecnie
prof. dr hab. n. med. i n. o zdr.). W latach 1994-2017 fachowa
pomoc otrzymato tu nawet kilka tysiecy pacjentéw z bdélem
gtowy réznego pochodzenia oraz powstato wiele prac nauko-
wych bedacych podstawa pracy doktorskiej i habilitacyjnej
profesor Izabeli Domitrz. W 2017 roku poradnie przeniesiono
i przeksztatcono w Poradnie Neurologiczng Bélow Gtowy. Do
tej pory miesci sie ona w Szpitalu Bielanskim przy Klinice Neu-
rologii Wydzialu Medycznego Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego i nadal prowadszi ja prof. Izabela Domitrz.

Lata praktyki klinicznej i badan prowadzonych w poradni za-
owocowaty opracowaniem przez profesor Domitrz wielu arty-
kutéw pogladowych, badawczych, opiséw przypadkéw, a tak-
ze monografii oraz wielu rozdziatéw w licznych podrecznikach.
Powstato tez wiele publikacji ksigzkowych wspoéttworzonych
i redagowanych przez Profesor. W 2020 roku prof. |Izabela Do-
mitrz objeta stanowisko Kierownika Kliniki Neurologii Wydziatu
Medycznego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego oraz
stanowisko Lekarza Kierujgcego Oddziatem Neurologii z Od-

dziatem Udarowym. Od tego czasu wzrosto zainteresowanie
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bélami gtowy wsrdd pracujacych tu klinicystow, rozwija sie
rowniez fizjoterapia w bdlach i zawrotach gtowy. Dla studen-
téw medycyny i fizjoterapii wprowadzono zajecia teoretyczne
i praktyczne poswiecone bélom i zawrotom gtowy. W ostat-
nim czasie zrealizowano projekty badawcze w migrenie i po-
krewnych boélach gtowy, wiele projektéw przy wspotpracy za-
przyjaznionych osrodkéw jest kontynuowanych, rozpoczeto
ponadto przygotowania do realizacji projektu poswieconego
migrenie przedsionkowej oraz nawigzano wspoétprace z osrod-
kiem niemieckim. Mtodzi koledzy pracujacy w Klinice konty-
nuuja prace badawcze oraz wiaczajg sie w prace PTBG - lek.
Piotr Chadzynski zostat wybrany na Walnym Zgromadzeniu
do Zarzadu Gtéwnego PTBG, w ktérym bedzie petnit funkcje
skarbnika. Profesor Domitrz jest Redaktor Naczelna kwartalnika
,Migrena News’, Przewodniczaca reaktywowanej w 2021 roku
(z Sekcji Badan nad Migrena) Sekcja Bélow Gtowy PTN, zasia-
da w Komitecie Redakcyjnym ,Polish Journal of Neurology and
Neurosurgery’, jest Cztonkiem European Academy of Neurolo-
gy (EAN) Scientific Panel Headache oraz Past-Prezesem PTBG
po dtugoletniej kadencji Prezesa w latach 2015-2022 [22].

SZKOLA POZNANSKA

W 2019 roku przy Zespole Poradni Specjalistycznych Szpitala
Klinicznego im. Heliodora Swiecickiego Uniwersytetu Medycz-
nego w Poznaniu powstata Poradnia Béléw Gtowy prowadzo-
na przez dr hab. n. med. Marie tukasik. Trafiajg tu pacjenci
kierowani gtéwnie przez lekarzy neurologéw i lekarzy rodzin-
nych. Ponadto juz wczesniej, co najmniej od 2018 roku, w Kli-
nice sa realizowane projekty badawcze dotyczace wptywu
regulatorow angiogenezy na stan funkcjonalny srédbtonka
w migrenie z aurg i ich zwigzku z niemymi klinicznie udaro-
podobnymi ogniskami w istocie biatej mézgu. W wyniku tych
dziatann powstata miedzy innymi praca poglagdowa opubliko-
wana w 2018 roku na tamach ,Migrena News” [34]. W 2021
roku profesor tukasik zmienita, jako koordynator przedmiotu,
tryb i program nauczania przedmiotu neurologia dla studen-
tow kierunku lekarsko-dentystycznego Uniwersytetu Me-
dycznego w Poznaniu, obejmujacy miedzy innymi 10 godzin
e-learningowych, interaktywnych seminariéw dedykowanych
wytacznie bdélom gtowy i twarzy. Zajecia te zostaly bardzo
wysoko ocenione i wyréznione zaréwno przez studentéw, jak
i hospitujacych zajecia. W latach 2000-2020 w Klinice Neuro-
logii prowadzono réwniez badania farmakokliniczne, miedzy
innymi z zastosowaniem z topiramatu, tryptanéw, toksyny
botulinowej oraz przeciwciat monoklonalnych. W ostatnich la-
tach powstaty prace doktorskie z badan nad migreng miedzy
innymi dr. Michata Modestowicza (,Przekaznictwo glutaminer-
giczne w migrenie”) i dr Marty Kowalskiej (,Poszukiwanie mar-
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keréw genetycznych i biochemicznych o znaczeniu diagno-
stycznym i terapeutycznym u oséb chorych na migrene”) [30].

WROCLAW

W styczniu tego roku (2022), z inicjatywy dr hab. n. med.
Marty Waliszewskiej-Prosét, przy Klinice Neurologii Uniwer-
syteckiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu uruchomiono
Poradnie Leczenia Migreny i Innych Béléw Gtowy. Obecnie
specjalisci z tej jednostki wspotpracuja ze Swiatowym auto-
rytetem w dziedzinie béléw gtowy — profesorem Richardem
Liptonem z Nowego Jorku — prowadzac badania dotyczace
sytuacji polskich pacjentéw cierpiacych z powodu migreny.
Projekt wpisuje sie w aktualng potrzebe poprawy jakosci zycia
tych chorych, zwracajac uwage na koniecznos¢ zwiekszenia
finansowania leczenia migreny, co zapewnitoby podniesienie
standardéw opieki i lepszy dostep do nowoczesnych metod
terapii [31].

PODSUMOWANIE

Chociaz wiele watpliwosci, ktére nurtowato profesora Flataua,
do dzi$ pozostaje w sferze przemyslen, dociekan i badan, to
wydaje sie, ze kolejne pokolenia lekarzy zainteresowanych
i zajmujacych sie bélami gtowy i migrena nie ustaja w poszu-
kiwaniu remedium na wszystkie problemy pacjentéw cierpia-
cych z powodu béléw gtowy. Obiecujace wydaje sie zastoso-
wanie w leczeniu przeciwciat monoklonalnych. Zainspirowani
autorytetem profesora Prusinskiego kontynuujg Jego dzieto.
Osrodek w todzi, bedacy kolebka rozwoju migrenologii w Pol-
sce, i powstate w $lad po nim poradnie przykliniczne w War-
szawie, Poznaniu i Wroctawiu skupiajace specjalistéw wysokiej
klasy nieustannie niosa pomoc chorym, poniewaz wiadomo,
Zze ,migrena jest bezsprzecznie jednem z najbolesniejszych
cierpien...” [5]. W catej Polsce dziata réwniez wiele osrodkow
i poradni komercyjnych, co znacznie poprawia dostep do spe-
cjalistéw, diagnostyki i terapii.

Wiele juz osiagnieto, ale kota czasu i tworzenia nowej historii
migrenologii w Polsce nadal sie tocza...

PODZIEKOWANIA

Autorki pragna ztozy¢ podziekowania wszystkim, ktérzy przy-
czynili sie do powstania tego artykutu, a w szczegélnosci Pro-
fesorowi Teofanowi Domzatowi, Profesor Marii tukasik, Pro-
fesorowi Wojciechowi Kozubskiemu, Profesorowi Adamowi
Stepniowi, Profesorowi Jackowi Roznieckiemu, Doktor Magda-
lenie Boczarskiej-Jedynak, Doktor Marii Magdalenie Wysockiej-
-Bakowskiej.
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RYCINA 1. RYCINA 3.
Doktor Agnieszka Durko (zdj. ze zbioréw prywatnych, dzieki  Profesor Adam Stepien (zdj. ze zbioréw prywatnych, dzieki
uprzejmosci dr n. med. Agnieszki Durko). uprzejmosci prof. Adama Stepnia).

RYCINA 2. RYCINA 4.
Profesor Wojciech Kozubski (zdj. ze zbioréw prywatnych, dzie-  Prof. Jacek Rozniecki (zdj. ze zbiorow prywatnych, dzieki
ki uprzejmosci prof. Wojciecha Kozubskiego). uprzejmosci prof. Jacka Roznieckiego).
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RYCINA 5. RYCINA 7.
Profesor Izabela Domitrz (zdj. ze zbioréw prywatnych, dzieki Profesor Teofan Maria Domzat (zdj. ze zbioréw prywatnych,

uprzejmosci prof. Izabeli Domitrz). dzieki uprzejmosci prof. Teofana Domzata).

RYCINA 6.

Doktor Magdalena Boczarska-Jedynak (zdj. ze zbioréw pry-
watnych, dzieki uprzejmosci dr n. med. Magdaleny Boczar-
skiej-Jedynak).
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Skréocona informacja o leku: BOTOX®, 100 jednostek Allergan, proszek do sporzadzenia
roztworu do wstrzykiwar

NAZWA: BOTOX, 100 jednostek Allergan, proszek do sporzadzenia roztworu do wstrzykiwar.

zastosowania typowych dawek tego produktu. U takich pacjentow produkt powinien byé stosowany
pod Scista kontrola lekarza specjalisty i tylko wowczas, gdy uwaza sig, ze korzysci z leczenia
przewazaja nad ryzykiem. Pacjenci z dysfagia i zachly$nigciem w wywiadzie powinni by¢ leczeni
z zachowaniem najwigkszej ostroznosci. Pacjenci lub udzielajacy pomocy powinni wezwac

Toksyna botulinowa typu A do wstrzykiwan. SKLAD: 1 fiolka zawiera: kompleks n
Clostridium botulinum typu A (900 kD), 100 jednostek Allergan. Jedna jednostka odpowiada
Sredniej dawce $miertelnej (LD50), po podaniu dootrzewnowo rozpuszczonej toksyny myszom
w okreslonych warunkach Jednostki sa. specyﬁczne dla produktu leczniczego BOTOX i nie sa
pol y i innych toksyny i Petny wykaz
substancji pomocnlczycn. patrz Charakterystyka Produktu Leczniczego (dalej ChPL). POSTAC
FARMACEUTYCZNA: Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan. Bialy proszek. Produkt
leczniczy BOTOX ma wyglad biatego osadu, kidry moze by¢ trudny do zaobserwowania na dnie

y pomoc yczna, jezeli nastapia trudnosci w potykaniu, mowie lub oddychaniu. Tak jak
w przypadku kazdego leczenia, ktére umozliwia pacjentowi o siedzacym trybie zycia powrot do
aktywnosci, nalezy zwroclc uwage aby aktywnoso 2zwigkszat s(opmowo Nalezy zapoznat sie
z anatomig i i zmianami migjsca

Klinicznych nad idi ywnoscia pecherza czestosé w!

wyniosta 26% podczas pierwszej terapii ze spadkiem do 22% podczas drugie] terapii. W badaniach
Klinicznych dotyczacych zastosowania tego produktu u dorostych z neurogenna nadczynnoscia
mig$nia wypieracza dziafania niepozadane obserwowano u 32% pacjentow podczas pierwsze]
terapii ze spadkiem do 18% podczas drugiej terapii. W przypadku neurogennej nadczynnosci
wypieracza u dzieci i mlodziezy czesto$¢ wystepowama wyniosta 6,2% po pierwszym Ieczen\u
W pierwszym cyklu leczenia, w badaniach acych leczenia

biegow

planowanego wstrzyknigcia przed podaniem produktu BOTOX. Obserwowano przypadki odmy
zwnzane ze wstrzyknigciem produktu BOTOX w poblizu Klatki piersiowej. Nalezy zachowaé
podczas p j bliskosci pluc, zwlaszcza w  okolice
W|erzch0|kow pluc lub innych wrazllwych struktur anatomicznych. Cigzkie przypadki dziatan

czota przy brwi, zdarzenia niepozadane uznane przez
badaczy za zwiazane z podaniem produktu leczniczego BOTOX zgtosito 20,6% pacjentow, ktérzy
otrzymali 40 jednostek (20 jednostek do migsnia czolowego i 20 jednostek podanych w okolice
gladzizny czota) i 14,3% pacjentow leczonych dawka 64 jednostek (20 jednostek do migsnia
czok)wego 20 Jednostek pcdanych w okolice gtadzizny czota i 24 jednostki w okolice kurzych fapek),

BOTOX i nie s3 p

fiolki. WSKAZANIA DO STOSOWANIA: Profilaktyka bélow glowy u w tym przypadki zgonow obserwowano u pacjentow, ktorym BOTOX z89% ktérzy otrzymali placebo. W mekszosol przypadkéw, dziatania
cierpiacych na przewlekla migrene (béle glowy wystepujace 15 dni w miesiacu lub cze§r.|e|) poz: w gruczoty $linowe, okolice ustno-jezykowo- mepozqdane wystepuja w ciagu p\en'vszych kilku dni po i malq charakter przejéci
DAWKOWANIE | SPOSOB PODAWANIA Zalecane jednostki Allergan odnosza si¢ do produk!u gardlowq, w przelyk lub zotadek. Nleklorzy z opisywanych pacjentow mieli wczesmej zaburzenia W rzadkich dziatania moga utrzy ¢ sie przez kilka mleswecy Iub
0 i innych p toksyny potykania lub stopnia ostabienie. W rzadkich diuzej. Miej i migsni stanom spodziewane farmakologlczne dziatanie Ioksyny
Pacjenci w podesztym w:eku Dawkowanle u pacjentow w podesztym wieku jest takie samo, Jak ciezkich i (lub) I ych reakcji Z i, w tym anafilaksji, choroby posurowiczej, bolulmowe] Zgtaszano rowniez ostabienia miesni i (lub) migsni

u mbcdszych dorostych pacjentéw. Nalezy stosowa¢ najmniejsza zalecang dawke w danym
kolejnych dawek zaleca sig stosowanie najmniejszej
skutecznej dawk\ produktu leczniczego, zachowujac w oparciu o wskazania kliniczne mozliwie
na]dbuzsze odslepy mledzy kolejnymi wstrzykmeclaml Os(roznosc na\ezy zachowac w przypadku
historii w wy oraz pr. inne leki. Istnieja
ogramczone dane kliniczne dotyczace pacjentow w wieku powyzej 65 lat po udarze przyjmujacych
produkt leczniczy BOTOX z powodu Ieczen\a spastycznosa konczyny gornej i Konczyny dolnej
Dzieci i miodziez: Nie ustalono produktu
w innych wskazaniach niz opisane dla populacu pediatrycznej w Charakterystyce Produktu
Leczniczego. Nie mozna poda¢ zalecen dotyczacych dawkowania w przypadku wskazan innych
niz spastycznos¢ ogniskowa u dzieci zwiazana z porazeniem mozgowym. Obecnie dostepne dane
odnosnie wskazar opisano w Charakterystyce Produktu Leczniczego jak pokazano w ponizszej
tabeli. BOTOX powinien by¢ podawany wylacznie przez Iekarzy z do$wiadczeniem w oceme

pokrzywki, obrzgku tkanek miekkich i dusznoéci. Niektére z nich w, po
produktu BOTOX w monoterapii badz w leczeniu skojarzonym z innymi lekami, ktorych

od miejsca wstmyknlema Tak jak w przypadku kazdego wstmyknlema W miejscu
ia moga wystapic: miej y bol, zapalenie, tkliwosc, obrzek,

zwnzane jest z wystepowaniem podobnych reakeji. W pmypadku wysta_plenla tak|ej reak::ﬂ nalezy
przerwac stosowanie produktu BOTOX i Ieczeme

rumien, miejscowe zakazenie, krwawienie i (Iub) zasinienie, dziafania niepozadane zwiazane
z samg procedura, wstrzykmeola Bol i (\ub) \ek 2zwigzany z iglg. moga, doprowadnc do wystapienia

np. ie epinefryny. Ot reakcji
u pacjenta, ktéry zmart w skutek podania nieprawidlowo rozciericzonego produktu razem z 5 ml 1%

reakgji objawowe i omdlenia. Po podaniu
loksyny botulinowej zgtaszano (akze przypadki gorqczkl i objawow grypopodobnych. b) Dziatania

roztworu Ildokalny Podobnie jak w przypadku innych wstrzyknig¢, moze dojé¢ do wystapi

— czestosé w od wskazar. Dziatania niepozadane przedstawiono wedtug

zaburzen w miejscu wstrzykniecia zwigzanego z podaniem. Wstrzyknigcie moze
miejscowe zakazenie, bdl, stan zapalny, parestezje, niedoczulice, tliwos¢ uciskowa, obrzek, rumien

kategorii, w od czestosci ich wystepowania:

ileczeniu ogniskowej spastycznosci u dzieci oraz w ramach programu

Blefarospazm, potowiczy kurcz
twarzy

12 lat (patrz ChPL)

Dystonia szyjna 12 lat (patrz ChPL)
Ogniskowa spastycznos¢ u dzieci 2 lata (patrz ChPL)

Nadpotliwo$¢ pach 12 lat (ograniczone dane u miodziezy w wieku migdzy

1217 Iat, (patrz ChPL))

i (lub) krwawienie/siniak. Bl i (lub) lek 2Zwiazany z podaniem moze spowodowac wystapleme reakcji Bardzo Czesto (21/10)
wazowagalnych, np. omdlen, itp. Nalezy podczas
podawania produktu BOTOX, gdy w miejscu p ystepuje stan | Czesto (21/100 do <1/10)
zapalny, a takze w tych je znaczne ie lub zanik »
mieéni y ych do iniekcji. Panadlo, nalezy za’ch;;la‘é ostroznos¢ stosujac BOTOX Niezbyt czesto (21/1000 do <1/100)
z i np. ieni ikowy Rzadko (21/10 000 do <1/1000)
bocznym lub patia ruchowq) o przypadki dziatan
uktadu' sercowo-naczyniowego, facznie z aryimia i zawalem migsnia sercowego, niektore ze | Bardzo rzadko (<1/10 000)
skutkiem $miertelnym. U niektérych pacjentow stwierdzono istniejace wczesniej czynniki ryzyka, Nieznana 2051056 nie moze byé okreslona na podstawie dostepnych danych
w tym istniejaca chorobe ukladu sercowo-naczyniowego. Donoszono o wystaplemu nowych lub 3 Y P epny. ¥
nawrocie drgawek, zazwyczaj u pacjentow, u ktorych wystepuje pi doich 5 N . . N .
Nie ustalono dokfadnego zwazku miedzy nimi a podawanlem produktu BOTOX. Wérod dzieci Eoo%ei( daiatania W zaleznosci od miejsca podania produk leczniczego

Ponizsze informacje s3 istotne podczas rekonslytucjl

u pacj ze i (prz i) w mozgowym porazemu
dziecigcym. Wytworzone przeciwciata przemwko toksynie botulinowej typu A mogq

Przewlekta migrena

skutecznos¢ leczenia poprzez inaktywacj tej toksyny. Wyniki niektorych badan sugeruja, ze do

Jesli podczas jednego zablegu uzywane 53 rozne W|elkosc| folek produklu leczniczego Klasyfikacja ukladow i narzadéw | Dziatanie niepozadane Czestosé
BOTOX nalezy zwroc|c uwage, aby uzy¢ Scil il w celu dochodzi czesciej wowczas, gdy czas pomigdzy kolejnymi dawkami

liczby w 0,1 ml Ilosc rozclenczalmka niezbedna do  produktu BOTOX jest krotki oraz gdy stosowane sq duze dawki. W StOSOW"YCh przypadkach, | Zaburzenia ukladu nerwowego | bol glowy, migrena w tym nasilenie czesto
rekonstytucji produktu jest rézna dla 0 mocy. Kazda powinna 2 t moze by¢ zmi poprze; migreny, niedowlad twarzy
by¢ odpowiednio oznakowana. Produkt leczniczy BOTOX poddac stosujac dawki W oparciu o oceng kliniczng mozliwie r“3J¢‘"UZSZE odstepy miedzy
jatowy roztwor soli $rodkow jiacych (0 9% ch\orek sodu ~ kolejnymi wstr i. Kliniczne powstale podczas p
do wstrzykiwar). \nstrukqe pr ia produktu oraz  produktu BOTOX (dotyczy to wszystkich toksyn botulinowych) moga byé wynlk\em réznych procedur | Zaburzenia oka opadanie powieki czgsto
stosowania, przenoszenia i usuwania fiolek podano w ChPL. Sposob godawama BOTOX moze  fozpuszczania zawarlosm fiolki, przerw migdzy wstrzyknigciami, roznych mig$ni do ktrych produkt — —

roznicy mocy podanej dawki, kidra zostala okreslana metoda Zaburzenia skory i tkanki $wigd, wysypka czgsto

byc podawany Jedynle przez. lekarzy poslada]qcych odpowiednie kwalifikacje i
iu terapii i sprzetu. Ogdlnie obowigzujacy

poziom oplyma\ne] dawki oraz liczba miejsc wstrzyknig¢ do jednego rmesma me zostaly ustalone
do wszystkich wskazan. W takich pr lekarz powinien y schematy
podawania produktu. Optymalny poziom dawki nalezy ustali¢ w wyniku prob z uzyciem réznych
stezen produk(u Przewlekta migrena: Zalecana igta: Jalowa igfa o rozmiarze 30 G, 0,5 cala
podanla R j migreny, a takze podanie produktu

leczniczego BOTOX [ powinno odbywa¢ sie wylacznie pod nadzorem lekarza neurologa, specjalisty
z zakresu leczenia migreny. Wstrzyknie¢ dokonuje sie w migénie 7 okolic glowy/szyi, zgodnie
z rycinami i tabela zamieszczong ponizej. U pacjentow o bardzo grubych migsniach szyi moze
zachodzi¢ potrzeba uzycia igly 1-calowej. Z wyjatkiem migénia podtuznego, do ktérego produkt
leczniczy nalezy wstrzyknac w jedno miejsce (w linii $rodkowej mies’ma) wszystkie migsnie nalezy
ostlzyknqc obustronnie. Potowe zastlzykow nalezy poda¢ w migénie po \ewej a druga polowe

jes
biologiczna. /dsntﬂrkowalnoSé W celu poprawy

leczniczych, nalezy czylelnle zapisat nazwe i numer serii podawanego produktu. Dzieci i mbdztez
Nie okreslono produktu BOTOX we wskazaniach

ani
innych, niz te, ktore, dotycza dzieci i miodziezy. W okresie po iu produktu

do obrotu rzadko zgtaszano przypadki rozprzestrzeniania swe toksyny w miejsca odlegte od miejsca
podania u dzieci i mlodnezy, u ktorych choroby yczaj dzieciece
porazenie mézgowe. W pr dawka zazwyczaj przekracza?a
dawke zalecang (patrz ChPL). Odnotowano rzadkie przypadki zgonow zwiazane z zachtystowym
zapalenlem pQuc u dzieci z mezklm dmemecym porazeniem mdzgowym, po zastosowaniu toksyny
(off - label) (np. podanie w obszarze szyi). Nalezy
zachowa¢ szczegolnq ostrozno$¢ podczas leczenia dzieci i modziezy ze znacznym ostabieniem
neurologicznym, utrudnieniem polykania (dysfagia) Iub niedawno przebytym zachtystowym
iem piuc lub inng choroba ptuc. Leczenie pacjentéw w zlym stanie ogélnym mozliwe jest

w migénie po prawej stronie glowy i szyi. Jesli bol dominuje w h, mozna
wykonac dodatkowe wstrzykn\gcwa po jednej lub obu stronach do 3 okreslonych grup migéni
; do kazdego migsnia mozna wstrzykna¢ dawke
maksymalna. Zalecana dawka W leczeniu przewleklej migreny zaleca s|e od 155 do 195 jednostek
() po ytucji produktu i BOTOX wstr (im.)po0,1ml(5].)
do 31 39 migjsc. D: produktu BOTOX u pacjentow z przewlekig
migrena z wyszczegolnieniem miesni:

tylko wowczas, jezeli oceniono, ze w przypadku danego pacjenta, potencjalne korzysci przewazajg
nad ryzykiem. ZABURZENIA NEUROLOGICZNE: Ogmskuwa spasrycznosé stawu skokowego
i stopy zw:qzana z sopy f u dzieci z mozg

ldlom

stopy,
u pacjentéw doros{ych po udarze. Podawame produklu BOTOX w leczeniu

bol skory niezbyt czgsto

Zaburzema mig$niowo- bol szyi, bol migéni, bol migsniowo- czesto

tkanki tacznej szkieletowy, sztywno$¢ migsniowo-

ikosci szkieletowa, skurcze migéni, napigcie
miesni i ostabienie migéni
bol szczeki niezbyt czesto
objaw Mefisto (nadmieme uniesienie nieznana
zewnetrznej czesci brwi)

Zaburzenia ogélne i stany bol w miejscu podania czesto

w miejscu podania

Zaburzenia zotadka i jelit trudnosci z polykaniem niezbyt czgsto

spastycznosci zostabo zbadane jedynie w ymi leczenia i nie
jest ia tych procedur. BOTOX prawdopodobme nie jest skuteczny

Zalecana dawka
Dawka catkowita (liczba miejsc 2)
10 jednostek (2 miejsca;

Miesnie glowy/ szyi
Migsier marszczacy brwi®

w poprawue zakresu ruchu stawdw zmienionych w wyniku st.alego pmykurczu Produkt leczniczy
BOTOX nie powinien by¢ w leczeniu koriczyny gomej (dfoni
i nadgarstka) oraz koriczyny dolnej (stawu skokowego i stopy) u doroslych pacjentow po udarze,
jezeli nie oczekuje sie aby zmniejszenie napiecia migsni mogto spowodowac poprawe czynnosci
(np. poprawe cnodu) Iub poprawe objawow podmlotowych (np. zmniejszenie bolu) lub utatwienie

W badaniach fazy 3, wskaznik przerwania terapii z powodu wystapienia dziatan niepozadanych
wynosit 3,8% w przypadku produktu BOTOX i 1,2% w przypadku placebo.

Informacje dodatkowe

Ponizsza lista obejmuje dziatania niepozadane lub inne medycznie istotne zdarzenia niepozadane,
ktére zostaly zgloszone, po wprowadzeniu produktu do obrotu, niezaleznie od wskazania
terapeutycznego a nie zostaly wymienione w punkcie ,Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci

30 jednostek (6 miejsc) do 50 jednostek (do 10 miejsc)

155 jednostek do 195 jednostek
31 do 39 miejsc

* 1 wstrzyknigcie im. = 0,1 mI = 5 jednostek produktu leczniczego BOTOX

* Dawka wsirzykiwana obustronnie

Czworoboczny®
Catkowity zakres dawkowania:

ie leczenia co 12 tygodni.

wspéfistniejacymi, a leczenie nalezy rozpoczyna¢ wylacznie wtedy, gdy uwaza sie, ze korzysci
2 niego wynikajace przewyzszaja potencjaine ryzyko. Produkt leczniczy BOTOX nalezy stosowaé
wylacznie w leczeniu poudarowej spasrycznosm konczyn gomych i (lub) dolnych po ocenie
przeprowadzonej przez lekarza specj; majacego itacji pacjentow po
udarze. Po wprowadzeniu produktu do obrotu donoszono o przypadkach $mierci po podaniu
toksyny botulinowej (w niektorych pluc)
2zwiazanych z rozprzestnemamem sie toksyny w m\ejsca odlegbe od m|e|sca podania u dzieci

Podtuzny 5 jednostek (1 miejsce) opieki nad koriczyny dolnej poprawa w zakresie zaburzen dotyczace stosowania” oraz w punkcie ,Dziatania niepozadane’.
czynnosci stawu moze by¢ jezeli leczenie p BOTOX - — - - —
Czolowy? 20 jednostek (4 miejsca; rozpoczeto po okresie diuzszym niz 2 latach od udaru, lub u pacjentéw ze scig stawu | Klasyfikacja uktadow i narzadow Dziatanie niepozadane
— - - — o mniejszej ciezkosci (Zmodyfikowana Skala Ashwortha (MAS) <3). Nalezy zachowac Zab Kadu ogi " filak brzck
Skroniowy* 40 jednosek (8 miejsc) do 50 jednostek (do 10 miejsc) ¢ podczas leczenia dorostych pacjentow ze spastycznoscig poudarowa, z uwagi na aburzenia ukiadu immunologicznego ‘r;vascrzzyqr:oar:z?loawycczf%o(;ar;%surowicza
P © - © " wigksze ryzyko pmewrocenla sie paqenta Produkt Ieczmczy BOTOX nalezy stosowat ostroznie '
Potyliczny! 30 jednostek. (6 miejsc) do 40 jednostek (do 8 miejsc, W leczeniu korczyny gome] i dioni) oraz koriczyny dolnej i pokrzywka
Grupa migsni pr 20 jednostek (4 miejsca) (stawu skokowego i S‘UPY) po udarze u pacjentow w podeszlym wieku, z istotnymi chorobami | zahurzenia metabolizmu i odzywiania anoreksja

neuropatia splotu ramiennego, dysfonia,
zaburzenia mowy, niedowtad twarzy,
zaburzenia czucia, osfabienie migsni,
miastenia, neuropatia obwodowa, parestezje,
neuropatia korzeni rdzeniowych, drgawki,
omdlenie oraz porazenie nerwu twarzowego

Zaburzenia ukfadu nerwowego

z glownie gowy . Kurcz powiek (B
ie czestosci mrugania jace po iu toksyny i do mies’ma

Zaleca sie
UWAGI DOTYCZACE WSZYSTKICH WSKAZAN: W
po pierwszym zablegu, jako brak
produktu w poréwnaniu ze stanem wyjscwowym na\ezy rozwazy¢ nastepujqce strategie

poprawy po miesiqcurod lpodania

okreznego oka, moze prowadzi do patologicznych zmian rogowki. Nalezy dokladnie sprawdza¢
wrazliwos¢ rogowk\ oka po podaniu produktu oraz unika¢ wstrzyknie¢ w dolng powieke, aby nie
inigcia powieki, a w przypadku pcuawema sig uszkodzen nabfonka rogowki,

postepowania: Kliniczna weryfikacje, ktéra moze badanie W celu

nale'zy jei ni leczyé. Leczenie moze wymagaé podania kropli ochronnych, masci, migkkich

oceny dziatania toksyny w mlesmulmlesnlach po wstrzyknigciu. Anal\zg przyczyn ni
do ktérych mozna za_hczyc migdzy innymi: - nlewﬁasuwy wyboér migsni do wslrzykmeua za malq

dawke produktu, - technike wstr. Nvltgb - w 0 przy -za
stabe migsnie - powstanie toksyne. Ponowne
z ia do leczenia z toksyny j typu A. Jesli nie wystapity

jakieko\wiek dziafania niepozadane po pierwszym zabiegu, nalezy rozwazy¢ powtdrzenie leczenia
ze zwréceniem uwagi na nastepu]ace prob\emy a) wiasciwy dobor dawki produktu w oparciu
o analize b) zastosowanie EMG, c) zachowani
e trzymiesiecznego odstepu pomiedzy koIe]nym\ zabiegami. W przypadku braku lub
niezadowalajacego skutku leczniczego po drugim cyklu leczenia nalezy rozwazy¢ zastosowanie
alternatywnych metod postepowania. W leczeniu dorostych pacjentéw, w tym leczenia z powodu
wielu wskazan, maksymalna faczna dawka nie powinna przekracza¢ 400 jednostek, w odstepach
12-tygodniowych. PRZECIWWSKAZANIA: BOTOX jest przeciwwskazany: - u osoéb o znanej
nadwrazliwosci na kompleks neurotoksyny Clostridium botulinum typu A lub na ktorakolwiek
substancje pomocnicza ; - jesli w miejscu, w ktorym ma by¢ podany, wystepuje zakazenie.
W przypadku leczenia zaburzen czynnosci pecherza moczowego produkt leczniczy BOTOX jest
przeciwwskazany takze: - u pacjentow z zakazeniem drég moczowych w momencie leczenia;
- u pacjentow z ostrym zatrzymaniem moczu w momencie terapii, ktérzy nie sq rutynowo poddani
cewnikowaniu; - upacjentow, ktérzy nie chca i (lub) nie moga rozpocza¢ cewnikowania po terapii,
jesli bytoby to konieczne. SPECJALNE OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE
STOSOWANIA: Ogolne ostrzezenia dotyczace wszystkich wskazan: Nie nalezy przekraczac
zalecanych dawek ani czestosci podawama produktu leczniczego BOTOX z uwagi na ryzyko

m\esm ia sig toksyny w miejsca odlegle
od m|ejsca podania oraz Ten produkt leczniczy zawiera
mnigj niz 1 mmo\ sodu (23 mg) na ﬂo\kg, to znaczy produkt Iecznlczy uzna]e sigza,, wolny od sodu
D

soczewek terapeutycznych, przymknigcia oka opaska lub innych zabiegow. W migkkich tkankach
powieki fatwo wystepuja wybroczyny. Mozna temu zapobiega przez tagodny ucisk w miejscu
wstrzyknigcia. Ze wzgledu na antycholinergiczne dziatanie toksyny botulinowej, nalezy zachowa¢
szczegdlng ostroznose u pacjentow z ryzykiem jaskry z zamknletym kalem przesaczania. Dystonia

Zaburzenia oka jaskra z zamknietym katem (w przypadku
leczenia kurczu pow1ek) opadanie pomek

$¢ powieki, zez, niewy
widzenie i zaburzenia widzenia, suchos¢ oka,

obrzek powiek

Zaburzenia ucha i btednika niedostuch, szum w uszach i zawroty glowy

Zaburzenia serca zaburzenia rytmu serca, zawat miesnia

sercowego

szyjna: Pacjentéw z dystonia szyjng nalezy o

polykania (dysfagii), ktore moze by¢ fagodne lub bardzo silne. Trudnoscl w polykaniu moga
utrzymywac sig przez dwa do trzech tygodm po wslrzykmecw toksyny, ale byiy zgﬁaszane przypadki
dysfagii utrzymujace sie do pieciu miesiecy po iU polykania
moze wystapi¢ duszno$c, aspiracja i czasami potrzeba karmlema przez zgtebnik. W rzadkich
pr ow zapalenia pluc a nawet przypadkow $miertelnych po
aspiracji w przebiegu dysfagii. Ogranlczenle dawki toksyny botulmcwej wstrzyklwanel do mig$nia
sternocleidomastoideus do warto$ci ponizej 100 jednostek moze dysfagii.

aburzenia ukfadu
klatki piersiowej i $rodpiersia

zapalenie pluc (niektore
$miertelne), dusznos¢, depresja oddechowa
i niewydolno$¢ oddechowa

Zaburzenia zotgdka i jelit bl brzucha, biegunka, zaparcia, suchos¢
w ustach, zaburzenia potykania, nudnosci

i wymioty

Wyzsze ryzyko wystapienia dysfagii obserwowano u pacjentow o mniejszej masie migéni szyjnych
lub u pacjentow, kiorym obustronnie wstrzyknigto toksyne w migsien stemocleidomastoideus.
i dysfagu jest przypisy toksyny w mig$ przelyku. Podanie
produktu do migsnia dzwigacza fopatki moze by¢ zwigzane ze zmekszonym ryzykiem wystapienia
zakazenia gomych drég oddechowych i zaburzeri polykania. Zaburzenia  polykania mogq
przyczyniac sie do i ilosci plynow i co moze
odwodnienia i zmniejszenia masy ciata. U pacjentow z subkliniczng dysfagig ryzyko wystaplen\a
ciezszych zaburzen polykania po zaslosowanlu produktu BOTOX moze by¢ zwigkszone. Przewlekba

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej lysienie, opadanie brwi, fuszczycowe
zapalenie skory, rumien wielopostaciowy,
nadmierne pocenie sig, wypadanie rzes,

$wiad i wysypka

zanik migéni i béle migsni, miejscowe drzenia
migsni/ mimowolne skurcze migsni

Zaburzenia migéniowo-szkieletowe
i tkanki facznej

migrena: Nie ustalono bélu glowy u pacje z mlgrenq p Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania | atrofia wskul‘ek‘odnerwienia, zZle
(bdle glowy < 15 dni w miesigcu). je z innymi iinne rodza]e samopoczucie i goraczka

ie, dziatanie toksyny i moze by¢ nasilone przez z grupy daiatar i ; Po iu produktu - %
aminoglikozydow lub spektynomycyny oraz inne produkty lecznicze wplywajace na przekaznictwo abrotu stotne jest : dziata ni h. Umozliwia to nieprzerwane

NErwowo- (np. leki blokujace Skutek

u pacjentow p
dawki za\ecanej w poszczegolnych wskazaniach. Zaréwno Iekarze przeplsujqcy produkt, jak
i pacjenci powinni by¢ $wiadomi, Ze dziatania niepozadane moga wystapi¢ mimo dobrej tolerancji
wczesnlejszych wslrzyknlec Nalezy zatem zachowac ostrozno$¢ za kazdym razem kiedy produkt
jest ] dzialan  niepozadanych  zwigzanych
z rozprzestrzenlamem sig toksyny w miejsca odlegte od miejsca podania (patrz: punkt 4.8). Niekiedy
powodowaly one $mier¢ pacjenta, w niektorych przypadkach zwigzang z utrudnieniem potykania
(dysfagia), zapalemem pluc i i (lub) znacznym osbablemem Objawy te sa zgodne z mechanizmem
dziafania toksyny j, aich w kilka godzin do kilku tygodni po
podaniu. Ryzyko wystapienia w/w ob]awow jest prawdopodobnie wigksze w przypadku pacjentow
z chorobami wspohstmemcym oraz zaburzeniami, ktére moga predysponowac do ich wystqp\ema

réznych serotypéw toksyny botulinowej w tym samym czaswe oraz w odstepie kilku miesiecy jest
nieznany. Nadmierne ostabienie migsni moze ulec nasileniu w wyniku podania innej toksyny

stosunku korzyscw do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace
do fachcwego perscne\u medycznego powinny zglasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania

botulinowej przed ustapieniem dziatania wczesniej wstrzyknietej toksyny. Nie przeprowadzono
badan dotyczacych interakcji. Nie zostaty zgtoszone interakcje o istotnym znaczeniu klinicznym.
Dzieci i miodziez: Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji u dzieci. Wptyw na ptodnosé,
ciaze i laktacje. Ciaza: Nie ma wystarczajacych danych na temat bezpieczeristwa stosowania
toksyny botulinowej typu A u kobiet w ciazy. Badania na zwierzetach wykazaly ryzyko uszkodzenia
plodu (patrz ChPL). Potencjalne ryzyko stosowania u kobiet w ciazy nie zostato zbadane. Produkt
leczniczy BOTOX nie powinien by¢ stosowany u kobiet w okreswe cigzy oraz u kobiet w wieku
rozrodczym metod chyba ze jest zdecydowame

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatar Produktow
Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw
Biobojczych: Al. Jerozolimskie 181C, PL-02 222 Warszawa, Tel.: + 48 22 49 21 301, Faks:
+48 22 49 21 309, Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl Dziatania niepozadane mozna
zgtaszaé rowmez podmlolom odpowwdualnemu

Podmiot na do obrotu: AbbVie
Sp. z 0.0, ul. Postepu 21B, 02-676 Numer i na ¢ ie do
obrotu wydanego przez Prezesa Urzedu ow L Wyrobow

w tym réwniez u dzieci i dorostych leczonych z powodu orazw

Karmienie piersia: Nie ma informacji, czy produkt BOTOX przemka do mleka

otrzymujqcych duze dawki produktu leczonych terap: dawkam\
takze moze wystapi¢ nadmierne ostabienie migsni. Na\ezy zachowao ostrozno$c stosujac produkt
u pacjentow w podeszlym wieku oraz u pacjentéw znacznie cs&ablonych Zasadniczo, badania
khnlczne z udziatem produktu Iecznlczego BOTOX me wykazaiy réznic w odpowiedzi pomigdzy

w wweku wp miodszymi. Nalezy ostroznie ustala¢

Nie za\eca sie stosowania produktu BOTOX u kobiet karmacych plerswq Plodnoé¢: Brak |est

jacych danych dotyczag wplywu toksyny typu A na plodno$¢ u kobiet
w wieku rozrodczym. Badania na samcach i sammach szczurow wykaza#y zmn\ejszenle ptodnosci
(patrz ChPL). Wplyw na zdolno$c¢ p! maszyn. Ze wzgledu
na charakter schorzef u \eczonych pacjentow trudno Jesl oceni¢ wplyw produktu BOTOX na
zdolnos¢ pojazdow i maszyn. Moze on by¢ oceniony jedynie po leczeniu.

wieku, od dolnej granicy zakresu

Lekarz pcwmlen decydowac o podjeciu leczenia, w oparciu o stosunek korzysci do ryzyka

|ndyW|duaIme dla kazdego pacjenta. Donoszono o wystepowamu zaburzen polykania rowniez

wowczas gdy produkl podawany byt w inne miejsca, mz rmesme szyi (patrz ChPL). U paqentow
1IWOW(

Jednakze produkt leczniczy BOTOX moze powodowac astenie, ostabienie migsni, zawroty glowy
oraz zaburzenia widzenia, ktére moga zaburza¢ zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i obstugi maszyn.
DZIALANIA NIEPOZADANE a) Ogdlne W dzialania
jako majace zwiazek z podaniem produktu leczniczego BOTOX

objawami 0
|ak myasthenia gravws czy zespdt Lamberta-Eatona u pac;entow z obwodowymi neuropatiami
ruchowymi (np. stwardnienie zanikowe boczne albo neuropatia ruchowa) produkt BOTOX powwen

obserwowano u 35% pacjentow z kurczem powiek (blefarospazm), u 28% pacjentow z dystonia
szyjna, u 8% pacjenlow ze spaslycznosclq dzmclecq, u 11% pacjentéw z nadpotliwoscia pach,

by¢ stosowany z duza ostroznoscia i pod $cista kontrola, Moze u nich P

wrazliwos¢ na takie czynniki, jak toksyna co moze i do

osfabienia migsni, zas ryzyko wystapienia Klinicznie istotnych uktadowych dziatar
(w tym cigzkiej dysfagii i zaburzen uktadu oddechowego) moze by¢ zwigkszone nawet w wyniku

u 16% pac z gornej koriczyny powquanej z udarem oraz u 15%
pacj z i koriczyny dolnej powiazanej z udarem. W badaniach
klinicznych j migreny czestoS¢ wystepowania dzialan niepozadanych

wyniosta 26% podczas pierwszej terapii ze spadkiem do 11% podczas drugiej terapii. W badaniach

F jczy R/6748. Produkt Iecznlczy wydawany na recepte.
Przed zastosowanlem nalezy zapoznac sie z pelna informacja o leku. Ninigjsza informacja zostata

07.03.2023 na pod: ChPL z 02/2023. Dodatkowe informacje dostepne sa
w AbbVie Sp. z 0.0, ul. Postepu 21B, 02-676 Warszawa, tel.: +48 22 372 78 00, fax: +48 22 372
7801, web: www.abbvie.pl Informacja odnosnie odp!atnoscl dla pacjenta: Produkt refundowany
w programie lekowym numer B.133. Cena brak, kwota dopfaty
ponoszona przez pacjenta: 0 PLN.
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Toksyna botulinowa typu A

Zaufaj doswiadczeniu'?

BOTOX® jest tylko jeden**
12 lat w leczeniu migreny przewlektej*>’

BOTOX® w pierwszej linii w programie lekowym
profilaktycznego leczenia migreny przewlekiej?

Wystarczg 3 kroki, aby rozpoczg¢ profilaktyczne leczenie
chorych na migrene przewlektg (ICD-10: G43) w ramach I linii programu lekowego B.133

1 2] 3

udokumentowana nieskutecznosc¢

. rozpoznan:ek* : co najmniej 2 wybranych lekow rowaj’z?r:esdl?i(;niczek
migreny przewiekie) stosowanych w profilaktycznym P bc')Ic')v?// glowy

leczeniu migreny przewlekiej

Lista placéwek, ktore otrzymaty kontrakt na realizacje programu B.133 dostepna pod linkiem:
https://gsl.nfz.gov.pl/GSL/GSL/ProgramyLekowe

Kryteria kwalifikacji - muszg by¢ spetnione tgcznie
wiek =2 18 r.z. X

chorzy na migrene przewlektg majgcy co najmniej 15 dni z bélem gtowy w miesigcu

przez co najmniej 3 kolejne miesigce, z ktérych co najmniej 8 spetnia kryteria rozpoznania
migreny okreslone w aktualnym wydaniu Miedzynarodowej Klasyfikacji Bélow Glowy
(ang. International Classification of Headache Disorders, ICHD);

nieskutecznos¢ minimum 2 udokumentowanych prob leczenia profilaktycznego
migreny przewlektej lekami o réznym dziataniu, wybranymi sposrod:
* topiramat stosowany w okresie nie krotszym niz 3 miesigce w dawce
100-200 mg na dobe (dawkowanie zgodne z aktualnym ChPL),
» kwas walproinowy lub jego pochodne stosowany w okresie nie krotszym
niz 3 miesigce w dawce 500-1500 mg na dobe,
« amitryptylina stosowana w okresie nie krétszym niz 3 miesigce w dawce
50-150 mg na dobe.

REFERENCJE: 1. Stawek J. i in. Neurol Neurochir Pol. 2021;55(2):141-157. 2. Charakterystyka Produktu Leczniczego Botox 02/2023. 3. Car H. i in. PL-BCM-220017
Neurol Neurochir Pol. 2021;55(2):133-140. 4. Brin M.F i in. Biologics: Targets and Therapy 2014;8:227-241 10.2014 5. Dodick D i in. Headache 2010;921-936.
6. accessdata.fda.gov Dostep 11.03.2022. 7. Fan Cheng i Fayyaz Ahmend, Exp. Opin. Drug Saf. 2021;20(11):1275-1289 8. Program lekowy B.133.
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Toksyna botulinowa typu A

w leczeniu migreny przewleklej —
Sciezka terapeutyczna pacjenta do
programu lekowego B.133

Botulinum toxin type A in the treatment of chronic migraine —
therapeutic patient’s way to the National Health Fund’s therapy
program B.133
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STRESZCZENIE

Migrena przewlekta jest choroba wystepujaca u ok. 1,5-3% populacji ogdlnej. Cel leczenia migre-
ny przewlektej stanowi uzyskanie jak najwiekszej liczby dni bez bélu gtowy. Toksyna botulinowa
typu A jest wysoce skutecznym i bezpiecznym lekiem, rekomendowanym w profilaktycznym leczeniu
migreny przewlektej. Dotychczas wzgledy ekonomiczne utrudniaty dostep do tego typu terapii. W ar-
tykule przedstawiono przypadek 59-letniej pacjentki, u ktérej rozpoznano migrene przewlekta. Omé-
wiono etapy diagnostyczne i terapeutyczne oraz przyblizono zasady kwalifikacji pacjentéw do progra-
mu lekowego i przebieg leczenia toksyna botulinowa.

Stowa kluczowe: migrena przewlekta, toksyna botulinowa typu A, program lekowy B.133

ABSTRACT

Chronic migraine is a disease affecting approximately 1.5-3% of the general population. The main
aim of chronic migraine’s treatment is to get as many days without pain as possible. Botulinum toxin
type A is a highly effective and safe treatment, recommended in the prophylactic of chronic migraine.
So far, for significant number of patients, economic reasons have limited access to this type of therapy.
We present the case of 59-year-old woman with chronic migraine. The article discusses diagnostic and
therapeutic strategies and presents general rules for patient’s qualifications to therapy program and
treatment process with botulinum toxin type A.

Key words: chronic migraine, botulinum toxin type A, therapy program B.133
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Toksyna botulinowa typu A w leczeniu migreny przewlektej — sciezka terapeutyczna pacjenta do programu lekowego B.133

K. Kepczynska

WSTEP

Z badan wynika, ze bdl gtowy dotyka az 90% ludzi, a migrena
dotyczy 10-15% populacji ogdlnej na swiecie [1]. To problem
globalny, a koszty zaréwno dla systemoéw ochrony zdrowia, jak
i jednostek sa ogromne. Wtasciwe rozpoznanie, z jakim rodza-
jem bélu gtowy mamy do czynienia, jest warunkiem podjecia
skutecznego leczenia. Nalezy sie przy tym opiera¢ na miedzy-
narodowe;j klasyfikacji opublikowanej przez Miedzynarodowe
Towarzystwo Béléw Gtowy (International Headache Society)
w2018r. [2].

Aby zdiagnozowac¢ migrene przewlekta, powinno sie najpierw
prawidtowo rozpoznawaé migrene epizodyczng. Migrena epi-
zodyczna bez aury charakteryzuje sie nawracajgcymi napadami
bolu gtowy zlokalizowanymi jednostronnie, o charakterze pul-
sujgcym i natezeniu umiarkowanym badz silnym, trwajacymi
4-72 h. Pozostate cechy kliniczne obejmuja: nasilanie sie pod-
czas zwyktej aktywnosci fizycznej, wystepowanie mdtosci i/lub
wymiotéw oraz nadwrazliwos$¢ na swiatto i dZzwieki. Migrena
z aurg opisywana jest jako nawracajacy epizod catkowicie od-
wracalnych jednoimiennych zaburzen widzenia, zaburzen czu-
cia lub innych ogniskowych objawéw neurologicznych. Napady
te trwajg 5-60 min i poprzedzaja bél glowy [2].

Proces chronifikacji migreny epizodycznej z rzadkimi napadami
przez migrene epizodyczng z czestymi napadami do migreny
przewlektej bywa zazwyczaj dtugotrwaty [3]. Migrena przewle-
kfa zostaje zdiagnozowana, kiedy dochodzi do min. 15 dni z bo-
lem gltowy miesiecznie, w tym przez co najmniej 8 dni bl spet-
nia kryteria migreny i ma to miejsce przez ponad 3 miesiace [2].

W migrenie epizodycznej i przewleklej zaleca sie odmienne
terapie profilaktyczne. Nie wszystkie leki skuteczne w leczeniu
migreny epizodycznej majg potwierdzong skuteczno$¢ w mi-
grenie przewlektej i odwrotnie. Cel leczenia profilaktycznego
stanowig redukcja czestosci, nasilenia, czasu trwania napadow
oraz niesprawnosci bedacej ich konsekwencjg, a takze popra-
wa odpowiedzi na leczenie dorazne. Leczenie profilaktyczne
nalezy rozpocza¢, gdy napady znaczaco uposledzaja codzien-
ne funkcjonowanie i wystepuje 4 lub wiecej dni migrenowych
w ciggu. Poza tym postepowanie profilaktyczne bierzemy pod
uwage, gdy leczenie dorazne jest nieskuteczne lub Zle tolero-
wane przez pacjenta albo istnieja przeciwwskazania do jego
stosowania [4]. Skutecznos¢ lekow stosowanych w profilakty-
ce migreny wynosi ok. 65% i jest niesatysfakcjonujaca; za sku-
teczne leczenie uwazamy takie, ktére przynosi redukcje dni
migrenowych o co najmniej 50% w jednostce czasu. Niestety
wszystkie dostepne leki zalecane w profilaktyce migreny mu-
szg by¢ przyjmowane przez co najmniej 3 miesigce, aby moc

ocenic ich efekt terapeutyczny. W tym czasie z kolei nasilajg
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sie i kumuluja ich dziatania niepozadane, co prowadzi do za-
przestania dalszego leczenia. Szacuje sie, ze potowa chorych
nie kontynuuje terapii dtuzej niz 3 miesigce [5]. Nalezy zatem
przed zaordynowaniem lekéw bardzo starannie rozwazy¢ ko-
rzysci, ktore w rezultacie ich stosowania moze odnies¢ pacjent,
i straty, ktére moze ponies¢. Leczenie migreny czesto stanowi
wyzwanie dla neurologa. Jednak dla tych chorych alternatywa
jest toksyna botulinowa typu A (BoNT-A, botulinum neurotoxin
type A).

TOKSYNA BOTULINOWATYPU A
W LECZENIU MIGRENY PRZEWLEKLE)

Toksyna botulinowa to miejscowo dziatajagca neurotoksyna,
ktéra hamuje uwalnianie neuromediatoréw boélu na zakoricze-
niach nerwu tréjdzielnego, zwiaszcza biatka zwigzanego z ge-
nem kalcytoniny — CGRP (calcitonin gene-related peptide), kwa-
su glutaminowego oraz substancji P. W konsekwencji prowadzi
to do osrodkowej desensytyzacji, hamowania eskalacji bolu
migrenowego (zmniejszenia zaréwno nasilenia, jak i czestosci
napadéw migreny) [6, 7]. Nalezy podkresli¢, ze celem terapii
nie s3 miesnie, a nerwy czaszkowe (nerw tréjdzielny, nerw po-
tyliczny wiekszy i mniejszy, nerw potyliczny trzeci, uszno-skro-
niowy, uszny wielki oraz nadobojczykowe) [8].

Przetomem w leczeniu migreny za pomoca BoNT-A okazaty sie
publikacje dwéch badan PREEMPT (PREEMPT I i PREEMPT II) [9,
10]. Wiodacym badaniem, na ktérego podstawie lek uzyskat
rejestracje, jest PREEMPT Study — oceniano w nim skutecznos¢
i bezpieczenstwo stosowania preparatu toksyny botulinowej
typu A (preparat Botox) w czasie 56-tygodniowej obserwa-
¢ji [11]. Schemat podania leku byt ujednolicony i obejmowat
31-39 iniekcji w facznej dawce 155-195 jednostek. Uzyska-
ne wyniki badan nie pozostawity zadnych watpliwosci co do
skutecznosci BONT-A w leczeniu migreny i oceny skutecznosci
leczenia w dniu czwartego planowanego podania toksyny bo-
tulinowej. Skutecznos¢ ta definiowana jest jako redukcja o co
najmniej 50% wystepowania liczby dni migrenowych, godzin
z bélem gtowy oraz tacznej liczby epizodéw migren w stosun-
ku do wartosci wyjsciowej, przed rozpoczeciem leczenia. Wy-
niki te staty sie podstawa do rejestracji leku ze wskazaniami
w migrenie przewlektej. Do dzi$ preparat Botox jest jedynym
lekiem, ktéry zaakceptowata amerykanska Agencja ds. Zywno-
sci i Lekéw (FDA, Food and Drug Administration) do leczenia

profilaktycznego migreny przewlektej.

W 2016 r. Amerykanska Akademia Neurologii (AAN, American
Academy of Neurology) zarekomendowata BoNT-A do lecze-
nia migreny przewlektej jako skuteczng w redukgji liczby dni
z boélem gtowy (poziom zalecen A) oraz w poprawie jakosci zy-
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cia (poziom zalecen B). Co istotne, udowodniono, ze jest ona
nieefektywna w migrenie epizodycznej i prawdopodobnie nie-
skuteczna w napieciowych bélach gtowy [12].

Protokot podawania toksyny botulinowej
typu A w terapii migreny przewlekiej

Obecnie obowiagzujacy protokét leczenia migreny jest zgodny
z metodologia badarh PREEMPT. Obejmuje on 31 koniecznych
iniekcji (w statych miejscach i w statej dawce — tacznie 155 jed-
nostek — stata dawka, staty punkt - fixed-dose, fixed-site) oraz
8 dodatkowych, opcjonalnych dawek dodatkowych (tacznie
40 jednostek — schemat follow-the-pain) podanych w miejsca
najwiekszego bolu i tkliwosci. Schemat follow-the-pain zakta-
da pewng doze elastycznosci w wyborze miejsc wkiu¢ w celu
dostosowania terapii do indywidualnych potrzeb pacjenta.
Catkowita dawka wynosi zatem 155-195 jednostek. Na kazde
miejsce iniekcji przypada po 5 jednostek le ku [13, 14]. Schemat
podawania BoNT-A zaktada wykonywanie petnych cykli iniekg;ji
w 12-tygodniowych odstepach (12-16 tygodni). Dawki toksyny

botulinowej oraz miejsca iniekcji przedstawiono w tabeli 1.

TABELA 1.
Dawki toksyny botulinowej oraz miejsca wktu¢ (protokét
PREEMPT).

Calkowita dawka . )
m wjednostkach | LizPawkiu¢

Marszczacy brwi 10 jednostek 2

Podtuzny nosa 5 jednostek 1

Czotowy 20 jednostek 4

Skroniowy 40-50 jednostek  8-10 (follow-the-pain)
Potyliczny 30-40 jednostek  6-8 (follow-the-pain)
Przykregostu- 20 jednostek 4

powe

Czworoboczny  30-50 jednostek  6-10 (follow-the-pain)
tacznie 155-195 jednostek 31-39 (follow-the-

-pain)

Kwalifikacja do leczenia toksyna botulinowa
w ramach programu lekowego B.133

1 lipca 2022 r. Ministerstwo Zdrowia przystapito do realizacji
pierwszego polskiego programu lekowego dla chorych z mi-
greng przewlekta (B.133). W programie lekowym ta grupa pa-
cjentdw ma mozliwos¢ otrzymania w ramach | linii leczenia
w petni refundowanej terapii z wykorzystaniem toksyny botu-
linowej typu A.

Do programu lekowego kwalifikowani sg wszyscy dorosli
> 18. r.z. z rozpoznang migreng przewlekla zgodna z aktualng
Miedzynarodowa Klasyfikacjg Boléw Gtowy (ICHD-3, Interna-
tional Classification of Headache Disorders) [2]. Diagnoza musi

NEWS
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by¢ potwierdzona przez lekarza prowadzacego kwalifikacje do
programu lekowego. Drugi konieczny warunek to udokumen-
towana nieskutecznos¢, brak tolerancji lub przeciwwskazanie
do stosowania przynajmniej dwoch doustnych terapii profilak-
tycznych migreny przewlektej sposréd trzech: kwasu walpro-
inowego, topiramatu lub amitryptyliny [14]. Wymagane daw-
ki doustnego leczenia profilaktycznego migreny przewlektej

w ramach programu lekowego wynosza nastepujaco:

a) topiramat - stosowany przez okres nie krétszy niz 3 miesia-
ce w dawce 100-200 mg/24 h (dawkowanie zgodnie z ak-
tualnym ChPL)

b) kwas walproinowy lub jego pochodne - stosowany przez
okres nie krétszy niz 3 miesigce w dawce 500-1500 mg/24 h

c) amitryptylina stosowana przez okres nie krétszy niz 3 mie-
sigce w dawce 50-150 mg/24 h.

W ramach wizyty kwalifikacyjnej w poradni neurologicznej wy-
magane jest okazanie zaswiadczenia lekarskiego z informacja
na temat nazwy stosowanego leku, jego dawki, czasu trwania
leczenia oraz efektu terapeutycznego. Kolejny krok stanowi
okazanie prawidtowo prowadzonego dzienniczka bélu gtowy
z okresu min. 3 miesiecy. Informacje wymagane w dzienniczku
to: liczba dni z bélem gtowy, typ, natezenie i czas trwania bdlu,
ewentualnie dodatkowe objawy, przyjmowane leki i ich sku-
tecznosc¢ [14]. Zalecany model dzienniczka migrenowego opu-
blikowany zostat na tamach ,Polskiego Przegladu Neurologicz-
nego”. Jest on oparty na zaleceniach Polskiego Towarzystwa
Bolow Gtowy (PTBG) i Polskiego Towarzystwa Neurologiczne-
go (PTN) [14]. Dzienniczek migrenowy przedstawia rycina 1.
Dodatkowym narzedziem diagnostycznym uzywanym pod-
czas kwalifikacji oraz monitorowania jest kwestionariusz ja-
kosci zycia (MIDAS, Migraine Disability Assessment). Wsréd wa-
runkéw wiaczenia do programu jest tez potwierdzenie braku
przeciwwskazan do stosowania toksyny botulinowej typu A.

Leczenie | linii polega na podawaniu maksymalnie pieciu da-
wek toksyny botulinowej w odstepach 12-16-tygodniowych
(przy czym dla osiggniecia maksymalnego efektu terapeu-
tycznego zaleca sie odstepy 12-tygodniowe). Program lekowy
B.133 zaktada wykonanie min. trzech cykli terapii i oceny sku-
tecznosci leczenia w dniu czwartego planowanego podania
toksyny botulinowej. Skutecznos¢ leczenia rozumiana jest jako
redukcja dni z bélem gtowy w miesigcu o wiecej niz 50% w sto-
sunku do wartosci wyjsciowej — przed rozpoczeciem leczenia
[14]. Jesli w okresie 12-miesiecznej obserwacji dojdzie do na-
wrotu migreny przewlektej, tzn. zwiekszy sie o co najmniej %
liczba dni z bolem gtowy w miesigcu lub o co najmniej % licz-
ba dni z migrenowym bdlem gtowy w miesiacu, lub o % dni,
w ktérych zazywane s leki abortywne, to lekarz moze zdecy-
dowa¢ o ponownym podawaniu toksyny botulinowej typu A.
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RYCINA 1.
Model dzienniczka oparty na zaleceniach PTBG i PTN.
Imie i nazwisko PESEL miesigc
dzier 1|2 (3|4 (5|6 |7 8|9 |11 |[12|13(14|15|16 |17 18|19 |20 |21 |22|23|24|25|26|27 (28|29 |30 31
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Toksyna botulinowa typu A w leczeniu migreny przewlektej — sciezka terapeutyczna pacjenta do programu lekowego B.133

K. Kepczynska

Jesli w okresie do 6 miesiecy obserwacji dojdzie do nawrotu
migreny przewlektej, lekarz moze zdecydowa¢ o ponownym
podawaniu toksyny botulinowej typu A badz kwalifikacji pa-
cjenta do leczenia erenumabem albo fremanezumabem w ra-
mach Il linii. Oceny dokonujemy na podstawie dzienniczka
bélu gtowy prowadzonego przez pacjenta na czas programu
lekowego. W przypadku poprawy terapie BoNT-A kontynuuje-
my do wspomnianych pieciu cykli. Nastepnie chory podlega
12-miesiecznej obserwacji, w ramach ktérej jest zobligowany
do wizyt kontrolnych co 12 tygodni z prowadzonym dziennicz-
kiem bélu gtowy.

OPIS PRZYPADKU

59-letnia pacjentka zostata skierowana do poradni neuro-
logicznej w celu kwalifikacji do programu lekowego B.133.
W wywiadzie chorobowym podata, ze béle glowy ma od dzie-
cinstwa. Migrene zdiagnozowano u niej w 40. r.z. Poczatkowo
pacjentka miewata napady rzadko, srednio 2-3 w miesiacu,
charakteryzowaty sie one niewielkg intensywnoscia — ok.
2-3 wedtug skali numerycznej (NRS, numerical rating scale).
Béle gtowy miaty charakter pulsujacy, byty zlokalizowane
jednostronnie, obejmowaty prawa potowe gtowy z uczuciem
wypychania gatki ocznej po tej stronie. Do objawéw towa-
rzyszacych nalezaty nudnosci oraz nadwrazliwo$¢ na dzwiek
i $wiatto. Dorazne leczenie przeciwboélowe (kwas acetylo-
salicylowy, ibuprofen, paracetamol) skutecznie przerywato
napady. Od kilku lat czestotliwos¢ bdlu gtowy narastata do
10-13 dni w miesigcu, chora oceniata go jako silniejszy (ok.
6-7 w skali NRS). Napady bélu migrenowego poprzedzone
byty stresem zwigzanym z praca zawodowa i trwaty do 6-8 h.
W leczeniu doraznym poza wymienionymi powyzej lekami
pacjentka stosowata sumatryptan w dwéch dawkach podzie-
lonych po 50 mg/24 h z miernym efektem, bol nie ustepowat
catkowicie. Na etapie rozpoznania migreny epizodycznej pro-
wadzono leczenie B-blokerami (propranololem) i antagoni-
stami kanatu wapniowego (flunaryzyna), ktére nie przyniosto

istotnej poprawy.

Z uwagi na zmiane intensywnosci i natezenia bélu gtowy cho-
ra zostata skierowana do neurologa. Wykonane badania ob-
razowe mdzgowia nie wykazaty istotnych odchylen, badania
laboratoryjne réwniez bez nieprawidtowosci. Na podstawie
przeprowadzonego badania podmiotowego z oceng liczby
dni bélowych oraz migrenowych w ostatnich miesigcach (> 15
dni w miesigcu) rozpoznano migrene przewlekta, w zwigzku
z czym wprowadzono leczenie zgodnie z rekomendacjami.

Zastosowano terapie topiramatem w dawce 2 x 100 mg/24 h

- bez poprawy, nie wykazano istotnego wptywu na czesto-
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tliwos¢ ani nasilenie napadéw migrenowych. Bél wybudzat
chora w nocy. Ponadto obserwowano dziatania niepozadane
topiramatu pod postacig sennosci i zmeczenia, ktére utrud-
niaty aktywnos¢ zawodowa pacjentki. Po kilku miesigcach lek
odstawiono. Napady migreny wystepowaty srednio do 14 dni
boélowych na miesiac przez 3 miesiagce, a faczna Srednia liczba
dni bélowych gtowy przekraczata 20. Czestotliwos$¢ napadow
uniemozliwiata pacjentce wykonywanie pracy zawodowej
i utrudniata funkcjonowanie w zyciu codziennym, zmuszajac
do przebywania w pozycji lezacej w zaciemnionym pomiesz-
czeniu, co wymagato czestych zwolnien lekarskich. Bardziej
dokuczliwe staty sie objawy towarzyszace, pacjentka miata ob-

nizony nastroj.

Chorej zaproponowano leczenie amitryptyling w dawkach
stopniowo wzrastajacych (dawka docelowa 50 mg/24 h). Uzy-
skano zmniejszenie nasilenia bélu gtowy, ale bez wptywu na
jego czestotliwos$¢. Proby zwiekszenia dawki spotkaty sie jed-
nak z dziataniami niepozadanymi: sennoscia i uczuciem kofata-
nia serca. Terapie kontynuowano jeszcze przez kilka miesiecy.
Prewencyjne leczenie farmakologiczne topiramatem i ami-
tryptyling nie dato wymiernych rezultatéw. Chora skierowa-
no ostatecznie na kwalifikacje do programu lekowego B.133.
W czasie ustalenia rozpoznania migreny przewlektej pacjentka
byta w wieku rozrodczym. Z uwagi na dziatanie teratogenne
nie podejmowano préby leczenia kwasem walproinowym.
Obecny konsensus ekspertow PTBG i Sekcji Boldw Glowy PTN
stanowi, ze stosowanie tych preparatéw u kobiet wieku roz-
rodczym (15.-49. r.z.) jest przeciwwskazane, o ile nie sg spet-
nione warunki programu zapobiegania cigzy wedtug Europej-
skiej Agencji Lekow (EMA, European Medicines Agency) [14].

Na rycinie 2 przedstawiono dzienniczki béléw gtowy, ktére pa-
cjentka okazata na wizycie kwalifikacyjnej. Ponizsze dziennicz-
ki obrazuja kolejne miesigce z liczba dni z bélami gtowy oraz
objawami towarzyszacymi i efektem przyjmowanych lekow
doraznych. Na ich podstawie mozemy rozpozna¢ u chorej mi-

grene przewlekta.

W badaniu neurologicznym nie stwierdzono istotnych odchy-
len. W skali MIDAS oceniono chorg na IV stopien. Ponadto pa-
cjentka dostarczyta zaswiadczenie lekarskie od neurologa, wy-
magane programem NFZ, potwierdzajace nieskuteczne préby
dwdch z trzech doustnych terapii profilaktycznych migreny
przewlektej (topiramatem i amitryptyling). Po przeanalizowa-
niu wszystkich kryteriéw chorg zakwalifikowano do programu
lekowego B.133 - leczenia toksyna botulinowa w ramach [ linii.
Wypetniono karte kwalifikacyjna, ktéra przedstawia rycina 3.
Wszystkie kryteria musza by¢ spetnione, aby pacjent mogt

otrzymac leczenie.
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RYCINA 2.

Dzienniczki boléw gtowy prowadzone przez okres kolejnych 3 petnych miesiecy.
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Pacjentka otrzymata pierwszy cykl iniekcji w listopadzie 2022 r.
Podano 195 jednostek toksyny botulinowej typu A zgodnie
z protokotem PREEMPT. Po 12 tygodniach w trakcie wizyty
kontrolnej pacjentka stwierdzita poprawe w zakresie zmniej-
szenia natezenia bdlu gtowy (ok. 5 w skali NRS; poprzednio
6-7) oraz szybszy efekt terapeutyczny po leczeniu doraznym.
Chora kontynuuje prowadzenie dzienniczka bolu gtowy. Za
12 tygodni zaplanowano trzeci cykl iniekcji. W przypadku
stwierdzenia poprawy klinicznej (redukcja dni z bélem gtowy
>50% w stosunku do wartosci wyjsciowej) w dniu czwartej
dawki, po trzech cyklach terapii toksyny botulinowej typu A,
planowana jest jej kontynuacja do wykonania pieciu petnych
cykli iniekgji, a nastepnie 12-miesieczna obserwacja.

OMOWIENIE

U naszej pacjentki rozpoznanie migreny przewlektej nie budzi-
to watpliwosci dzieki prawidtowo prowadzonemu dziennicz-
kowi béléw gtowy. Wdrozono profilaktyczne leczenie zgodnie
z rekomendacjami, ale dziatania niepozadane oraz brak efek-
tu terapeutycznego spowodowaty koniecznos¢ odstawienia
lekéw doustnych. Na podstawie okazanego zaswiadczenia
lekarskiego zawierajagcego odpowiednie informacje dotycza-
ce historii leczenia (nazwa, dawka leku, efekt terapeutyczny)
oraz dzienniczka boléw gtowy z kolejnych, nastepujacych po
sobie 3 petnych miesiecy chora zakwalifikowano do leczenia
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toksyna botulinowa typu A. Efekty terapii moga by¢ zauwazal-
ne niekiedy juz po pierwszym podaniu leku, a cze$¢ pacjentéw
reaguje na leczenie dopiero po wykonaniu trzech cykli iniekgji.
Spostrzezenia te sg rowniez niezwykle istotne z perspektywy
koniecznosci przekazania wiasciwej i wiarygodnej informacji
choremu. Pacjent powinien wiedzie¢, jakie sg szanse na uzy-
skanie efektu w sytuacji, gdy po pierwszym cyklu leczenia nie
zauwazy znaczacej poprawy badz bedzie ona obserwowana
tylko w niewielkim stopniu. Dlatego tak wazne jest stosowa-
nie okreslonej dawki leku - wyzsza dawka ma wieksza skutecz-
nos¢. Kluczowym aspektem terapii migreny przewlektej jest
rébwniez regularne stosowanie leku w opisanym schemacie

w 12-tygodniowych odstepach.

PODSUMOWANIE

Migrena przewlekfa pogtebia niepetnosprawnos¢ pacjen-
téw i pogarsza jako$¢ ich zycia. W migrenie epizodycznej
i przewleklej zaleca sie odmienne terapie profilaktyczne.
Nie wszystkie leki skuteczne w leczeniu migreny epizodycz-
nej maja potwierdzong skuteczno$¢ w migrenie przewlektej
i odwrotnie. Farmakoterapia doustna jest szczegdlnie trudna
i czesto konczy sie niepowodzeniem. Nieskuteczne leczenie
na etapie migreny epizodycznej, w tym rowniez naduzywanie
lekéw przeciwbolowych, moze spowodowac przemiane w mi-
grene przewlekta.
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Stosowane dotychczas leki w profilaktyce migreny przewlektej  Toksyna botulinowa jest wysoce skutecznym i bezpiecznym le-
maja istotne ograniczenia spowodowane ryzykiem wywoty-  kiem, rekomendowanym w profilaktycznym leczeniu migreny
wania dziatan niepozadanych. W $lad za odkrywaniem nowych przewlektej. Dotychczas wzgledy ekonomiczne w znaczacym

neuroprzekaznikéw i ich roli w migrenie podazajg nowe leki. stopniu utrudniaty pacjentom dostep do tak specjalistycznych

RYCINA 3.
Karta kwalifikacyjna do I linii z kryteriami do profilaktycznego leczenia migreny przewlektej toksyna botulinowa typu A.

KARTA KWALIFIKACJI strona nr...../20...... rok
do profilaktycznego leczenia migreny przewlektej w ramach programu B.133 (ICD-10:G43)

[ linia leczenia - toksyna botulinowa typu A

IMIE | NAZWISKO NAZWA PLACOWKI
ADRES
SMPTNR PESEL
DATAWIZYTY TELEFON

I
KRYTERIA KWALIFIKACJI - musza byc spetnione facznie TAK NIE
wiek > 181z

chory na migrene przewlekta majacy co najmniej 15 dni z bélem gtowy w miesigcu przez
co najmniej 3 kolejne miesigce, z ktdrych co najmniej 8 spetnia kryteria rozpoznania migreny (okreslone w aktualnym
wydaniu Miedzynarodowej Klasyfikacji Bolow Gtowy (ang. International Classification of Headache Disorders, ICHD));

nieskutecznos¢* minimum 2 udokumentowanych prob leczenia profilaktycznego migreny przewlektej lekami

o réznym dziataniu, wybranymi sposrod:

- topiramat stosowany w okresie nie krétszym niz 3 miesigce w dawce 100-200 mg na dobe (dawkowanie zgodnie
z aktualng ChPL)

- kwas walproinowy lub jego pochodne, stosowany w okresie nie krotszym niz 3 miesigce w dawce 500-1500 mg
na dobe

- amitryptylina stosowana w okresie nie krétszym niz 3 miesigce w dawce 50-150 mg na dobe

lub przeciwwskazanie do stosowania

lub brak tolerancji wyzej wymienionych lekéw zgodnie z odpowiednimi aktualnymi na dzien wiaczenia do

programu Charakterystykami Produktow Leczniczych;

wykluczenie przeciwwskazan do stosowania toksyny botulinowej typu A okreslonych w aktualnej na dzier wydania
decyzji Charakterystyce Produktu Leczniczego;

brak wczesniejszego leczenia toksyna botulinowa typu A we wskazaniu migrena przewlekta (nie dotyczy pacjentdw,
ktoérzy byli leczeni w ramach innego sposobu finansowania terapii, pod warunkiem, ze w chwili rozpoczecia leczenia
spetniali kryteria kwalifikacji do programu lekowego);

pisemna zgoda pacjenta na monitorowanie efektow leczenia przez 12 miesiecy po ostatnim podaniu toksyny
botulinowej typu A.

* Nieskutecznos¢ definiowana jest jako zmniejszenie liczby dni z bolem gtowy w miesigcu o mniej niz 50% wzgledem wartosci sprzed rozpoczecia leczenia.

Pacjenta zakwalifikowano / nie zakwalifikowano do | linii leczenia migreny przewleklej z uzyciem toksyny botulinowej typu A.

Data i podpis pacjenta Podpis
(lub opiekuna): i pieczec lekarza:

Do kwalifikacji do programu leczenia migreny przewlektej niezbedne jest prowadzenie i dostarczenie dzienniczka bolow gtowy.

Akceptuje warunki leczenia migreny przewlektej przy uzyciu toksyny botulinowej typu A i zapoznatem/am sie z ewentualnymi
dziataniami niepozadanymi, ktére moga wystapic po podaniu leku. Wyrazam zgode na monitorowanie efektéw leczenia przez
12 miesiecy po ostatnim podaniu toksyny botulinowej typu A.

Data i podpis pacjenta
(lub opiekuna):

NEWS

®
Vol. 6/Nr 1(20)/2023 (s. 16-24) WL) g remnao WA




PL-BCM-230003

Toksyna botulinowa typu A w leczeniu migreny przewlektej — sciezka terapeutyczna pacjenta do programu lekowego B.133
K. Kepczynska

metod leczenia. Ogtoszenie przez Narodowy Fundusz Zdro-  po spetnieniu odpowiednich kryteridw. Stosowanie BoNT-A

wia refundowanego programu lekowego B.133 dla pacjentow  wiaze sie jednak z koniecznoscig wtasciwej kwalifikacji do pro-

z migreng przewlekta jest przetomem w terapii b6léw gtowy.  gramu lekowego oraz umiejetnoscia prawidtowego wykony-

Leczenie moze by¢ dostepne dla szerszego grona pacjentéw  wania iniekcji zgodnie z przyjetym protokotem.
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ARTYKUL POGLADOWY

Sumatryptan w doraznym leczeniu
napadoéw migreny

Sumatriptan in the acute treatment of migraine attacks

dr n. med. Joanna Bielewicz

Klinika Neurologii, Uniwersytet Medyczny w Lublinie

STRESZCZENIE

Sumatryptan jest pierwszym, specyficznym dla doraznego leczenia napadéw migreny lekiem wprowa-
1810 Reko-
mendowany jest gtéwnie do przerywania lub tagodzenia umiarkowanych i ciezkich napadéw migreny.

dzonym na rynek. Nalezy do grupy tryptandéw, agonistéw receptoréw serotoninowych 5-HT

Odpowiedz terapeutyczna i szybko$¢ dziatania zaleza od dawki i drogi podania. Sumatryptan dostepny
jest w kilku formach, co umozliwia dobranie odpowiedniego leczenia do potrzeb i oczekiwan chore-
go, czyli spersonalizowanie leczenia. Ograniczeniami dotyczacymi stosowania tego tryptanu sg prze-
ciwwskazania wystepujace przede wszystkim przy wspéfistnieniu schorzeh sercowo-naczyniowych,
dziatania niepozadane, wystepowanie napadéw nawrotowych u ok. 30% chorych, a takze mozliwos¢
sprowokowania béléw gtowy z naduzywania lekdéw. Na efektywnos¢ i bezpieczenstwo terapii wptywa
wiasciwe przyjmowanie leku. Dlatego istotne w procesie leczenia sa edukacja chorego i dobra wspét-
praca pacjenta z lekarzem.

Stowa kluczowe: sumatryptan, tryptany, migrena, receptory HT-5 bol gtowy z naduzywania

1B8/1D"
lekow

ABSTRACT

Sumatriptan is the first specific medication which was launched for the market for acute treatment of

migraine attacks. It belongs to triptans, agonists of serotonin receptors 5-HT It is recommended to

1B/1D°
relief moderate or severe migraine attacks. Therapeutic response and rapidity of action depend on the
dose and the route of administration. Sumatriptan is available in several forms, what enables to adjust
treatment to the patients’ needs and expectations what means personalized treatment. Limitations of
this triptan are contraindications, mainly coexistence of cardiovascular diseases, side effects, recurrence
of attacks in about 30% of patients and increased risk of development of medication overuse head-
aches. Efficacy and safety of treatment depend on adequate administration of drug by patient. Cooper-
ation of physicians with patient is crucial in the process of migraine management.

Key words: sumatriptan, triptans, migraine, 5-HT__ _ receptors, medications overuse headaches
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Sumatryptan w doraznym leczeniu napadéw migreny
J. Bielewicz

WSTEP

Wprowadzenie tryptandw, lekéw specyficznych w terapii mi-
greny, byto istotnym postepem terapeutycznym w tej jednost-
ce chorobowej. Sumatryptan to pierwszy tryptan wprowadzo-
ny na rynek, znany juz od 1988 r. [1]. Jest najszerzej dotychczas
przebadanym lekiem z tej grupy. Ma udowodniong naukowo
efektywnos¢ w przerywaniu napaddéw migreny [2-4]. Ze wzgle-
du na swoja skuteczno$¢ i szerokie zastosowanie w ostrym
leczeniu migreny, stat sie standardem postepowania doraz-
nego. Efektywnos¢ wprowadzanych na rynek nowych lekéw
abortywnych jest poréwnywana z t3 osiaggang przez suma-
tryptan [5].

MECHANIZM DZIALANIA

Sumatryptan (tak jak alkaloidy ergotaminy) ma powinowactwo

do receptorow serotoninowych 5-HT, ~(5-hydroksytryptami-
na) i jest ich agonista [6]. Receptory 5-HT ;s obecne w mig-
$niach gtadkich naczyn oponowych i mézgowych, a 5-HT,
w zakonczeniach nerwu tréjdzielnego. Pobudzanie receptoréw
5-HT,, powoduje skurcz naczyn opony twardej i szyjnych. Po-
budzanie 5-HT,  hamuje wynaczynianie peptydoéw takich jak
substancja P, peptyd pochodny genu kalcytoniny (CGRP, calci-
tonin gene-related peptide) i neurokinina A, ktére dziatajg na-
czynioruchowo oraz indukuja zapalenie neurogenne okotona-
czyniowe [7]. Z uwagi na staba penetracje sumatryptanu przez
bariere krew-moézg kwestionowano jego dziatanie osrodkowe,
jednak prawdopodobnie przenika przez nia w matej ilosci,
niemniej wystarczajacej do hamowania transmisji bolu z jadra
ogoniastego nerwu tréjdzielnego do wzgoérza [8]. Ze wzgledu
na mechanizm dziatania leku rozwazane jest jego stosowanie

rowniez w innych wskazaniach, poza bélami gtowy [9].

WSKAZANIA DO STOSOWANIA

Sumatryptan rekomendowany jest do leczenia doraznego
napaddéw migreny z aurg i bez aury (doustnie 50-100 mg, do-
odbytniczo 25 mg, donosowo 10-20 mg, podskérnie 6 mg)
[2]. Mozna podawac ten lek w stanie migrenowym, o ile chory
wczesniej nie przyjat go podczas rozwijajacego sie napadu bez
efektu terapeutycznego [2]. Zalecany jest rowniez do leczenia
doraznego klasterowego boélu gtowy (podskérnie 6 mg, dono-
sowo 20-40 mgq) [2].

FARMAKOKINETYKA | POSTACIE
PREPARATOW

Efektywnos¢ i szybkos¢ leczenia zaleza od drogi podania
leku. Poszczegdlne badania daty odmienne wyniki dotyczace
réoznych postaci sumatryptanu. Jego zaletg jest dostepnos¢

NEWS
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w wielu formach. Sumatryptan podany w postaci iniekcji pod-
skornej (3 mg/0,5 ml) wykazuje wysoka srednig dostepnosc
biologiczng (96%) i szybkie dziatanie (po 13 min). Jego mak-
symalne $rednie stezenie to 42 ng/ml, a okres péttrwania to
97,6 min [10]. Zalecang dawka jest 6 mg s.c. Ponowng dawke,
przy napadzie nawrotowym, mozna przyja¢ najwczesniej po
1 h. Ztagodzenie dolegliwosci w ciggu 2 h obserwuje sie u ok.
76%, a ich ustgpienie - u 36,6% pacjentow [11]. W tej formie

sumatryptan jest najszybciej i najsilniej dziatajagcym tryptanem.

Forma donosowa w postaci aerozolu zawarta jest w podajni-
ku 20 mg/0,1 ml. Po podaniu do nosa $rednia biodostepnos¢
sumatryptanu wynosi 15,8%, lek zaczyna dziata¢ po blisko
15 min, maksymalne stezenie w osoczu wystepuje zwykle po
1-1,5 h, a srednia warto$¢ po podaniu dawki 20 mg wynosi
12,9 ng/ml. Okres pottrwania tej postaci sumatryptanu w oso-
czu wynosi w przyblizeniu 2 h [10]. W ciggu 24 h mozna stoso-
wac maksymalnie dwie dawki leku, a druga dawke mozna za-
zy¢ nie wczes$niej niz po 2 h. Ztagodzenie dolegliwosci w ciggu
2 h obserwuje sie u ok. 52% pacjentdw, a ich catkowite ustgpie-
nie u ok. 21% [11].

Posta¢ doustna sumatryptanu to tabletki powlekane 100 mg
i 50 mg. Srednia biodostepnoé¢ w postaci doustnej wynosi
14%, czesciowo ze wzgledu na metabolizm, a czeSciowo ze
wzgledu na niepetne wchtanianie. Lek zaczyna dziata¢ po bli-
sko 30 min. 70% maksymalnego stezenia w osoczu wystepuje
po 45 min, a jego srednia wartos¢ po podaniu dawki 100 mg
wynosi 54 ng/ml. Sredni okres péttrwania to ok. 2 h [10]. Daw-
ka 100 mg jest skuteczniejsza niz 50 mg, ale czesciej wigze sie
z dziataniami niepozadanymi. Mozna przyja¢ drugg dawke
najwczesniej po 2 h. Maksymalna dawka dobowa to 300 mg.
Ztagodzenie dolegliwosci bélowych w ciaggu 2 h obserwuje sie
u ok. 49% chorych, a ich catkowite ustgpienie u ok. 27% [11].

Sumatryptan jest réwniez dostepny w formie czopkéw w daw-
ce 25 mg. Dziata po blisko 30 min, biodostepnos¢ to 19%. Mak-
symalne stezenie wystepuje po mniej wiecej 1-1,5 h, a jego
Srednia warto$¢ wynosi 26,6 ng/l. Okres pottrwania to ok. 2 h.
W ciggu 24 h mozna stosowac maksymalnie dwa czopki [12].

Sumatryptan wystepuje tez w formie systemu transdermalne-
go jonoforetycznego i przezskérnej bezigtowej (dla chorych
obawiajacych sie uktucia igta — needle phobia), a takze w leku
ztozonym z naproksenem (85 mg sumatryptanu + 500 mg na-
proksenu). Te preparaty nie sa dostepne w Polsce.

Sumatryptan metabolizowany jest w watrobie przez oksydaze

monoaminowa A (MAO-A). Gtéwny metabolit — kwas indolooc-
towy sumatryptanu - wydalany jest z moczem.
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Sumatryptan w doraznym leczeniu napadéw migreny
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TABELA 1.

Wiasciwosci farmakokinetyczne i efektywnosc¢ réznych postaci sumatryptanu.

Szybkos¢ | Biodo- | Maksymalne sred-
Postac leku
dziatania | stepnos¢ | nie stezenie (T )

Iniekcja pod- 13 min 96% 42 ng/ml
skérna 3 mg

Aerozol donoso- 15 min 15,8% 12,9 ng/ml
wy 20 mg/0,1 ml

Tabletki 100 mg 30 min 14% 54 ng/ml

INTERAKCJE

Nie mozna stosowac sumatryptanu z lekami z grupy inhibito-
row MAO-A (np. selegiling) i przez 2 tygodnie po zaprzestaniu
ich przyjmowania. Przeciwwskazane jest faczenie sumatrypta-
nu z ergotaming i jej pochodnymi. Ostroznie lek nalezy sto-
sowac z inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI,
selective serotonin reuptake inhibitor) i inhibitorami wychwytu
zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI, serotonin norepi-
nephrine reuptake inhibitor), a takze z buprenorfing ze wzgledu
na mozliwos¢ wystapienia zespotu serotoninowego. Nie za-
uwazono niekorzystnych interakgji z lekami czesto stosowany-
mi w grupie chorych z migrena: B-blokerami, tréjcyklicznymi

lekami antydepresyjnymi i blokerami kanatu wapniowego [8].

PRZECIWWSKAZANIA

Nie mozna stosowac sumatryptanu u pacjentéw ze wspotist-
niejaca choroba niedokrwienng serca, anging Prinzmetala, nie-
kontrolowanym nadcisnieniem tetniczym, chorobami naczyn
obwodowych (np. choroba Raynauda), po przebytym udarze
modzgu, epizodzie przejsciowego niedokrwienia moézgu (TIA,
transistent ischaemic attacks), z ciezka niewydolnoscia watroby
lub nerek, a takze u chorych w ciazy i podczas laktacji. Suma-
tryptan nie jest tez wskazany w leczeniu migreny hemiplegicz-
nej i migreny z aura z objawami z pnia mézgu [10, 13].

DZIALANIA NIEPOZADANE

Sumatryptan jest raczej dobrze tolerowany. W dawce 100 mg
doustnie wywotuje dziatania niepozadane u ok. 13 % chorych
[12]. Powazne dziatania niepozadane rejestruje sie u 0,14%
pacjentow. Najczesciej wystepuja: zte samopoczucie, zmecze-
nie, nudnosci i wymioty. Rzadziej obserwowane sa: reakcje
alergiczne, zawroty gtowy, parestezje, przemijajace uczucie
ucisku w klatce piersiowej, zaczerwienienie powtok skérnych,
bdl szyi, sennos¢ (nie powinno sie prowadzi¢ pojazdu 24 h po
zazyciu leku). Po podaniu podskérnym mozna zauwazy¢ reak-
cje w miejscu wktucia, a po podaniu donosowym — zaburzenia
smaku [14].

Vol. 6/Nr 1(20)/2023 (s. 25-29)

Okres p6t- | Zlagodzenie nasilenia | Ustapienie catkowite
trwania (T, )| napaduw ciagu2h napadu w ciqgu 2 h

1,5h 76% 36%
2h 52% 21%
2h 49% 27%

ZASADY LECZENIA DORAZNEGO
TRYPTANEM

Lek i sposdb jego aplikacji w celu przerwania napadu migreno-
wego powinny by¢ dobrane indywidualnie, z uwzglednieniem
ciezkosci napadow, szybkosci ich narastania, objawéw towarzy-
szacych, typu migreny, wieku chorego, wspétistnienia choréb
towarzyszacych, preferencji chorego (personalizacja leczenia).
Wazne, aby dla konkretnego pacjenta sprawnie i szybko dobrac
lek jak najbardziej efektywny w przerywaniu napadu, aby nie
dochodzito do eskalacji bélu uposledzajacego sprawnosé.

Sumatryptan jest lekiem pierwszego rzutu zalecanym jako le-
czenie poczatkowe majace na celu przerywanie i/lub tagodze-
nie umiarkowanych i ciezkich napadéw bélu gtowy oraz hamo-
wanie ich progresji. Powinien réwniez by¢ polecany jako ,lek
zapasowy” (back-up) do przerywania lekkich napadéw bdéléw
migrenowych, jesli leczenie poczatkowe, np. z zastosowaniem
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ), ktére najcze-
Sciej przerywa napad takiego stopnia, okaze sie niewystarcza-
jace [8].

Sumatryptan stosowany jest w leczeniu doraznym migreny za-
réwno z aurg, jak i bez aury, z wyjatkiem migreny podstawnej
i hemiplegicznej. Jest mniej skuteczny w leczeniu doraznym
migreny z aura [15]. Nie powinien jednak by¢ przyjmowany
podczas aury, poniewaz takie postepowanie jest nieskuteczne;
nie przerywa aury ani nie zapobiega wystapieniu bélu gtowy.

Sumatryptan jest skuteczny w tagodzeniu/przerywaniu napa-
déw migreny miesigczkowej [16]. Nie ma przeciwwskazan do
jego stosowania, tak jak i innych tryptanéw, w leczeniu doraz-
nym migreny w okresie okotomenopauzalnym [17]. W wieku
starszym lek ten nalezy stosowac ostroznie [18], a wedtug nie-
ktérych autoréw jego stosowanie jest wéwczas przeciwwska-
zane, nawet przy braku wspéfistnienia choréb sercowo- lub

mdzgowo-naczyniowych [19].

Sumatryptan powoduje ztagodzenie/ustapienie nie tylko bdlu
gtowy, ale tez takich objawdéw jak nudnosci oraz nadwrazli-

wos¢ na $wiatto i dzwiek.
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Jak wspomniano powyzej, rézne postaci leku maja zréznico-
wang skutecznos¢ i szybko$¢ dziatania. Umozliwia to dobér
odpowiedniego preparatu w zaleznosci od charakteru napa-
du i preferencji chorego. W celu szybkiego przerwania silnego
napadu, ktéry gwattownie eskaluje i ktéremu towarzysza nud-
nosci i wymioty, wygodne i skuteczne beda formy iniekcyjne,
donosowe i doodbytnicze. Preparaty tabletkowe powinny by¢
zalecane chorym, u ktérych napad rozwija sie stopniowo, bez
nudnosci i wymiotéw, a takze tym, ktérzy obawiaja sie uktucia
igta. Dawka 100 mg jest bardziej skuteczna, ale w przypadku
jej zastosowania czesciej wystepuja dziatania niepozadane.

Rekomendowane powinno by¢ przyjmowanie tryptanu moz-
liwie szybko po wystapieniu bélu. Lek jest skuteczny i we
wczesnej, i w pdznej fazie okresu bolowego, ale najbardziej na
poczatku jego wystapienia [12]. Po blisko godzinie rozwija sie
sensytyzacja osrodkowa, co ostabia dziatanie sumatryptanu.

Jezeli pierwsza dawka nie przyniesie zadowalajgcego efektu,
zastosowanie kolejnej rowniez nie bedzie skuteczne. U % cho-
rych, ktérzy przyjeli sumatryptan z dobrym efektem, wyste-
puja ataki nawrotowe [20]. Odpowiadaja terapeutycznie na
ponowne przyjecie tego leku lub na analgetyki z grupy NLPZ.

Aby oceni¢ efektywnos¢ i wiasciwy dobér leku, powinien on
by¢ zastosowany przynajmniej podczas trzech napadéw ze
wzgledu na duza zmiennos¢ odpowiedzi u tego samego cho-
rego [12].

Sumatryptan nie powinien by¢ stosowany czesciej niz 2 razy
w tygodniu [3] i 9 razy w miesigcu [4] ze wzgledu na mozli-
wos¢ rozwoju polekowych béléw gtowy (MOH, medication
overuse headache), do ktérych tryptany predysponuja. Dlatego
czestos¢ jego przyjmowania powinna by¢ kontrolowana pod-
czas kolejnych wizyt.

Pismiennictwo

Sumatryptanu nie nalezy stosowac w ciazy. Przed jego przepi-
saniem powinny by¢ przedyskutowane plany prokreacyjne pa-
cjentki i rozwazone zastosowanie antykoncepdji, jesli chora jest
w wieku rozrodczym.

ROLA SPECJALISTY W PROWADZENIU
PACJENTOW Z MIGRENA

Typowy klinicznie obraz migreny, spetniajacy wymagania roz-
poznania wedtug klasyfikacji International Headache Society,
nie powinien budzi¢ watpliwosci diagnostycznych, nie tylko
u lekarzy specjalistéw neurologéw. Whasciwe rozpoznanie moze
by¢ ustalone przez lekarzy innych specjalnosci, np. lekarza ro-
dzinnego, a takze prawidtowo podejrzewane przez samego pa-
cjenta. Wydaje sie jednak uzasadnione, zeby diagnoza, nawet
w przypadkach niebudzacych watpliwosci, byta potwierdzona
przez lekarza specjaliste. Do takiej wizyty pacjent powinien by¢
zachecony. Nalezy pamieta¢, ze migrena jest chorobg przewle-
kta, ktérej obraz ewoluuje w ciggu zycia. Chorzy czesto szukaja
porady u neurologa, kiedy transformuje ona w posta¢ prze-
wlekta lub na obraz kliniczny naktadaja sie bdle z naduzywa-
nia lekéw badz napieciowe bdle gtowy. W takich przypadkach
rozpoznanie moze by¢ trudne, a wywiad uzyskany od chorego
- niejednoznaczny, totez wczesniejsze rozpoznanie i dokumen-
tacja leczenia specjalistycznego moga pomaéc w diagnozie.

Co wiecej, prowadzenie chorego z migreng to nie tylko dobdr
odpowiedniego leku abortywnego, ale tez poradnictwo do-
tyczace odpowiedniego stylu zycia, sposobu leczenia, tak aby
byto ono skuteczne i bezpieczne. Dobér leczenia powinien
uwzglednia¢ posta¢ migreny, rodzaje napaddéw, schorzenia
wspotistniejace, przyjmowane inne leki (przeciwdepresyjne, te-
rapia hormonalna) i wiek chorego (leczenie spersonalizowane).
Kompleksowe leczenie specjalistyczne moze zmniejszy¢ ryzy-
ko transformacji migreny w postac przewlekta lub wystgpienia

boléw z naduzywania lekow.
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J OV Y® v v Niniejszy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie zidentyfikowanie nowych
“ informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac
wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane. Aby dowiedzie¢ sig, jak zgtasza¢ dziatania niepozgdane - patrz

punkt 4.8 ChPL.

fre m an ezu m ab 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO: AJOVY 225 mg, roztwér do wstrzykiwan w amputko-strzykawce; AJOVY 225 mg,
roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu. 2. SKEAD JAKOSCIOWY | ILOSCIOWY: Kazda amputko-strzykawka
zawiera 225 mg fremanezumabu. Kazdy wstrzykiwacz potautomatyczny napetniony zawiera 225 mg fremanezumabu. Fremanezumab jest humanizowanym
przeciwciatem monoklonalnym wytwarzanym metodg rekombinacji DNA w komérkach jajnika chomika chinskiego (ang. Chinese hamster ovary, CHO). Petny wykaz
substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1 ChPL. 3. POSTAC FARMACEUTYCZNA: Roztwor do wstrzykiwan (wstrzykniecie). Przejrzysty do opalizujacego, bezbarwny
do lekko zéttego roztwdr o pH 5,5 i osmolalnoéci 300-450 mOsm/kg. 4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE: 4.1 Wskazania do stosowania: Produkt leczniczy
AJOVY jest wskazany do stosowania w profilaktyce migreny u oséb dorostych, u ktérych wystepujg co najmniej 4 dni z migreng w miesigcu. 4.2 Dawkowanie
i sposdb podawania: Leczenie powinien rozpoczyé lekarz z doswiadczeniem w rozpoznawaniu i leczeniu migreny. Dawkowanie: Leczenie jest przeznaczone dla
pacjentéw, u ktérych w momencie rozpoczynania leczenia fremanezumabem wystepujg co najmniej 4 dni z migreng w miesigcu. Dostepne s3 dwie opcje dawkowania:
+ 225 mg raz na miesigc (dawkowanie co miesigc) lub « 675 mg co trzy miesigce (dawkowanie co kwartat). W przypadku zmiany schematu dawkowania pierwszg
dawke w ramach nowego schematu nalezy poda¢ w nastepnym zaplanowanym terminie dawkowania wedtug poprzedniego schematu. Po rozpoczeciu leczenia
fremanezumabem mozna kontynuowac jednoczesnie stosowane profilaktyczne leczenie migreny, jesli lekarz przepisujgcy uzna to za konieczne (patrz punkt 5.1 ChPL).
Korzysci wynikajace z leczenia nalezy oceni¢ po uptywie 3 miesiecy od rozpoczecia leczenia. Wszelkie pozniejsze 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, stosujgc zalecong dawke i schemat. Nie nalezy
podawac dawki podwadjnej w celu uzupetnienia pominietej dawki. Szczegdlne grupy pacjentéw: Osoby w podesztym wieku: Dostepne sg ograniczone dane na temat
stosowania fremanezumabu u pacjentéw w wieku 2 65 lat. Zgodnie z wynikami analizy farmakokinetyki populacyjnej modyfikacja dawki nie jest wymagana (patrz
punkt 5.2 ChPL). Zaburzenia czynnosci nerek lub watroby: U pacjentéw z tagodnymi do umiarkowanych zaburzeniami czynnosci nerek lub watroby modyfikacja dawki
nie jest konieczna (patrz punkt 5.2 ChPL). Dzieci i mtodziez: Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego AJOVY
u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. Dane nie sg dostepne. Sposéb podawania: Podanie podskérne. Produkt leczniczy AJOVY jest przeznaczony wytgcznie
do wstrzyknie¢ podskérnych. Nie nalezy go podawad drogg dozylng ani domigéniowa. Produkt leczniczy AJOVY moze byc wstrzykiwany w okolice brzucha, ud lub
gorne czeséci ramion, w miejsce gdzie skéra nie jest tkliwa, zasiniona, zaczerwieniona ani stwardniata. W przypadku wielokrotnych wstrzykniec¢ nalezy zmienia¢ miejsca
wstrzykniec. Pacjenci poinstruowani przez fachowy personel medyczny w zakresie techniki samodzielnego wstrzykiwania podskérnego mogg sami wstrzykiwac
sobie produkt leczniczy. Szczegdtowe instrukcje dotyczgce podawania, patrz punkt 6.6 ChPL. 4.3 Przeciwwskazania: Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub
na ktdrgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong w punkcie 6.1 ChPL. 4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczgce stosowania: Identyfikowalnos¢:
W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie zapisaé nazwe i numer serii podawanego produktu. Ciezkie reakcje
nadwrazliwosci: Reakcje anafilaktyczne zgtaszano rzadko w zwigzku ze stosowaniem fremanezumabu (patrz punkt 4.8 ChPL). Wiekszos¢ reakcji wystgpita w ciggu
24 godzin od podania, chociaz niektére reakcje byty opdznione. Nalezy ostrzec pacjentéw o objawach zwigzanych z reakcjami nadwrazliwosci. Jesli wystgpi ciezka
reakcja nadwrazliwosci, nalezy wdrozy¢ odpowiednie leczenie i przerwa¢ podawanie fremanezumabu (patrz punkt 4.3 ChPL). Ciezkie choroby uktadu sercowo-
-naczyniowego: Pacjenci z niektérymi ciezkimi chorobami uktadu sercowo-naczyniowego byli wykluczeni z badan klinicznych (patrz punkt 5.1 ChPL). Dane dotyczgce
bezpieczenstwa stosowania u tych pacjentdw nie sg 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”. 4.8 Dziatania niepozgdane: Podsumowanie profilu bezpieczenstwa: W badaniach rejestracyjnych produkt leczniczy
AJOVY stosowato tgcznie ponad 2500 pacjentdw (ponad 1900 pacjento-lat). Ponad 1400 pacjentéw leczono przez co najmniej 12 miesiecy. Do czesto zgtaszanych dziatan
niepozadanych produktu leczniczego nalezaty miejscowe reakcje w miejscu wstrzykniecia [bol (24%), stwardnienie (17%), rumien (16%) i swigd (2%)]. Tabelaryczne
zestawienie dziatan niepozadanych: Dziatania niepozgdane produktu leczniczego obserwowane w badaniach klinicznych oraz zgtaszane po wprowadzeniu produktu
do obrotu przedstawiono zgodnie z klasyfikacjg uktadéw i narzgdéw MedDRA. W obrebie kazdej kategorii czestosci wystepowania, dziatania niepozgdane produktu
leczniczego zestawiono w kolejnosci malejgcej ciezkosci. Kategorie czestosci wystepowania oparto na nastepujgcej konwencji: 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). W obrebie kazdej klasy uktadéw i narzadéw dziatania
niepozgdane produktu leczniczego zostaty uporzadkowane wedtug czestosci wystepowania, przy czym jako pierwsze wymieniono najczestsze dziatania niepozgdane.
Zidentyfikowano nastepujace dziatania niepozgdane dotyczgce produktu leczniczego AJOVY (patrz tabela 1).
Tabela 1: Dziatania niepozadane

Klasyfikacja uktadow i narzgdéw MedDRA Czestos¢ wystepowania Dziatanie niepozadane

Niezbyt czesto Reakcje nadwrazliwosci, takie jak wysypka, swigd, pokrzywka i obrzek

Zaburzenia uktadu immunologicznego - -
Rzadko Reakcja anafilaktyczna

Bol w miejscu wstrzykniecia

Bardzo czesto Stwardnienie w miejscu wstrzykniecia
Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania Rumien w miejscu wstrzykniecia

Czesto Swigd w miejscu wstrzykniecia

Niezbyt czesto Wysypka w miejscu wstrzykniecia

Opis wybranych dziatan niepozgdanych: Reakcje w miejscu wstrzykniecia: Najczesciej obserwowanymi miejscowymi reakcjami w miejscu wstrzykniecia byt
bol, stwardnienie i rumien. Wszystkie miejscowe reakcje w miejscu wstrzykniecia miaty charakter przemijajacy, a ich nasilenie byto przewaznie tagodne do
umiarkowanego. Bdl, stwardnienie i rumien zazwyczaj obserwowano bezposrednio po wstrzyknieciu, podczas gdy swigd i wysypka pojawiaty sie w ciggu
mediany czasu wynoszacej, odpowiednio, 24 i 48 godzin. Wszystkie reakcje w miejscu wstrzykniecia ustepowaty najczesciej w ciggu kilku godzin lub dni. Reakcje
w miejscu wstrzykniecia zasadniczo nie wymagaty odstawienia produktu leczniczego. Ciezkie reakcje nadwrazliwosci: Reakcje anafilaktyczne zgtaszano rzadko.
Reakcje wystepowaty w wiekszosci w ciggu 24 godzin od podania, chociaz niektére byty opodznione. Immunogennosc: W badaniach kontrolowanych placebo
u 0,4% pacjentéw (6 z 1701) leczonych fremanezumabem wuyksztatcity sie przeciwciata przeciwlekowe. Miano tych przeciwciat byto niskie. U jednego z tych
6 pacjentéow wyksztatcity sie przeciwciata neutralizujgce. W trakcie 12-miesiecznego leczenia przeciwciata przeciwlekowe wykryto u 2,3% pacjentéw (43 z 1888),
a u 0,95% pacjentéw wyksztatcity sie przeciwciata neutralizujgce. Wyksztatcenie przeciwciat przeciwlekowych nie wptywato na bezpieczenstwo stosowania
ani skutecznoé¢ fremanezumabu. Zgtaszanie podejrzewanych dziata niepozadanuych: Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie
podejrzewanych dziatan niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby
nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych: Al. Jerozolimskie 181C,
02-222 Warszawa, tel.: +48 22 49 21 301, faks: +48 22 49 21 309, strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl. 7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY
POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU: TEVA GmbH, Graf-Arco-Str. 3, 89079 Ulm, Niemcy. 8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU:
Amputko-strzykawka: EU/1/19/1358/001 - 1 amputko-strzykawka; EU/1/19/1358/002 - 3 amputko-strzykawki. Wstrzykiwacz: EU/1/19/1358/003 - 1 wstrzykiwacz
pétautomatyczny napetniony; EU/1/19/1358/004 - 3 wstrzykiwacze pdtautomatyczne napetnione. Wydane przez Komisje Europejskg. 10. DATA ZATWIERDZENIA
LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO: Maj 2022. Szczegétowe informacje o tym produkcie leczniczym sa
dostepne na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow, http://www.ema.europa.eu. Kategoria dostepnosci: Rpz - produkt wydawany z przepisu
lekarza do zastrzezonego stosowania. Informacji udziela: Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0., ul. Osmanska 12, 02-823 Warszawa, tel.: +48 22 345 93 00,
www.teva.pl. Szczegétowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostepne na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow, http://www.ema.europa.eu.
Odptatnos¢ dla pacjenta: w ramach programu lekowego produkt leczniczy AJOVY 225 mg, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce bezptatny dla pacjenta. Na podsta-
wie Obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia 20 lutego 2023 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobéw medycznych na 1 marca 2023 r. Charakterystyka Produktu Leczniczego dostepna na stronie www.tevamed.pl.

1. Aktualna tres¢ Programu Lekowego B.133. PROFILAKTYCZNE LECZENIE CHORYCH NA MIGRENE PRZEWLEKtA (ICD-10: G43) obowigzujgca od 1 wrzesnia 2022 zgodnie
z Obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 22 sierpnia br. dostepna pod linkiem: https://www.gov.pl/web/zdrowie/choroby-nieonkologiczne.

2. https:/www.ema.europa.eu/en/medicines, dostep z dn. 5.09.2022 r.

3. Charakterystyka Produktu Leczniczego AJOVY® 225 mg, roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce z maja 2022 r. te\’q
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AJOVY?Y MNIEJ DNI Z MIGRENA

fremanezumab TO POCZATEK AKTYWNEGO ZYCIA

AJOVY@ iuz dOStepny
w programie lekowym'

Program lekowy:

PROFILAKTYCZNE LECZENIE CHORYCH NA MIGRENE PRZEWLEKLA
(IcD-10: G43)"

W programie finansuje sie dwie linie leczenia migreny przewlekiej

@ W pierwszej linii leczenia @ Fremanezumab
stosuje sie toksyne jest dostepny

botulinowq typu A w drugiej linii leczenia

przeciwciato monoklonalne anty-CGRP,
ktore oferuje opcje podawania leku podskornie

Wiecej informaciji o leku i+ www.migrena.pl

* Dotyczy dawki kwartalnej. # Korzysci wynikajqce z leczenia nalezy ocenié po uptywie 3 miesigcy od rozpoczecia
leczenia. Wszelkie pbdzniejsze decyzje dotyczgce kontynuowania leczenia nalezy podejmowal indywidualnie dla
kazdego pacjenta. Nastepnie zaleca sig regularne oceny potrzeby kontynuowania leczenia®.
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OPIS PRZYPADKU

Studium przypadku pacjentki
z chronifikacjg migreny —
terapia fremanezumabem

A case study of a patient with migraine chronification —
fremanezumab treatment

dr n. med. Iwona Rosciszewska-Zukowska

Kliniczny Szpital Wojewddzki nr 2 im. $w. Jadwigi Krélowej w Rzeszowie
Zaktad Neurologii, Instytut Nauk Medycznych, Kolegium Nauk Medycznych,
Uniwersytet Rzeszowski

STRESZCZENIE

Migrena nalezy do grupy najczestszych pierwotnych béléw gtowy, nieleczona lub leczona niewtasci-
wie moze ulegac chronifikacji. W artykule przedstawiono przypadek pacjentki, u ktérej migrena epi-
zodyczna przeszta transformacje w migrene przewlekla z bélami gtowy z naduzycia lekow. Terapia
profilaktyczna migreny przewlektej z zastosowaniem ,starych lekéw profilaktycznych” czesto nie jest
skuteczna lub jest Zle tolerowana. U prezentowanej chorej z trudna do leczenia migrena przewlekfa
zastosowano fremanezumab, co okazato sie dobrze tolerowane i bardzo skuteczne. Pozwolito to pa-

cjentce powrdci¢ do normalnego funkcjonowania w zyciu zawodowym i spotecznym.

Stowa kluczowe: migrena, migrena epizodyczna, migrena przewlekta, chronifikacja migreny, fremane-

zumab

ABSTRACT

Migraine belongs to the group of the most common primary headaches, untreated or improperly
treated migraine can lead to migraine chronification. A case of a presented patient have developed
a chronic migraine from episodic migraine with medication overused headaches. Prophylactic therapy
of chronic migraine with “old prophylactic drugs” use are ineffective or bed tolerated. In presented pa-
tient with difficult to treatment chronic migraine fremanezumab was included and this treatment was
well tolerated and very effective. This allowed the patient to return to normal functioning in professio-
nal and social life.

Key words: migraine, episodic migraine, chronic migraine, migraine chronification, fremanezumab
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Studium przypadku pacjentki z chronifikacja migreny — terapia fremanezumabem

I. Rosciszewska-Zukowska

WSTEP

Migrena nalezy do grupy najczestszych pierwotnych bolow
gtowy, dotyczy ok. 10-15% populacji ogdlnej na sSwiecie [1].
W ostatnich latach obserwuje sie staty wzrost zapadalnosci na
te chorobe, w ciggu ostatniej dekady nawet o 15,4% [2]. We-
dtug Global Burden of Disease Study (GBD) w Polsce w 2019 .
wsérédd oséb w wieku 15-49 lat wspotczynnik rozpowszech-
nienia migreny wynosit nawet 20% [3]. Wystepuje ona ponad
dwukrotnie czesciej u kobiet niz u mezczyzn (17,0% vs 8,6%)
[4]. Ma to istotny negatywny wptyw na jakos¢ zycia pacjentek,
CO sprawia, ze migrena zajmuje pierwsze miejsce wsrdd cho-
rob wywotujacych niesprawnos¢ w zyciu codziennym u kobiet
przed 50 r.z. [5], a tym samym uposledza ich swobodne funk-
cjonowanie osobiste, zawodowe i spoteczne. Skuteczna terapia
profilaktyczna migreny moze pomaéc chorym w powrocie do
normalnego funkcjonowania w zyciu codziennym oraz prowa-
dzi¢ do poprawy jakosci ich zycia. Opracowane przez polskich
ekspertdw wytyczne leczenia doraznego i profilaktycznego tej
choroby obejmuja nie tylko wtasciwy dobdr lekdw, ale réwniez
zasady prowadzenia terapii profilaktycznej [6]. Mimo to czesto
napotykamy przypadki, kiedy terapia abortywna stosowana
jest niewlasciwie, a terapia profilaktyczna jest Zle tolerowana
przez pacjentéw lub nieskuteczna.

OPIS PRZYPADKU

22-letnia chora zgtosita sie do poradni neurologicznej z powo-
du uporczywych boléw gtowy wystepujacych od 3 lat. Zebrano
wywiad lekarski oceniajacy historie choroby pacjentki, co po-
zwolito nie tylko ustali¢ rozpoznanie, ale réwniez przeanalizo-

wac transformacje choroby.

Pierwszy napadowy bol gtowy pojawit sie u chorej w 13. r.z. Po-
czatkowo bdle wystepowaly z czestosciag raz na 2-3 miesiace,
nastepnie raz w miesigcu, zwykle w okresie okotomiesigczko-
wym. Bole gtowy miaty charakter rozpierajacy, pulsujacy, byty
potowicze, obejmowaty okolice czotowg i skroniowg gtowy.
Dodatkowo wystepowaty: nudnosci, sporadycznie wymioty,
nadwrazliwos$¢ na swiatto, dZzwieki i zapachy. Natezenie bélu
w skali numerycznej (NRS, numerical rating scale) pacjentka
oceniafa na 4 pkt. Napady migreny miaty tagodne natezenie,
chora stosowata doraznie ibuprofen i paracetamol z dobrym
efektem, funkcjonowanie codzienne nie byto zaburzone.

W 14. rz. bdl gtowy poprzedzony byt pierwszym epizodem
zaburzen widzenia w postaci btyskdéw, migoczacych zygza-
kéw z plamistym ubytkiem w polu widzenia. Z tego powodu
pacjentka byta diagnozowana w klinice neurologii dzieciecej.
Wykonano badania neuroobrazowe: MR gtowy, w ktérym nie
uwidoczniono patologii, a takze badanie angio-MR naczyn mo-
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zgowych, ktére réwniez nie wykazato patologii naczyniowej.
Pacjentke konsultowano okulistycznie - takze wykluczono za-

burzenia. Ustalono rozpoznanie migreny epizodycznej z aura.

Od tego czasu u chorej zaczely sie pojawiac¢ napady bélu gto-
wy o typowej lokalizacji poprzedzone aura wzrokowa, nastep-
nie dofaczyt sie kolejny charakter aury — aura czuciowa, w po-
staci dretwienia koriczyny gornej i potowy twarzy trwajacego
zwykle kilkanascie minut, rzadziej maksymalnie 30 min. Napa-
dy migreny miaty charakter napadu aury wzrokowej, niekiedy
czuciowej oraz napadu aury z nastepowym bodlem gtowy, po-
jawiaty sie tez bole gtowy bez aury. Napady nadal miaty cechy
napadéw tagodnych, nie ograniczaty funkcjonowania codzien-
nego pacjentki. Zwykle trwaty od 1 do 2 dni, wystepowaty raz
w miesigcu, a maksymalna liczba dni z bélem gtowy wynosita
4 dni na miesigc. Bol ustepowat po niesteroidowych lekach
przeciwzapalnych (NLPZ): ibuprofenie i naproksenie, rzadziej
pacjentka przyjmowata paracetamol z dobrym efektem. Na
tym etapie choroby byly spetnione kryteria rozpoznania mi-
greny epizodycznej z aura z rzadkimi napadami.

W szkole sredniej u chorej wyraznie zwiekszyta sie liczba na-
padéw - nawet do 3-4 na miesigc. Trwaty one 1-3 dni, co
wymusito zwiekszenie czestotliwosci stosowania lekéw prze-
ciwbolowych. Bole nie zawsze ustepowaty po paracetamolu
i naproksenie, pacjentka zaczeta stosowac lek taczony z para-
cetamolem, kodeing i kofeina. Napady zwiekszyly swoje nate-
zenie do napaddw srednich i ciezkich. W ich trakcie pacjentka
byta zmuszona do pozostawania w t6zku, nie mogta pdjs¢ do
szkoty, przez 1-2 dni byta wylaczona z normalnego funkcjo-
nowania. Wéwczas leki z grupy NLPZ przyjmowata przez 3-5
dni w miesigcu, a leki zZtozone maksymalnie 5 dni w miesigcu.
Podczas wizyty u neurologa analiza charakteru objawéw cho-
robowych pozwolita na ustalenie rozpoznania migreny epi-
zodycznej z czestymi napadami. Zdefiniowano wystepujace
przed napadem objawy zwiastunowe w postaci sztywnienia
karku, zmiennosci nastroju i zaburzen faknienia, co pozwala-
to przewidywac¢ napady migreny. Czynnikami prowokujacymi
u pacjentki byty: nieprzespana noc, zbyt ditugi sen, gtodzenie
sie, stres, zmiana pogody, zapachy (np. perfumy), ale réwniez
czynniki dietetyczne, zwtaszcza wino i cytrusy, co wymusito
zmiane diety. Wiaczono wéwczas leczenie profilaktyczne w po-
staci metoprololu w dawce 50 mg/24 h, a do leczenia abor-
tywnego ciezkich napadéw sumatryptan w dawce 100 mg
z dobrym efektem. Po 3 miesigcach terapii profilaktycznej nie
zauwazono poprawy; napady migreny mialy podobng czestos¢
i natezenie, liczba dni z bélem na miesigc nie ulegta zmniejsze-
niu. Préba zwiekszenia dawki metoprololu powodowata u pa-
cjentki zawroty gtowy, ktére nasilaty sie przy pionizacji. Z tego
powodu zmieniono terapie profilaktyczna, wiaczajac fluna-
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ryzyne w dawce 5 mg/24 h. Uzyskano zmniejszenie czestosci
napadow do 2-3 na miesiac, skrécenie czasu trwania napadu
do 1-2 dni oraz zmniejszenie natezenia bélu do 2-4 pkt w skali
NRS, co poprawito funkcjonowanie chorej w szkole i zyciu spo-

tecznym.

Pacjentka nie miata juz probleméw z absencja szkolng wywo-
tang migreng, zdata mature, rozpoczeta studia. Po kilku mie-
sigcach terapii flunaryzyna pojawity sie dziatania niepozada-
ne w postaci zwiekszenia masy ciata o 8 kg, czego pacjentka
nie akceptowata i przerwafa terapie. Odstawienie leczenia
spowodowato ponowne zwiekszenie czestosci napadéw mi-
grenowych (trwajacych 1-2 dni) do 4-6 na miesiac, liczba dni
z bolem gtowy wzrosta do 10-12 dni na miesigc. Ponownie
pojawity sie napady ciezkie, powodujace konieczno$¢ czeste-
go wylaczania sie z zycia studenckiego. Pacjentka przyjmowata
coraz wiekszg liczbe lekéw abortywnych: do 10 dni na miesiac
leki proste i ztozone, do 10 dni na miesigc tryptany. Zaczefa
gorzej funkcjonowad, pojawity sie trudnosci w nauce. Z po-
wodu czestych bdléw gtowy musiata rezygnowac ze spotkan
kolezenskich, nie byta w stanie przygotowa¢ sie do egzami-
néw. Czeste niedyspozycje wynikajace z migreny potegowaty
u chorej stres, trudnosci w nauce, pojawity sie zaburzenia snu,
pacjentka wycofata sie z zycia spotecznego.

Z powodu uporczywych béléw gtowy wystepujacych wedtug
chorej ,przez prawie caly miesiac” ponownie zgtosita sie do
neurologa. Wéwczas napady migreny pojawiaty sie 4-8 razy
w miesigcu, trwaty 1-3 dni, miaty charakter napadéw ciezkich,
natezenie bolu w skali NRS wynosito 6-8 pkt. Analiza dzien-
niczka wykazata wystepowanie niemigrenowych boéléw gtowy
z czestoscig nawet do 10 dni na miesiac, co powodowato, ze
taczna liczba dni z bélem gtowy w miesigcu wynosita ponad
20. Chora przyjmowata proste leki abortywne, ktére nie byty
juz skuteczne. Ponadto wyraznie pogorszyt sie efekt dziata-
nia dotychczas stosowanych lekéw ztozonych oraz tryptanéw
- leki te pacjentka facznie stosowata juz przez ponad 20 dni
w miesigcu. Ustalono rozpoznanie migreny przewleklej z wy-
stepowaniem béléw glowy z naduzycia lekéw (MOH, medi-
cation overuse headache).

Po konsultacji psychologicznej i psychiatrycznej pacjentka
rozpoczeta psychoterapie. Zalecono redukcje liczby przyjmo-
wanych lekéw abortywnych: stosowanie sumatryptanu suge-
rowano jedynie w razie napadu migreny, zarekomendowano
unikanie lekéw prostych i lekéw z grupy NLPZ, bezwzglednie
zakazano stosowania ztozonych lekéw zawierajacych parace-
tamol, kodeine i kofeine. Do leczenia wigczono amitryptyline
w dawce maksymalnej 50 mg. Dawka ta nie okazafa sie sku-
teczna, a co wiecej — pojawity sie dziatania niepozadane w po-
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staci nadmiernego faknienia, suchosci w jamie ustnej i senno-
sci, bedace powodem zakonczenia terapii.

Pacjentce zaproponowano terapie przeciwciatem monoklonal-
nym anty-CGRP - fremanezumabem w dawce 225 mg stoso-
wanym podskédrnie (s.c.) raz w miesigcu. Odpowiedz na lecze-
nie byta bardzo dobra, lek byt dobrze tolerowany. Chora nie
zgtaszata zadnych dziatann niepozadanych. Juz w pierwszym
miesigcu pacjentka obserwowata wyrazng poprawe w posta-
ci zmniejszenia liczby napadéw migreny (5 napadéw na mie-
sigc), liczby dni z bolem gtowy (10 dni na miesigc), wyraznego
zmniejszenia natezenia bélu do 3-4 pkt w skali NRS i liczby
przyjmowanych lekéw abortywnych. Napad ciezki wystapit juz
tylko raz, wiekszos¢ napaddw miata charakter napadu fagod-
nego. W kolejnych miesigcach leczenia fremanezumabem ob-
serwowano dalsza poprawe w postaci zmniejszenia czestosci
napadéw i liczby dni z bélem w miesigcu (2 napady na miesiac,
6 dni z bélem na miesigc). W trzecim i kolejnym miesigcu na-
pady migreny wystapity pojedynczo (1 napad na 2 miesiace),
liczba dni z bélem gtowy wynosita 4 na miesiac, a pacjentka
przyjmowata do 2 tabletek sumatryptanu w miesigcu, nie mu-
siafa stosowac innych lekéw abortywnych. Zweryfikowano roz-
poznanie na migrene epizodyczna z rzadkimi napadami.

DYSKUSJA

Skuteczna terapia profilaktyczna migreny jest duzym wyzwa-
niem dla klinicysty, gdyz dotychczas stosowane konwencjo-
nalne leki to preparaty, ktére wykazujg czeSciowa skutecznosé¢
terapeutyczng i cechuja sie zwykle niskim profilem tolerancji.
Dziatania niepozadane wywotywane przez te leki albo sg prze-
ciwwskazaniem do ich wiaczenia (np. w przypadku kwasu
walproinowego u kobiet w wieku rozrodczym), albo czesto
prowadza do przerywania leczenia. Uwaza sie, ze adherencja
terapeutyczna u pacjentéw z migreng leczonych doustnymi
lekami profilaktycznymi jest niska i po roku terapii wynosi ok.
20% [7]. Wiekszo$¢ pacjentéw przerywa terapie profilaktyczna,
co z kolei moze prowadzi¢ do chronifikacji (przewlekania sie)
migreny, zwlaszcza przy wystepowaniu okreslonych czynnikéw
podnoszacych ryzyko przewlekania sie tej choroby, tj. czestych
napadéw, otytosci, depresji, naduzywania lekéw przeciwboélo-
wych, naduzywania kofeiny, chrapania, innych zespotéw bdlo-
wych, stresujacego trybu zycia [8]. Przy nieprawidtowej terapii
doraznej i braku whasciwego leczenia profilaktycznego, a takze
wspotwystepowaniu okreslonych czynnikéw migrena epizo-
dyczna z rzadkimi napadami moze ewoluowaé¢ do migreny
epizodycznej z czestymi napadami, a nastepnie transformowac
w migrene przewlekta. W tych dwéch ostatnich postaciach -
czesto z naduzywaniem przez pacjenta lekéw abortywnych
i rozwinieciem sie MOH.
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Opisany przypadek pacjentki pokazat typowg $ciezke chroni-
fikacji migreny epizodycznej do migreny przewlektej z rozwo-
jem polekowego bdlu gtowy. Uwidocznit ponadto trudnosci
w stosowaniu konwencjonalnych lekéw doustnych stosowa-
nych w terapii profilaktycznej migreny, ktore — jak pamietamy —
pierwotnie byty zarejestrowane w innych wskazaniach, a u pa-
cjentéw z migrena wykazuja jedynie czesciowg skutecznos¢
i czesto zig tolerancje, co prowadzi do przerwania terapii [9].

U pacjentki dopiero wiaczenie fremanezumabu okazato sie
skutecznym i dobrze tolerowanym leczeniem. To przeciwciato
monoklonalne skierowane przeciwko peptydowi CGRP, ktdre-
go dziafanie jest zwigzane z udziatem w patogenezie napadu
migrenowego. To takze pierwsze leczenie profilaktyczne w mi-
grenie, ktdre jest ukierunkowanym leczeniem przyczynowym.
Jego skutecznos¢ potwierdzono w trzech badaniach klinicz-
nych Il fazy (HALO EM, HALO CM, FOCUS), zaréwno w terapii
profilaktycznej pacjentéw z migreng epizodyczna z duza licz-
ba napaddw, jak i u pacjentéw z migreng przewlekta [10-12].
W badaniu HALO CM u pacjentéw z migrena przewlekta wyka-
zano zmniejszenie $redniej liczby dni z bélem w miesigcu oraz
wyzszy odsetek chorych osiggajacych co najmniej 50-procen-
towa redukcje sredniej liczby dni z bélem w miesigcu w poréw-
naniu z grupg placebo. Ponadto zmniejszeniu ulegta niespraw-
nos¢ wywotana migreng mierzong skalg MIDAS, co Swiadczy
o istotnym wptywie terapii na poprawe jakosci zycia pacjentow
[10,11].

Dlaczego u opisywanej pacjentki wybrano leczenie fremanezu-
mabem? Chora w momencie rozpoczecia terapii miata rozpo-
znang migrene przewlekly. Z pewnoscia byfa to tzw. trudna do

leczenia migrena, stosowano wczesdniej az trzy leki profilaktycz-

Pismiennictwo

ne. W badaniu FOCUS wykazano skutecznos¢ fremanezumabu
zwilaszcza u pacjentéw z trudna do leczenia migrena. W tym
badaniu az potowa chorych nie odpowiedziata wczesniej na
dwa leki profilaktyczne, 32% nie odpowiedziato na trzy terapie
prewencyjne i 18% na wczesniej stosowane az cztery leki pro-
filaktyczne, tj.: B-blokery, leki przeciwpadaczkowe, tréjcyklicz-
ne leki przeciwdepresyjne, ponadto znaleZli sie tutaj rowniez
pacjenci leczeni flunaryzyna, kandesartanem, toksyna botuli-
nowg i kwasem walproinowym. Co wiecej, w grupie badanej
ponad 50% chorych naduzywato lekéw abortywnych. Profil
opisanej pacjentki byt zgodny z profilem wiekszosci pacjentow
z badania FOCUS, ktorzy odniesli wyrazng korzys¢ z zastosowa-
nego leczenia [12].

Rozpoczecie terapii fremanezumabem u opisywanej pacjentki
spowodowato wyrazng poprawe w postaci zmniejszenia liczby
napadéw migreny w miesiacu, ciezkosci napadéw oraz liczby
dni z bélem gtowy w miesigcu. Terapia ta pozwolita zmienic
rozpoznanie na migrene epizodyczng z rzadkimi napadami,
z wycofaniem sie boléw gtowy z naduzycia lekéw. Jakos¢ zy-
cia chorej zdecydowanie sie poprawita, pacjentka powrdcita do
swobodnego funkcjonowania na uczelni, w zyciu spotecznym
i osobistym.

PODSUMOWANIE

Fremanezumab to obiecujacy lek w profilaktyce migreny za-
réwno epizodycznej, jak i przewlekltej. Jego skutecznos¢ po-
twierdzona w badaniach klinicznych jest obserwowana réw-
niez w praktyce klinicznej u chorych z tzw. trudna do leczenia
migreng. Pozwala deeskalowac rozpoznanie u pacjentéw,
u ktérych migrena ulegta wczesniej chronifikacji.
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REGULAMIN ZAMIESZCZANIA PRAC

Na famach kwartalnika ,Migrena News" zamieszczone sg prace oryginalne, poglagdowe i inne z zakresu pro-
blematyki jednostki chorobowej, jakg jest migrena.

Prawa autorskie

Przyjmujac prace do druku, wydawca nabywa na zasadzie wytacznosci 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¢ (facznie z pismiennictwem, tabelami i rycinami) nie powinna przekracza¢ 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:

- petne imie i nazwisko autora (autoréw),

- tytut pracy (polski i angielski),

- streszczenie i stowa kluczowe (polskie i angielskie),

- petng nazwe osrodka (osrodkodw), 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 elektroniczne;.

Streszczenie powinno zawiera¢ ok. 150-250 stéw. Nie nalezy stosowac skrétow. 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 rowno-

zZnaczna z oswiadczeniem autordw, 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 skréty musza byc 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 ktérych zaczyna sie i konczy artykut.
Nalezy zachowac zapis i interpunkcje $cisle wedtug ponizszego przykfadu: 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 maja rozmiar wiekszy niz 8 MB, powinny by¢ nadestane na adres Redakcji w jednym
z podanych formatow: * jpg, *.eps, *.bmp, *.gif, *.tif, *.cdr, *.ai.
Materiaty skanowane powinny mie¢ rzeczywisty rozmiar, jaki ma by¢ uzyty w publikacji, oraz rozdziel-
€z0s¢ 300 dpi.
Wszystkie dostarczone materiaty powinny by¢ doktadnie opisane.
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Sumamigren (Sumatriptanum). Sktad i postaé: Sumamigren, 50 mg: kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg sumatryptanu (Sumatriptanum) w postaci 70 mg bursztynianu sumatryptanu. Substancje pomocnicze
0znanym 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 0 znanym dziataniu: laktoza jednowodna (247 mq w kazdej tabletce powlekanej). Tabletka powlekana Sumamigren, 50 mg: tabletki powlekane, podtuzne, obustronnie
wypukte, barwy jasnorézowej, z linia. Linia na tabletce nie jest przeznaczona do przetamywania tabletki. Sumamigren, 100 mg: Tabletki powlekane, podtuzne, obustronnie wypukfe, 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 rowniez
skuteczny po zastosowaniu w dowolnym stadium napadu bélu. Dorosli. Zalecan doustng dawka sumatryptanu jest 50 mg. U niektérych pacjentéw wymagane jest podanie dawki 100 mg. W przypadku nie ustapienia objawéw
po podaniu jednorazowej dawki leku, podczas trwania tego samego napadu migreny, nie nalezy przyjmowac kolejnej dawki sumatrypatanu, mozna zastosowa¢ 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 powrcit, druga dawke
sumatryptanu mozna przyja¢ w ciagu kolejnych 24 godzin, pod warunkiem, co najmniej 2-godzinnego odstepu pomiedzy dwiema dawkami. Nie nalezy stosowac dawki wiekszej niz 300 mg w ciagu 24 godzin. Tabletki nalezy
potyka¢ w catosci popijajac woda. Dzieci i mtodziez. Skutecznosc i bezpieczerstwo stosowania sumatryptanu w postaci tabletek powlekanych u dzieci w wieku ponizej 10 1at 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 podesztym wieku (powyzej 65 lat). Dane na temat stosowania sumatryptanu w postaci tabletek u pacjentéw w wieku powyzej 65 lat s3 ograniczone.
Nie wykazano znaczacych réznic w farmakokinetyce miedzy ta grupa badanych, a osobami mtodszymi. Do czasu zebrania szczegétowych danych Klinicznych stosowanie sumatryptanu w tej grupie pacjentéw nie jest zalecane.
U pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby, maksymalna dawka dobowa wynosi 50 mg. Przeciwwskazania: Nadwrazliwos¢ na substancje czynng 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 pacjentéw po przebytym zawale migénia sercowego lub z choroba
niedokrwienng serca, dusznica Prinzmetala, choroba naczyr obwodowych lub objawami przedmiotowymi i podmiotowymi wskazujacymi na chorobe niedokrwienng serca. Sumatryptanu nie nalezy stosowac u pagentéw
z udarem mézqu lub przemijajacym mézgowym napadem niedokrwiennym w wywiadzie. Nie stosowac u pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynnosci watroby. Stosowanie sumatryptanu u pacjentdw z umiarkowanym i ciezkim
nadcisnieniem tetniczym oraz zfagodnym niekontrolowanym nadcisnieniem tetniczym jest przeciwwskazane. Jednoczesne stosowanie sumatryptanu i ergotaminy lub jej pochodnych (w tym metyzergidu) lub jakiegokolwiek leku
Zgrupy tryptandw lub innych agonistéw receptora 5-HT1 jest przeciwwskazane. Stosowanie sumatryptanu jednoczesnie z inhibitorami monoaminooksydazy (IMAQ) 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 dokfadnym rozpoznaniu migreny. Sumatryptan
nie jest wskazany u pacjentéw z migreng hemiplegiczng, podstawna lub okoporazna. U pacjentow z bélem gtowy typu migrenoweqo, u ktdrych wezesniej nie rozpoznano migreny oraz u pagjentow z uprzednio rozpoznang migrena,
ale z nietypowym obrazem danego napadu bélu glowy, nalezy bra¢ pod uwage inng przyczyne dolegliwosci — pochodzenia neurologicznego. Nalezy pamietac, ze pacjenci, u ktérych wystepuje migrena, moga nalezec do 0séb
7grupy ryzyka wystapienia naczyniopochodnego uszkodzenia mézqu, jak np. przemijajacy mézgowy napad niedokrwienny czy udar mézgu. Po podaniu sumatryptanu moze wystapic przemijajacy bol oraz uczucie ucisku w klatce
piersiowej i gardle, czasami 0 znacznym nasileniu. Objawy te moga wskazywac na chorobg niedokrwienng serca. W razie ich wystapienia, zaleca sie odstawienie leku i wykonanie odpowiednich badan. Sumatryptanu nie nalezy
stosowac U pacjentow z grupy ryzyka wystapienia choroby niedokrwiennej serca, w tym pacjentéw palacych tytori lub stosujacych substytuty nikotyny bez uprzedniej oceny stanu ukfadu krazenia. Szczegdlng ostroznos¢ nalezy
zachowac u kobiet po menopauzie oraz u mezczyzn w wieku powyzej 40 lat, ktorych takze zalicza sie do grupy ryzyka. Nalezy jednak wzig¢ pod uwage, ze nie w kazdym przypadku przeprowadzone badania pozwalaja prawidtowo
zdiagnozowac istniejaca chorobe serca, oraz to, 7e w bardzo rzadkich przypadkach ciezkie objawy sercowe moga wystapic bez wspétistniejacego schorzenia ukfadu sercowo-naczyniowego. Sumatryptan nalezy stosowac ostroznie
U pacjentow z tagodnym kontrolowanym nadcisnieniem, gdyz u niewielkiego odsetka pacjentow obserwowano przejsciowe zwiekszenie cisnienia krwi i zwiekszenie obwodowego oporu naczyniowego. Podczas jednoczesnego
stosowania sumatryptanu i selektywnych inhibitorow wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI) odnotowano wystapienie zespotu serotoninowego [w tym zmiany stanu psychicznego, niestabilnos¢ ukfadu autonomicznego (np.
niemiarowe tetno lub wahania cisnienia tetniczego krwi, tachykardia, obfite pocenie sie i zaburzenia rytmu serca) oraz zaburzenia nerwowo-miesniowe]. Wystapienie zespotu serotoninowego (choroby mogacej zagrazac zyciu)
odnotowano takze po jednoczesnym stosowaniu tryptanow z inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI), a takze z buprenorfing. Jezeli jednoczesne leczenie sumatryptanem i lekami z grupy SSRITub SNRI
lub buprenorfing jest klinicznie uzasadnione zaleca sie odpowiednia, uwazng obserwacje pacjenta (patrz punkt 4.5). Jesli podejrzewa sie wystepowanie zespotu serotoninowego, nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki lub przerwanie
leczenia, w zaleznosci od nasilenia objawdw. Sumatryptan nalezy podawac ostroznie pacjentom, u ktérych mozna spodziewac sie zmian we wchtanianiu, metabolizmie lub wydalaniu leku np. z tagodnymi czy umiarkowanymi
zaburzeniami czynnoSc watroby lub zaburzeniami nerek. Sumatryptan nalezy stosowac z duzg ostroznoscia u pacjentow, u ktdrych stwierdzano napady drgawek lub czynniki ryzyka obnizajace prog drgawkowy. U pacjentéw
7 nadwrazliwoscia na sulfonamidy po podaniu sumatryptanu moga wystapic objawy alergii o réznym nasileniu, od zmian skérych do wstrzasu anafilaktycznego. Informacje na ten temat s ograniczone, niemniej jednak nalezy
zachowac ostroznosc u tych pacjentow. Podczas jednoczesnego stosowania sumatryptanu i preparatéw zawierajacych ziele dziurawca (Hypericum perforatum) dziatania niepozadane moga wystepowac czesciej. Dugotrwate
stosowanie jakichkolwiek lekdw przeciwbdlowych moze spowodowac nasilenie bélu gtowy. Jedli u pacjenta wystepuje lub jest podejrzewana taka przyczyna bolu gtowy, powinien on odstawic lek i zasiegna¢ porady lekarza.
U pagjentdw, u ktdrych wystepuja czeste lub codzienne béle gtowy pomimo (Iub z powodu) reqularnego stosowania lekéw przeciw tym bélom, nalezy rozwazy¢ rozpoznanie bélu gfowy zaleznego od ciagtego stosowania lekow.
Nie nalezy stosowac dawki wiekszej niz zalecana. Produkt leczniczy zawiera laktoze jednowodna. Produkt leczniczy nie powinien by stosowany u pacjentow z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancja galaktozy, brakiem
laktazy lub zespotem ztego wchfaniania glukozy-galaktozy. Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke, to znaczy produkt uznaje sie za,wolny od sodu’. Sumamigren 50 m, tabletki powlekane zawiera
lak czerwieni koszenilowej. Produkt leczniczy moze powodowac reakgje alergiczne. Dziatania niepozadane: Dziafania niepozadane zostaty pogrupowane wedtug czestosci wystepowania, okreslonej w nastepujacy sposob:
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). Niektdre z wymienionych dziatan niepozadanych moga byc objawem migreny. Zaburzenia ukfadu immunologicznego: nieznana - objawy nadwrazliwosci od zmian skornych (jak pokrzywka) do rzadkich przypadkéw
wstrzasu anafilaktycznego. Zaburzenia ukfadu nerwowego: czesto - zawroty gtowy, sennos¢, zaburzenia czucia, w tym parestezje i niedoczulica; nieznana - napady drgawek, ktdre wystapity u 0s6b z napadami drgawek
stwierdzanymi w przesztosci lub wspétistniejacymi czynnikami predysponujacymi do ich wystapienia, jak i u 0séb bez czynnikéw ryzyka. Drzenie, dystonia, oczoplas, mroczek. Zaburzenia oka: nieznana - migotanie Swiatta,
podwadjne widzenie, zmiany w polu widzenia, utrata widzenia, w tym state ubytki widzenia. Zaburzenia widzenia moga byc 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 wkrdtce po podaniu sumatryptanu, nagte zaczerwienienie, zwaszcza twarzy; nieznana - niedocisnienie, zespét Raynauda. Zaburzenia ukfadu oddechoweqo, klatki piersiowej i srodpiersia: czesto - dusznos¢.
Zaburzenia zotadka i jelit: czgsto - u niekt6rych pacjentéw wystepuja nudnosci i wymioty, ale ich zwiazek z podawaniem sumatryptanu nie jest jasny; nieznana - niedokrwienne zapalenie okreznicy, biequnka, dysfagia. Zaburzenia
migsniowo-szkieletowe i tkanki tacznej: czesto - uczucie cigzkodci (objaw zazwyczaj przemijajacy, moze by¢ silny i wystepowac w rdznych czesciach ciata, w tym w klatce piersiowej i gardle), béle miesni; nieznana: sztywnos¢ karku,
bole stawdw. Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania: czesto - bdl, uczucie goraca lub zimna, napiecia lub ucisku (objawy te zazwyczaj s3 przemijajace, moga byc 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 s3 przemijajace). Nieznana: bél wywotywany urazem, bl wywotywany zapaleniem. Badania diagnostyczne:
bardzo rzadko - niewielkie zmiany wartosci parametrow czynnosci watroby. Zaburzenia psychiczne: nieznana - lek. Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej: nieznana - nadmiemne pocenie sie. Zgfaszanie podejrzewanych dziatar
niepozadanych. Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgfaszanie 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 Dziatan Produktéw Leczniczych
Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych; Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa; tel.: +48 22 49 21 301; faks: +48 22 49 21 309; Strona intenetowa: https://smz.ezdrowie.
gov.pl Dziafania 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. Lek wydawany na podstawie recepty. ChPL: 2021.02.15.

1. A. Stepien, W. Kozubski, J. Rézniecki, |. Domitrz, Leczenie migreny. Zalecenia opracowane przez grupe ekspertow Polskiego Towarzystwa B6low Gtowy, Polskiego Towarzystwa Badania B6lu i Sekcji Badania Bélu Polskiego
Towarzystwa Neurologicznego, BGL 2020, Tom 21, NR 2, S. 11-30, DO I: 10.5604/01.3001.0014.4591
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Dostepne opakowania:

100 mg x 6 tabl. / 50 mg x 6 tabl.
100 mg x 2 tabl. / 50 mg x 2 tabl.
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