
Vol. 8/Nr 3(30)/2025 ISSN: 2544-9516 

news

Migrena w ciąży i podczas karmienia  
– bezpieczeństwo terapii

Połączenie sumatryptanu 
z naproksenem   
na tle innych leków w terapii napadu migreny

Bezpieczeństwo fremanezumabu   
– nowa nadzieja w profilaktycznym leczeniu 
migreny u dzieci i młodzieży

Trigeminal neuralgia   
– neuromeningeal conflict – case report



   

cmyk

rgb



63 Słowo wstępne

65 Migrena w ciąży i podczas karmienia – bezpieczeństwo terapii
Aleksandra Stankowska

74 Połączenie sumatryptanu z naproksenem na tle innych leków 
w terapii napadu migreny
Wojciech Kozubski

80 Bezpieczeństwo fremanezumabu – nowa nadzieja 
w  profilaktycznym leczeniu migreny u dzieci i młodzieży
Małgorzata Jączak-Goździak 

86 Trigeminal neuralgia – neuromeningeal conflict – case report
Radosław Michalik, Katarzyna Stopińska, Izabela Domitrz 

SPIS TREŚCI

Migrena News  

Vol. 8/Nr 3(30)/2025: 61-88

ISSN: 2544-9516

Redaktor naczelna
prof. dr hab. n. med. i n. o zdr.  
Izabela Domitrz
Klinika Neurologii,  
Wydział Lekarsko-Stomatologiczny,  
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Rada Naukowa
dr hab. n. med. Maria Łukasik
prof. dr hab. n. med. Krystyna  
Mitosek-Szewczyk
prof. nadzw. dr hab. n. med. Jacek J.  
Rożniecki 
prof. dr hab. n. med. Adam Stępień
dr n. med. Maria Magdalena  
Wysocka-Bąkowska 

Wydawca 
Medical Education Sp. z o.o.

ul. Kukiełki 3A,  
02-207 Warszawa 
tel.: 502 134 767

Prezes zarządu 
Jagoda Kowalczyk

Dyrektor zarządzający 
Andrzej Kowalczyk
andrzej.kowalczyk@mededu.pl

Redaktor medyczny 
Andrzej Jabłoński
andrzej.jablonski@mededu.pl

Product manager 
Barbara Walkusz
barbara.walkusz@mededu.pl 

Dział graficzny 
Katarzyna Gadamska-Rewucka
 
Redakcja językowa i korekta
Marcin Kuźma

Reklama 
Anna Bogusz
anna.bogusz@mededu.pl

Wersją pierwotną jest wersja 
drukowana.

Copyright © Medical Education

Wszelkie prawa zastrzeżone. Redakcja 
nie ponosi odpowiedzialności za treść 
reklam i ogłoszeń.





SŁOWO WSTĘPNE

Szanowni Państwo!

Drodzy Czytelnicy!
Przekazujemy Państwu kolejny numer naszego pisma. Pierwszy artykuł, autorstwa dr Aleksandry  
Stankowskiej, koncentruje się na problemie bezpiecznego postępowania terapeutycznego u pa-
cjentek z migreną w okresach ciąży i karmienia piersią.
Warto zwrócić uwagę na pracę napisaną przez prof. Wojciecha Kozubskiego. Jest ona omówie-
niem nowoczesnej terapii napadu migreny pojedynczą tabletką leku złożonego z sumatrypta-
nu i naproksenu. Autor przedstawia korzyści z takiego leczenia oraz najistotniejsze informacje 
przydatne w codziennej praktyce klinicznej. 
Kolejny istotny merytorycznie artykuł został poświęcony leczeniu profilaktycznemu migre-
ny (zarówno epizodycznej, jak i przewlekłej) jedną z najnowszych opcji terapeutycznych, czyli 
przeciwciałem monoklonalnym przeciwko ligandowi CGRP. 
Ostatnia, ale nie najmniej istotna praca to opis przypadku pacjentki z konfliktem nerwowo- 
-oponowym. Artykuł, napisany przez neurochirurga i neurologów, stanowi przykład codzien-
nej praktyki klinicznej i wskazuje na konieczność interdyscyplinarnej opieki nad pacjentem 
z bólem głowy. Praca została opublikowana w języku angielskim, co ułatwi naszym angloję-
zycznym kolegom skorzystanie z naszego pisma.
Zachęcam Państwa do lektury.

prof. dr hab. Izabela Domitrz
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ARTYKUŁ poglądowy

Migraine in pregnancy and during feeding – safety of therapy

Adres do korespondencji
lek. Aleksandra Stankowska 
e-mail: stankowska.alex@gmail.com 

Streszczenie
Wysoka częstotliwość występowania migreny wśród kobiet w wieku rozrodczym uwidacznia kliniczne 

znaczenie migreny w ciąży. Migrenowe bóle głowy pozostają w związku z rosnącym stężeniem estroge-

nów w czasie ciąży, a następnie jego nagłym spadkiem w okresie połogu. Badania pokazują, że migrena, 

zarówno bez aury, jak i z aurą, może po raz pierwszy wystąpić podczas ciąży i połogu. W tradycyjnym 

ujęciu większość neurologów nie jest szkolona w hormonalnym podejściu do migreny miesiączkowej, 

podczas gdy szkolenie ginekologów nie obejmuje leczenia migreny ani innych chorób neurologicznych 

w trakcie ich opieki nad pacjentkami z towarzyszącymi chorobami neurologicznymi w ciąży. Z powyż-

szych powodów kluczowe jest dostarczenie wiarygodnych informacji i wytycznych dot. leczenia migre-

ny w trakcie ciąży i karmienia piersią.

Słowa kluczowe: migrena, pierwotne bóle głowy, ciąża, laktacja

Abstract
The disproportionate prevalence of migraine among women in their reproductive years underscores 

the clinical significance of migraine during pregnancy. Migraine is influenced by rising estrogen levels 

during pregnancy and their sharp decline in puerperium. Migraine without aura and migraine with 

aura, can present for the first time during pregnancy and puerperium. Traditionally, most neurologists 

are not trained in the hormonal management of menstrual migraine or catamenial epilepsy, while most 

gynecology training does not delve into treatment of migraine or other neurologic disorders during 

their care of pregnant patients. For the above reasons is essential, that we have good information and 

guidelines regarding proper treatment of migraine during pregnancy and lactation.

Key words: migraine, primary headaches, pregnancy, lactation
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Wstęp 
Migrena jest pierwotnym bólem głowy charakteryzującym się 

nawracającymi napadami bólu głowy o  nasileniu od umiar-

kowanego do ciężkiego, ze współwystępującymi objawami 

autonomicznymi i  neurologicznymi. Zgodnie z  ICHD-3 (Inter-

national Classification of Headache Disorders 3rd edition) ból mi-

grenowy ma często charakter pulsujący, jednostronny, nasilany 

przez wysiłek fizyczny, towarzyszą mu nudności lub wymioty 

oraz nadwrażliwość na światło lub dźwięk. Napadów migre-

ny doświadcza ok. 15% populacji (18% kobiet i 6% mężczyzn) 

w  krajach zachodnich, a  20–40% pacjentów z  migreną do-

świadcza więcej niż jednego napadu migrenowego w miesiącu 

[1]. Dymorfizm płciowy w odniesieniu do migreny, zauważalny 

w  wynikach badań epidemiologicznych nad migreną, związa-

ny jest z  wpływem hormonów, który nasila się w  okresie po-

rodu i połogu. Istnieją wyjaśnienia, dlaczego okres ciąży może 

być korzystny dla kobiet chorujących na migrenę. Z  jednej 

strony podwyższone stężenia estrogenów oraz endogennych 

opioidów w trakcie ciąży przekładają się na podwyższony próg 

bólu. Z  drugiej strony brak wahań stężeń hormonów w  cyklu 

miesięcznym eliminuje ten istotny czynnik wyzwalający ataki, 

jakim są zmiany stężeń hormonów [2–4]. 

Patofizjologia migreny i wpływ 
hormonów
Poszczególne fazy migrenowego bólu głowy obejmują: 

1.	 fazę prodromalną

2.	 aurę (u pacjentów doświadczających migreny z aurą)

3.	 fazę bólu głowy

4.	 fazę postdromalną.

Dysfunkcyjna aktywacja podwzgórza skutkuje wystąpieniem 

fazy prodromalnej, podczas której pacjenci mogą odczuwać 

zaburzenia nastroju, zmęczenie czy szeroko wspominaną 

w  ostatnich latach mgłę mózgową. Rozprzestrzeniająca się 

depresja korowa, wywołana w nadwrażliwej korze mózgowej, 

skutkuje wystąpieniem aury migrenowej, co z  kolei aktywuje 

nocyceptory opon mózgowych. Aktywacja powyższych re-

ceptorów bólowych prowadzi do uwolnienia wazoaktywnych 

neuropeptydów, takich jak peptyd związany z genem kalcyto-

niny (CGRP, calcitonin gene-related peptide), substancja P czy 

neurokinina A. Mediatory te powodują rozszerzenie naczyń 

krwionośnych opon mózgowo-rdzeniowych oraz tętnic szyj-

nych. Proces ten stymuluje uwolnienie innych mediatorów 

zapalnych z  komórek nieneuronalnych, co dodatkowo nasila 

wrażliwość nerwu trójdzielnego i ból głowy [5].

Migrenę i  ciążę łączy wspólny stan nadkrzepliwości [6]. W  trak-

cie ciąży wiąże się to ze zmianą homeostazy, wzrostem stężenia 

czynników prozakrzepowych i  spadkiem czynników przeciw- 

zakrzepowych oraz zmniejszeniem fibrynolizy. W  czasie ciąży  

stężenie estrogenów stale wzrasta i osiąga szczyt w trzecim try-

mestrze. Podwyższone stężenie estrogenów stymuluje wątrobę 

do produkcji czynników krzepnięcia i podnosi stężenie choleste-

rolu we krwi. Progesteron działa miorelaksacyjnie na układ naczy-

niowy, co prowadzi do zwiększonego rozszerzenia żył i  zastoju 

krwi [7, 8]. W świetle powyższego kobiety cierpiące na migrenę są 

narażone na zwiększone ryzyko zdarzeń sercowo-naczyniowych 

w  czasie ciąży ze względu na stan prokoagulacyjny. Obecność 

drożnego otworu owalnego (PFO, patent foramen ovale), który 

występuje statystycznie częściej u kobiet z migreną z aurą, rów-

nież stanowi zwiększone ryzyko zdarzeń sercowo-naczyniowych, 

kryptogennych udarów niedokrwiennych mózgu [9].

Epidemiologia migreny w ciąży 
i połogu
W pierwszych pionierskich artykułach [10, 11] oraz w retrospek-

tywnych i  prospektywnych badaniach dotyczących migreny 

i ciąży opublikowanych w ciągu ostatnich 20 lat odnotowywa-

no podobne do siebie wyniki. Między 50% a  75% kobiet do-

świadczających napadów migreny zauważa poprawę w trakcie 

ciąży, ze znaczącą redukcją częstotliwości i  intensywności ata-

ków migrenowych.

Badanie przeprowadzone przez Sances i wsp. w 2003 r. wykaza-

ło zmniejszenie lub ustąpienie objawów migrenowych podczas 

pierwszego trymetru ciąży, szczególnie w grupie kobiet choru-

jących na migrenę bez aury w  stosunku do innych podtypów 

migreny. Wówczas ogólne zmniejszenie objawów nastąpiło 

u  46,8% badanych, a  całkowite ustąpienie objawów odnoto-

wano w 10,6% przypadków. W trakcie drugiego trymestru cią-

ży poprawę odnotowano w  83,0% przypadków, a  całkowite 

ustąpienie objawów migrenowych wystąpiło w  53,2%. Trzeci 

trymestr charakteryzował się zmniejszeniem objawów u 87,2% 

badanych i całkowitym ustąpieniem u 78,7% [12].

W  artykule opublikowanym w  2017 r. przez Negro i  wsp. za-

uważono u kobiet z migreną bez aury pogorszenie przebiegu 

choroby w  8% przypadków, jednak te obserwacje dotyczyły 

jedynie pierwszego trymestru ciąży. U 66,9% badanych choro-

ba uległa remisji lub złagodzeniu, a w 25,8% przypadków nie 

uległa zmianie w stosunku do okresu przed ciążą. Autorzy wy-

jaśniają, że brak zmian w przebiegu migreny bez aury w ciąży 

lub jedynie niewielka poprawa podczas drugiego i  trzeciego 

trymestru były często skorelowane z  nietypowym przebie-

giem ciąży, niepowściągliwymi wymiotami ciężarnych pod-

czas drugiego trymestru, a obydwie te sytuacje były źródłem 

niepokoju i stresu pacjentek [13].
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Również migrena z  aurą ma tendencję do zmniejszania się 

w trakcie ciąży. W jednym z badań, przeprowadzonym w gru-

pie 100 kobiet chorujących na migrenę z  aurą, w  którym 

grupę kontrolną stanowiło 200 kobiet z  migreną bez aury, 

zauważono korzystny wpływ ciąży na redukcję dolegliwości 

migrenowych w  obydwu grupach. W  grupie pacjentek z  mi-

greną z aurą zmniejszenie lub ustąpienie objawów odnotowa-

no w 43,6% przypadków w porównaniu z 76,8% przypadków 

w grupie kontrolnej [14].

Charakterystycznym zjawiskiem w  okresie połogu jest spadek 

stężenia estradiolu w  osoczu bezpośrednio po porodzie, z  re-

dukcją o ponad 95%, utrzymujący się przez kolejne 12 h [15]. 

Okres ten charakteryzuje się zmęczeniem, zaburzeniami snu, 

lękiem przed rodzicielstwem oraz podwyższonym poziomem 

stresu. Czynniki te są związane z częstymi nawrotami migreny 

również u pacjentek, u których w czasie ciąży zaobserwowano 

jej całkowitą remisję. Już w ciągu 72 h po porodzie migrena po-

wraca u ok. 4% kobiet. Częstość nawrotów wzrasta do 30–40% 

w pierwszym tygodniu i do 50–60% w pierwszym miesiącu po 

porodzie [16, 17].

Terapia migreny w ciąży i połogu
Zmiany fizjologiczne w  czasie ciąży zmieniają farmakokinety-

kę: wchłanianie, dystrybucję, metabolizm i wydalanie leków, co 

wpływa na ich dawkowanie i działanie. Wchłanianie leków do-

ustnych może być zaburzone przez towarzyszące nudności 

i wymioty, często występujące we wczesnej ciąży, oraz zmniej-

szoną produkcję kwasu żołądkowego, co redukuje wchłania-

nie słabych kwasów i zwiększa wchłanianie słabych zasad [18]. 

Wchłanianie leków w ciąży zwiększa się z powodu zwiększonej 

perfuzji, wyższej pojemności minutowej serca i  zwiększonego 

jelitowego przepływu krwi. Na dystrybucję leków wpływa rów-

nież zwiększenie objętości tkanki tłuszczowej, wody pozako-

mórkowej i całkowitej objętości wody w organizmie, co z kolei 

wpływa na wzrost dystrybucji leków. Zmniejszone wiązanie się 

leków z białkami osocza w czasie ciąży powoduje podwyższe-

nie stężenia leków w  postaci wolnej. W  czasie ciąży wskaźnik 

filtracji kłębuszkowej wzrasta o  ponad 50%, z  tego powodu 

istotnie zwiększone jest wydalanie leków przez nerki [19]. U ko-

biet w  ciąży należy starannie ocenić farmakologiczne metody 

zapobiegania migrenie oraz opcje leczenia doraźnego pod ką-

tem skuteczności i ryzyka dla rozwoju płodu. 

Leczenie ostrego ataku migreny 
w ciąży
Leczenie doraźne stosuje się w celu skrócenia trwania i zmniej-

szenia nasilenia ataku migreny. Powszechnie rozważane me-

tody leczenia doraźnego obejmują: podejście behawioralne, 

paracetamol/acetaminofen, niesteroidowe leki przeciwzapal-

ne (NLPZ), opioidy/barbiturany, tryptany, dihydroergotaminę 

oraz blokady nerwowe. W celu optymalizacji leczenia pacjent 

powinien wybrać metodę leczenia na podstawie intensywno-

ści bólu głowy i obecności objawów towarzyszących. Ponadto 

pacjentom z migreną o nasileniu umiarkowanym lub ciężkim 

należy doradzić, aby leczenie rozpocząć jak najszybciej po wy-

stąpieniu bólu, w  celu zapobieżenia chronifikacji bólu i  póź-

niejszej zwiększonej nadwrażliwości na bodźce [20].

Wśród metod niefarmakologicznych i  behawioralnych wyróż-

niamy: trening relaksacyjny, biofeedback, stosowanie miej-

scowo lodu, akupunkturę i fizjoterapię. Metody te nie niosą ze 

sobą ryzyka teratogennego i są korzystnymi strategiami lecze-

nia migreny w wielu przypadkach [21, 22]. 

Paracetamol/acetaminofen jest generalnie uważany za bez-

pieczny i  dobrze tolerowany w  czasie ciąży, jedno z  badań 

sugeruje zwiększone ryzyko wystąpienia zaburzeń neuro-

rozwojowych, takich jak zespół nadpobudliwości psychoru-

chowej z  deficytem uwagi (ADHD), zaburzenia ze spektrum 

autyzmu i  niższy iloraz inteligencji po ekspozycji prenatalnej 

[23]. Jednak dowody potwierdzające te twierdzenia są słabo 

uzasadnione z  uwagi na wyselekcjonowane dane poddane 

badaniu [24, 25]. Kolejne, nowe badania wskazują, że parace-

tamol może być powiązany z zaburzeniami układu moczowo- 

-płciowego/rozrodczego u  potomstwa, prawdopodobnie ze 

względu na działanie leku na układ hormonalny, co sugeruje 

unikanie niekontrolowanego stosowania go w ciąży do czasu 

uzyskania bardziej wiarygodnych dowodów [26, 27].

NLPZ, takie jak ibuprofen czy naproksen, nieselektywnie 

hamują enzymy cyklooksygenazy 1 i 2 (COX-1 i  COX-2), co 

zmniejsza syntezę prostaglandyn, które są niezbędne do po-

myślnej implantacji zarodka – z tego powodu odradza się sto-

sowanie NLPZ u kobiet planujących ciążę [28]. Liczne badania 

oceniały ryzyko związane ze stosowaniem NLPZ w pierwszym 

trymestrze ciąży i  chociaż nie zaobserwowano żadnych po-

ważnych działań niepożądanych na płód podczas ich stoso-

wania, to może istnieć słaby związek między NLPZ a ryzykiem 

anoftalmii, małowodzia, zwężenia zastawki płucnej, rozszcze-

pów jamy ustnej i  wad cewy nerwowej [29, 30]. Stosowanie 

NLPZ w trzecim trymestrze ciąży nie jest wskazane ze względu 

na ryzyko przedwczesnego zamknięcia przewodu tętniczego 

i zaburzenia czynności nerek płodu [31].  

Chociaż dawniej odradzano stosowanie tryptanów w  ciąży 

ze względu na ograniczone dane, to obecnie dowody wska-

zują, że sumatryptan może być bezpieczny w stosowaniu i nie 
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wiąże się z  dodatkowym ryzykiem wystąpienia wad wrodzo-

nych w  stosunku do populacji ogólnej; nadal istnieją jednak 

sprzeczne wyniki dotyczące zwiększonego ryzyka porodu 

przedwczesnego [32]. Stosowanie tryptanów w  ciąży można 

rozważyć jako leczenie drugiego rzutu w  przypadku niepo-

wodzenia acetaminofenu. Spośród tryptanów preferowane są 

sumatryptan, naratryptan i ryzatryptan [33, 34].

W czasie ciąży zaleca się ograniczone spożycie kofeiny, dlate-

go należy unikać leków zawierających kofeinę. Badania obser-

wacyjne i metaanalizy sugerują, że spożywanie kofeiny przez 

matkę wiąże się ze zwiększonym ryzykiem poronienia, urodze-

nia martwego dziecka, niskiej masy urodzeniowej i/lub zbyt 

małej masy ciała w stosunku do wieku ciążowego [33].

Spośród antagonistów dopaminy, takich jak metoklopramid, 

prochlorperazyna, chloropromazyna, prometazyna, to me-

toklopramid może być bezpiecznie stosowany w  leczeniu 

napadu migreny, a  także w  łagodzeniu nudności i wymiotów 

w  pierwszym trymestrze ciąży [35]. Podaje się go w  dawce 

10  mg doustnie lub 10–20 mg dożylnie jako uzupełnienie 

NLPZ lub tryptanów.

Jak pokazują liczne badania, opioidy nie są bardziej skutecz-

nym rozwiązaniem w  przypadku ataku migrenowego bólu 

głowy niż szeroko dostępne NLPZ [36]. Dodatkowo powodu-

ją one niekorzystne skutki dla płodu, takie jak zahamowanie 

wzrostu, wady cewy nerwowej, depresja oddechowa u nowo-

rodków oraz uzależnienie fizyczne i objawy odstawienne, dla-

tego odradza się ich stosowanie w  leczeniu przeciwbólowym 

w ciąży [37, 38].

Badanie przeprowadzone w  2012 r. wśród kobiet w  ciąży na-

rażonych na działanie dihydroergotaminy (DHE), tryptanów 

i  NLPZ wykazało, że DHE zwiększa ryzyko wcześniactwa [39]. 

Jednak poza wcześniactwem ryzyko wystąpienia działań nie-

pożądanych w  ciąży było podobne do ryzyka związanego  ze 

stosowaniem tryptanów i mniejsze niż ryzyko związane ze sto-

sowaniem NLPZ. Podawanie DHE w  ciąży nie jest obecnie 

zalecane, ponieważ konieczne są dalsze badania w  celu wy-

ciągnięcia ostatecznych wniosków co do ryzyka związanego 

ze stosowaniem leku w ciąży.

Blokady nerwów obwodowych to miejscowe iniekcje do ob-

wodowych gałęzi nerwu trójdzielnego, które mogą pomóc 

w  łagodzeniu migreny. Wstrzykiwane środki znieczulające 

to zazwyczaj lidokaina, bupiwakaina. Odnosząc się do ciąży, 

stwierdzono, że blokady są skuteczną opcją terapeutyczną 

w  przypadku opornej migreny, nie powodują wystąpienia 

istotnych działań niepożądanych związanych z zabiegiem ani 

efektu centralnego, mają niskie całkowite ryzyko wystąpienia 

działań niepożądanych u płodu [40, 41].

Leczenie profilaktyczne migreny 
w ciąży
Gdy leczenie behawioralne i  niefarmakologiczne okazuje się 

niewystarczające, wówczas uzasadnione staje się farmakolo-

giczne leczenie profilaktyczne w  celu zmniejszenia częstotli-

wości, czasu trwania lub nasilenia ataków bólu oraz poprawy 

funkcjonowania społeczno-ekonomicznego pacjenta. Niele-

czona ciężka migrena wiąże się z podwyższonym wskaźnikiem 

przedwczesnego porodu, stanu przedrzucawkowego i  niskiej 

masy urodzeniowej niemowląt [42].

Suplementy diety i  witaminy (ryboflawina, koenzym Q10 

i  magnez) są często brane pod uwagę w  profilaktyce migre-

ny w ciąży [43]. Należy jednak wziąć pod uwagę ograniczenia 

w  dowodach naukowych i  zaostrzenie przepisów FDA (Food 

and Drug Administration) przy ocenie skuteczności i  bezpie-

czeństwa. Nie ma również wystarczających danych nauko-

wych, aby zalecić stosowanie toksyny botulinowej kobietom 

w ciąży i karmiącym piersią.

Leki przeciwpadaczkowe, a zwłaszcza topiramat i walproinian 

sodu, są szeroko stosowane w profilaktyce migreny, a ich sku-

teczność została potwierdzona w  dobrze przeprowadzonych 

badaniach kontrolowanych placebo. Topiramat został sklasy-

fikowany przez FDA jako lek kategorii D, z  kolei walproinian 

sodu jest lekiem kategorii X. Nie należy stosować tych leków 

w  ciąży ze względu na ich wysokie ryzyko teratogenne [44].

Propranolol, timolol i  metoprolol zostały sklasyfikowane jako 

leki o udowodnionej skuteczności w leczeniu profilaktycznym 

migreny. Nie ma jednoznacznych dowodów na to, że β-bloke-

ry jako grupa leków mają jakikolwiek niekorzystny wpływ na 

rozwój płodu, jednak obecnie są przeciwwskazane w  okresie 

ciąży, jak również u  pacjentów z  obrzękiem naczyniorucho-

wym w  wywiadzie [45, 46]. Nie należy stosować sartanów 

w czasie ciąży ze względu na ryzyko wystąpienia wad rozwo-

jowych płodu [47].

Nie przeprowadzono żadnych randomizowanych badań kon-

trolowanych placebo dotyczących stosowania inhibitorów 

wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI, seroto-

nin-norepinephrine reuptake inhibitor) ani trójpierścieniowych 

leków przeciwdepresyjnych (TLPD) w  czasie ciąży. Ponadto 

dane kliniczne wskazują, że amitryptylina może przenikać 

przez łożysko i może być wydzielana do mleka matki, co wią-

że się z  większym ryzykiem wad wrodzonych (szczególnie 

w pierwszym trymestrze) [48]. 



69Vol. 8/Nr 3(30)/2025 (s. 65-71)

Inhibitory peptydu związanego z  genem CGRP nie są wska-

zane w ciąży. Uważa się, że szlak CGRP odgrywa rolę w utrzy-

maniu prawidłowej ciąży, a w szczególności reguluje przepływ 

krwi przez układ naczyniowy w obrębie macicy i łożyska [49]. 

Wziąwszy pod uwagę te obawy, konieczna jest długotermino-

wa ocena w celu ustalenia bezpieczeństwa stosowania.

Leczenie ostrego ataku migreny 
w okresie karmienia piersią
Mimo że ochronny wpływ karmienia piersią na częstotliwość 

napadów migreny jest ciągle rozważany, gdyż badania przy-

niosły różnorodne wyniki [12, 17], nie ma dowodów sugerują-

cych, że karmienie piersią nasila migrenę. Dokonując wyboru 

terapii, należy wziąć pod uwagę ilość leku, która zostanie prze-

niesiona do organizmu niemowlęcia z mlekiem matki. Aby lek 

mógł przenikać do pokarmu kobiecego, musi mieć następujące 

właściwości: wysokie stężenie w  osoczu matki (najważniejszy 

czynnik), niską masę cząsteczkową i słabe wiązanie z białkami 

[50]. Inne czynniki to okres półtrwania leku i wiek niemowlęcia.

Kofeina nie jest szkodliwa dla dzieci karmionych piersią, ale 

może powodować ich drażliwość, przyspieszać tętno i  czę-

stość oddechów.

W leczeniu doraźnym za bezpieczne w okresie laktacji uważa-

ne są paracetamol, ibuprofen i diklofenak. Co do naproksenu 

i  indometacyny istnieje mniej dowodów na bezpieczeństwo, 

a kwas acetylosalicylowy jest uważany za niebezpieczny [51]. 

Ibuprofen jest idealnym środkiem przeciwbólowym, ponieważ 

jego stężenie w mleku matki nawet przy dawkowaniu 400 mg 

co 6 h jest bardzo niskie, nie ma on aktywnych metabolitów 

i charakteryzuje się krótkim okresem półtrwania [52]. Naprok-

sen może wywoływać działania niepożądane, w tym senność 

i  wymioty u  karmionego piersią niemowlęcia. Historycznie 

w  okresie laktacji unikano stosowania kwasu acetylosalicylo-

wego ze względu na zwiększone ryzyko hemolizy i krwawie-

nia u  niemowlęcia, a  także jego związek z  występowaniem 

zespołu Reye’a.

Stosowanie tryptanów w okresie laktacji można rozważyć jako 

leczenie drugiego rzutu w  przypadku nieskuteczności NLPZ. 

Wskazane jest wstrzymanie karmienia piersią 12 h po przyję-

ciu tryptanu [33]. Spośród tryptanów najczęściej stosowany 

jest sumatryptan. Ze względu na niską biodostępność doustną 

nie oczekuje się, że osiągnie klinicznie istotne stężenie w mle-

ku matki [53]. Metoklopramid jest adekwatnym wyborem 

podczas laktacji – zwiększa stężenie prolaktyny i  dlatego jest 

czasami stosowany jako lek galaktagogiczny w celu stymulacji 

laktacji. Prochlorperazyna nie jest powszechnie stosowana ze 

względu na ryzyko sedacji i  ewentualnego bezdechu u  nie-

mowląt [51]. Prometazyna może zmniejszać produkcję mleka.

Leczenie profilaktyczne migreny 
w okresie karmienia piersią
Leki pierwszego rzutu, które okazały się bezpieczne w  zapo-

biegawczym leczeniu migreny u kobiet karmiących piersią, to 

propranolol, werapamil i  magnez [54]. Amitryptylina i  topira-

mat są lekami drugiego rzutu.

Propranolol jest preferowanym β-blokerem u  kobiet karmią-

cych piersią, ponieważ jego stężenie w  osoczu matki jest 

wyjątkowo niskie [50]. Niemowlęta mogą wymagać monito-

rowania pod kątem bradykardii i hipoglikemii. Werapamil jest 

adekwatnym wyborem podczas laktacji, chociaż nie ma jed-

noznacznych dowodów na jego skuteczność w zapobieganiu 

migrenie. 

Aktywne metabolity amitryptyliny przenikają do mleka ko-

biecego w  niewielkich ilościach [52]. Niemowlęta należy mo-

nitorować pod kątem sedacji, trudności w karmieniu i działań 

niepożądanych o charakterze antycholinergicznym nawet przy 

najniższej dawce dobowej 10 mg. Należy zachować szczegól-

ną ostrożność u pacjentów z drgawkami w wywiadzie, ponie-

waż amitryptylina obniża próg drgawkowy. Biorąc pod uwagę 

ryzyko wydłużenia odstępu QT i  wystąpienia arytmii, należy 

zachować ostrożność u osób z arytmiami i niekontrolowanym 

nadciśnieniem tętniczym. W  miarę możliwości należy unikać 

stosowania nortryptyliny i wenlafaksyny [50]. W jednym opisie 

przypadku stwierdzono, że topiramat powodował biegunkę 

u niemowląt, ale poza tym jest dobrze tolerowany [55]. W mia-

rę możliwości należy unikać podawania walproinianu sodu. 

Stosowanie leków przeciwdrgawkowych w  leczeniu migreny 

w okresie karmienia piersią może wymagać badania czynności 

wątroby i stężenia płytek krwi u niemowląt.

Podsumowanie
U kobiet w ciąży, u których napadów migreny nie można sku-

tecznie opanować metodami niefarmakologicznymi, parace-

tamol i  tryptany można stosować ostrożnie przez cały okres 

ciąży.

Metoklopramid można dodać w  razie potrzeby w  przypadku 

nudności lub wymiotów albo u kobiet, u których leczenie in-

nymi lekami nie okazało się wystarczające.

W  okresie karmienia piersią preferowanym wyborem jest pa-

racetamol. Diklofenak, naproksen, tryptany i  gepanty można 
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stosować ostrożnie, np. wstrzymując karmienie piersią przez 

8–12 h [56].

Kobiety cierpiące z  powodu migreny wymagają szczególnej 

uwagi ze strony wszystkich specjalistów opiekujących się nimi 

w  czasie ciąży. Powszechnie wiadomo, że ciąża ma korzystny 

wpływ na zmniejszenie migreny, jednak lekarze powinni pozo-

stawać czujni z  uwagi na możliwe powikłania sercowo-naczy-

Migrena w ciąży i podczas karmienia – bezpieczeństwo terapii
A. Stankowska

niowe tego okresu, które wydają się występować częściej u pa-

cjentek migrenowych. Nie należy odkładać leczenia, ponieważ 

nieleczony ból głowy może prowadzić do stresu, zaburzeń snu, 

depresji i niedożywienia, co z kolei może mieć negatywne kon-

sekwencje zarówno dla matki, jak i dziecka. W takim przypadku, 

jeśli interwencje niefarmakologiczne wydają się niewystarczają-

ce, należy podjąć przemyślaną decyzję o  zastosowaniu leków, 

biorąc pod uwagę wszystkie korzyści i ryzyko.
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Streszczenie
Współczesne możliwości leczenia napadu migreny tworzą bardzo zróżnicowane armamentarium tera-

pii. Głównymi grupami leków abortywnych stosowanych w migrenie są niesteroidowe leki przeciwza-

palne, tryptany, gepanty oraz – w  ograniczonej dostępności – ditany. Spośród preparatów łączonych 

na uwagę zasługuje względnie niedawno wprowadzone na polski rynek połączenie sumatryptanu 

(tryptan) z naproksenem (niesteroidowy lek przeciwzapalny). Lek ten odznacza się dużą skutecznością 

oddziaływania – zarówno na elementy bólowe, jak i  pozabólowe napadu migreny (mdłości/wymioty, 

fono- i fotofobia), a jednocześnie niewielkimi działaniami niepożądanymi. Jego cenną właściwością jest 

znacząco niewielki stopień nawrotów migrenowego bólu, zwłaszcza w  porównaniu z  innymi lekami 

abortywnymi w migrenie.

Słowa kluczowe: migrena, ból głowy, tryptany, naproksen
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Wstęp
Migrena jest przewlekłą chorobą uwarunkowaną genetycznie, 

cechującą się bólem głowy występującym zwykle napadowo, 

głównie połowiczym (przynajmniej na początku incydentu), 

i nasilającym się podczas aktywności fizycznej, któremu towa-

rzyszą objawy autonomiczne pod postacią mdłości i (czasami) 

wymiotów oraz nadwrażliwości na światło, hałas i zapachy – je-

śli są one nieleczone, to trwają co najmniej 4 h. Choroba wy-

stępuje przez większą część życia i ma zmienną indywidualnie 

częstotliwość pojawiania się. Pomiędzy napadami bólu u cho-

rych występuje stała gotowość do rozwoju napadu. 

U dorosłych migrena częściej występuje u kobiet (szacunkowo 

15–18% populacji) niż u mężczyzn (ok. 6–8% populacji); śred-

nio ok. 11–14% populacji ogólnej [1]. Przewaga kobiet zazna-

czona jest w okresie największej zachorowalności, tzn. między 

18. a 65. r.ż.; w dzieciństwie i starszym wieku występowalność 

jest podobna u obu płci [2, 3]. U części pacjentów napady mi-

greny poprzedzone są objawami zwiastunowymi (aurą) – prze-

mijającymi objawami podrażnieniowymi z  okolic korowych, 

pniowych i/lub siatkówki o czasie trwania 5÷60 min i narasta-

jącej dynamice. Najczęściej, bo w  ok. 90% przypadków, aura 

przybiera postać fenomenów wzrokowych – mroczków i  bły-

sków w  polu widzenia lub innych zaburzeń. Około 12–48 h 

przed napadem u blisko ¾ chorych pojawiają się tzw. objawy 

zapowiadające (premonitoryjne): senność, ziewanie, wzmo-

żone pragnienie, częstomocz. Wraz z  trwaniem choroby u  ok. 

8–10% chorych dochodzi do transformacji migreny epizodycz-

nej w jej postać przewlekłą lub codzienne bóle głowy; ewolucja 

taka jest częstsza u chorych z napadami bez aury. W odróżnie-

niu od migreny epizodycznej migrena przewlekła jest stanem, 

w którym ból głowy występuje przez co najmniej 15 dni w mie-

siącu (zwykle ok. 23–25), z  których co najmniej  8  jest dniami, 

kiedy ból głowy spełnia kryteria rozpoznania migreny bez aury 

lub z aurą i/lub ustępuje po tryptanach albo ergotaminie. Żeby 

można było rozpoznać migrenę przewlekłą, stan taki musi wy-

stępować co najmniej przez kolejne 3 miesiące  [5]. Należy za-

znaczyć, że warunkiem rozpoznania migreny przewlekłej jest 

fakt, że powstała ona z typu bólu głowy, który uprzednio speł-

niał kryteria migreny epizodycznej bez aury lub (dużo rzadziej) 

z  aurą; nie jest ona nigdy jednostką pojawiającą się de novo. 

Szacuje się, że w populacji europejskiej postać przewlekła wy-

stępuje u ok. 1,8–2,1% [4].

Migrena zaliczana jest do grupy samoistnych bólów głowy, 

tzn. o nieznanej etiologii. U chorych na nią badanie przedmio-

towe, zwłaszcza między napadami, nie ujawnia odstępstw od 

stanu prawidłowego. W odniesieniu do patofizjologii ataku mi-

greny wiele danych wskazuje, że w  czasie incydentu migreny 

dochodzi do aktywacji dróg impulsacji bólowej w ośrodkowym 

układzie nerwowym – jądra nerwu trójdzielnego, jego pierw-

szej gałęzi, struktur pnia mózgu: substancji szarej okołowo-

dociągowej, jąder szwu (serotoninergicznych), jądra pasma 

samoistnego, miejsca sinawego, a  także do rozszerzenia ga-

łęzi tętnicy oponowej środkowej [5]. Badania neuroobrazowe 

z  zastosowaniem funkcjonalnego rezonansu magnetyczne-

go i pozytonowej tomografii emisyjnej u chorych na migrenę 

ujawniają pierwotną aktywację wymienionych struktur mózgu, 

a także – zwłaszcza w przebiegu aury wzrokowej – dynamicz-

ne zmiany w pierwotnej korze wzrokowej przesuwające się ku 

szczelinie Sylwiusza. Przyczyny wyzwalające napady choroby 

pozostają nieznane; bodźcami wywołującymi napad mogą być 

czynniki zarówno endo-, jak i  egzogenne [6]. Migrena należy 

do głównych chorób negatywnie oddziałujących na życie cho-

rego, ponieważ ogranicza zdolności wykonywania pracy zawo-

dowej, nauki w szkole i funkcjonowania społecznego. Migrena 

jest również chorobą niezwykle kosztowną społecznie, dotyczy 

to zwłaszcza kosztów pośrednich w migrenie przewlekłej, zwią-

zanych z  absencją i  znacznie zmniejszoną wydajnością pracy. 

Rozpoznawalność migreny często jest niedostateczna, przez co 

wielu chorych pozostaje bez adekwatnego leczenia – szacuje 

się, że jedynie ⅓ osób dotkniętych migreną pozostaje pod stałą 

i adekwatną opieką lekarską [7].

Abstract
Contemporary possibilities of migraine attack offer diverse therapeutic arsenal. The main groups of drugs in migraine abortive 

treatment consisted of non-steroidal anti-inflammatory drugs, triptans, gepants and – the latest group – ditans. The relative – on 

the Polish market – new preparation is the combination of sumatriptan succinate and naproxen sodium. The drug presents high 

effectiveness in migraine attack, both against the pain component of migraine episode, as non-pain elements: nausea, vomiting, 

phono- and photophobia. Side effects are generally mild and fully acceptable. The unique and valuable feature of this combina-

tion is relatively low per cent of recurrent pain during the migraine episode.
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Zasady ogólne leczenia migreny 
epizodycznej 
Leczenie migreny polega na doraźnym zwalczaniu napadu mi-

greny, a  u  chorych z  częstymi napadami – na zabezpieczeniu 

chorego przed nowymi napadami choroby. Chorzy na migrenę 

powinni być monitorowani pod kątem częstości występowa-

nia napadów i  innych bólów głowy w  celu szybkiego zidenty-

fikowania zagrożenia przeistoczenia się migreny epizodycznej 

w  postać przewlekłą oraz wczesnego wdrożenia leczenia pro-

filaktycznego, zwłaszcza nowymi lekami przeciwmigrenowymi.

Główne cele leczenia doraźnego migreny obejmują [8]:

•	 ustąpienie napadu migreny w  jak najkrótszym czasie, 

optymalnie w ciągu 2 h

•	 zmniejszenie natężenia bólu z silnego lub umiarkowanego 

do łagodnego lub ustąpienia bólu w jak najkrótszym cza-

sie, optymalnie nie dłużej niż 2 h od wdrożenia leczenia

•	 ustalenie skutecznego leczenia kolejnych napadów migreny

•	 zapobieżenie nawrotom migreny w ciągu 24 h.

Należy zaznaczyć, że wczesne leczenie napadu migreny jest 

skuteczniejsze niż leczenie odroczone, przez co skraca się czas 

trwania migreny oraz zapobiega się jej nawrotom. 

Zasady ogólne leczenia doraźnego:

1.	 Lek powinien być zastosowany niezwłocznie po wystąpie-

niu napadu migreny, najlepiej w ciągu pierwszych 15 min. 

Leczenie odroczone jest mniej skuteczne. Co istotne  

– tryptany powinny być stosowane po ustąpieniu aury 

migrenowej.

2.	 Przy współistnieniu wymiotów należy unikać podawania 

doustnych postaci leków. 

3.	 Doraźnie stosowane niesteroidowe leki przeciwzapalne 

(NLPZ) powinny być przyjmowane w  wysokich rekomen-

dowanych dawkach – leczenie takie jest wyraźnie sku-

teczniejsze niż kilka mniejszych dawek leku rozłożonych 

w czasie trwania napadu. 

4.	 U chorych z długo trwającymi napadami migreny lub na-

padami z częstymi ich nawrotami zalecane są leki o dłu-

gim okresie półtrwania.

5.	 Rekomendowane jest leczenie różnych napadów od-

miennymi lekami (napady o średnim nasileniu mogą być 

leczone NLPZ, a  napady wyraźnie silne tryptanami lub 

gepantami).

6.	 Leczenie farmakologiczne powinno być ograniczone do 

2 dni w tygodniu i 9 dni w miesiącu.

7.	 Skuteczność leczenia powinna być oceniana po 2 napa-

dach leczonych tym samym lekiem.

8.	 Leczenie stanu migrenowego zawsze powinno być prowa-

dzone w szpitalu – na SOR lub oddziale neurologii.

W terapii napadu migreny stosujemy różne preparaty z takich 

grup jak NLPZ, tryptany, gepanty i niedostępne jeszcze w Pol-

sce ditany. W przypadku wskazań/potrzeb zastosowanie znaj-

dują także leki przeciwwymiotne i prokinetyczne.

Zaznaczyć należy, że ergotamina i  jej pochodne – będące 

przed laty często stosowanymi lekami abortywnymi w  mi-

grenie – mają mniejszą skuteczność niż tryptany, a  przez nie-

selektywne, choć swoiste działanie powodują więcej działań 

niepożądanych, głównie ze strony układu krążenia [9]. Obecnie 

większość towarzystw bólów głowy, w  tym polskie, nie reko-

menduje ergotaminy do zwalczania napadu. 

Niesteroidowe leki 
przeciwbólowe/przeciwzapalne 
Paracetamol i  NLPZ są lekami zalecanymi do przerwania 

głównie napadów migreny o  niewielkim lub średnim nasile-

niu. W  licznych badaniach randomizowanych, kontrolowa-

nych placebo dowiedziono, że w  grupie NLPZ skuteczne są: 

kwas acetylosalicylowy (ASA, acetylsalicylic acid), naproksen, 

ibuprofen, diklofenak, paracetamol, metamizol, kwas tolfena-

mowy [10–12]. Często stosowane są preparaty złożone, zawie-

rające ASA,  paracetamol i  kofeinę. Zasadą jest pobranie leku 

z tej grupy jak najszybciej po rozpoczęciu napadu oraz w od-

powiednio wysokiej dawce. 

U  chorych ze współistniejącymi silnymi nudnościami lub wy-

miotami rekomendowane jest równoczesne stosowanie leków 

przeciwwymiotnych – głównie metoklopramidu podawanego 

doustnie lub dożylnie [13]. 

Leki tryptanowe w zwalczaniu 
napadu migreny
Agoniści receptora serotoninowego 5-HT1B/1D to grupa farma-

kologiczna nazywana tryptanami. Są one swoistymi lekami 

w terapii napadu migreny. Tryptany zalecane są chorym, któ-

rzy słabo reagują na leczenie NLPZ lub mają przeciwwskaza-

nia do ich stosowania. Rekomendowane są w terapii napadów 

średnio silnych lub wyraźnie nasilonych. Głównymi przedsta-

wicielami tej grupy są zolmitryptan, naratryptan, eletryptan, 

ryzatryptan, frowatryptan i almotryptan [14–16]. 

Gepanty
Gepanty są grupą leków o działaniu antagonistycznym do re-

ceptora oligopeptydu zależnego od receptora dla CGRP (calci-

tonin gene-related peptide). Leki te są niepeptydowymi małymi 

cząsteczkami zatwierdzonymi do leczenia napadu migreny 

z aurą lub bez aury, a niektóre z nich do leczenia profilaktycz-
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nego [17]. W Polsce jedynym dostępnym lekiem z tej grupy jest 

rimegepant.

Ditany
Lasmiditan jest jedynym aktualnie zarejestrowanym ditanem 

–  lek obecnie nie jest dostępny w  Polsce, dotychczas nie zo-

stał zaaprobowany przez EMA (European Medicines Agency). 

To silny i  selektywny agonista receptora 5-HT1F, który działa, 

blokując aktywację neuronów w  części rdzeniowej jądra ner-

wu trójdzielnego, ale nie ma wpływu obkurczającego na na-

czynia [18]. 

Sumatryptan i naproksen jako 
połączona terapia napadu 
migreny
Spośród wielu prób abortywnej (zwalczającej napad) terapii 

łączonej na uwagę zasługuje preparat stanowiący połącze-

nie w  jednej tabletce leku tryptanowego (sumatryptan 85 mg) 

z NLPZ (naproksen 500 mg). W latach 1986–1989 przeprowadzo-

no badania farmakokliniczne nad pierwszym lekiem tryptano-

wym przeznaczonym do terapii napadu migreny – sumatrypta-

nem [19]. W  1991 r. lek ten pojawił się w  praktyce klinicznej 

w Europie (Holandia), a w 1993 r. w USA, co było rzeczywistym 

początkiem jego światowej kariery [20]. Był to pierwszy tak sku-

teczny lek abortywny w  migrenie, zapewniał po podaniu pod-

skórnym ok. 83% odpowiedzi w 2. h po podaniu [21]. 

Leki tryptanowe działają jako agoniści receptora dla serotoniny 

– 5-hydroksytryptaminy (5-HT), pobudzając głównie recepto-

ry 5-HT1B i  5-HT1D, często łączone w  jeden funkcjonalny zespół 

receptorowy 5-HT1B/1D. Niektóre z  leki z  grupy tryptanów mają 

również powinowactwo do receptora 5-HT1A/1F i możliwość od-

działywania ośrodkowego. Za pośrednictwem receptora 5-HT1D 

tryptany działają hamująco na układ trójdzielny – ograniczają 

uwalnianie przez zwój trójdzielny neuropeptydów (CGRP, neu-

ropeptydu Y, neurokininy A, substancji P), wpływają hamująco 

na ośrodkowe drogi przewodzenia bólu w  pniu mózgu [22], 

wywierają bezpośredni wpływ naczyniokurczący na średnie 

naczynia mięśniowe (aktywacja 5-HT1B) – a  przez aktywację  

receptora 5-HT1D hamują kaskadę naczyniowego zapalenia neu-

rogennego; na tym polega rola tryptanów w  przerywaniu na-

padu migreny [23, 24]. Prawdopodobna jest też rola tryptanów 

w  hamowaniu ośrodkowej transmisji nocyceptywnej, tzn.  ich 

hamujący wpływ na ośrodkowe drogi przewodzenia bólu przez 

pień mózgu i wzgórze oraz redukcja transmisji glutaminergicz-

nej w rozwoju napadu migreny [25, 26]. 

Naproksen, niesteroidowy lek przeciwzapalny, pochodna kwa-

su propionowego, od 1976 r. znajduje się w praktyce klinicznej 

zwalczania bólu [27]. Jego działanie przeciwzapalne w  naj-

większej mierze zasadza się na nieselektywnym i odwracalnym 

hamowaniu izoform cyklooksygenazy: COX-1 i  COX-2, kwasu 

arachidonowego i  przez to hamowaniu syntezy prostaglan-

dyn. Związany jest z  tym efekt przeciwpłytkowy (podobny do 

działania ASA), jednak w przeciwieństwie do ASA efekt ten jest 

odwracalny [28, 29]. We wspomnianym mechanizmie przez od-

działywanie przeciwzapalne naproksen w  efekcie wpływa na 

obwodową sensytyzację (zapobiega jej i ją odwraca) [30].

Lek cechuje niemal całkowita wchłanialność z  przewodu po-

karmowego – w  postaci doustnej naproksen jako sól sodowa 

wchłania się w  kwaśnym środowisku żołądka, z  dostępno-

ścią biologiczną ok. 95%, i  osiąga maksymalne stężenie (Cmax) 

w osoczu po 1–2 h. Z tego powodu naproksen ma zastosowa-

nie w  sytuacjach wymagających szybkiego efektu lecznicze-

go [31].

Zarówno sumatryptan, jak i naproksen są wg polskich zaleceń 

lekami z  rekomendacją A  w  zwalczaniu ataku migreny [32]. 

Znajdująca się w  omawianym połączeniu izoforma RT (rapid 

release) sumatryptanu (sumatryptan RT) podlega istotnie szyb-

szej dyspersji i  absorpcji niż tradycyjny tryptan, co warunkuje 

istotnie szybszy początek działania i  szybciej osiągany efekt 

w napadzie migreny [33].

Istotną cechą farmakodynamiki oddziaływania leków zawar-

tych w preparacie jest to, że sumatryptan RT jako składnik leku 

złożonego osiąga maksymalne stężenie w surowicy w  mak-

symalnym czasie (Tmax ) o  30 min krótszym niż w  przypadku 

tradycyjnej formy tego tryptanu pobranej samodzielnie. Na-

proksen zawarty w  leku złożonym osiąga zaś stężenie maksy-

malne 5 h później niż pobrany pojedynczo [34]. Skutkuje to 

najprawdopodobniej długotrwałym utrzymywaniem się efektu 

przeciwbólowego leku: u 72÷78% pacjentów wolnych od bólu 

w 2. h od pobrania ten efekt utrzymywał się pełną dobę [34]. 

Efekt ten był szczególnie zaznaczony u chorych, którzy pobie-

rali preparat natychmiast w czasie napadu [35]. 

Oddziaływanie przeciwmigrenowe połączenia sumatryptanu 

z  naproksenem badały 2 podwójnie zaślepione, równoległe 

badania farmakokliniczne, mierzące skuteczność leku w  poje-

dynczym ataku migreny [36]. Badania obejmowały po ok. 1500 

pacjentów. W każdym z nich wyróżniano 4 podgrupy chorych 

randomizowane do leczenia: 

•	 tabletką zawierającą sumatryptan (85 mg) i  naproksen 

(500 mg)

•	 samym sumatryptanem (85 mg)

•	 samym naproksenem (500 mg) 

•	 placebo. 
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Mierzono odsetek pacjentów z  wyraźnym zmniejszeniem in-

tensywności bólu w 2. h od pobrania leku, odsetek pacjentów 

wolnych od objawów towarzyszących napadowi (mdłości, fo-

tofobia, fonofobia) oraz stopień nawrotowości napadu – wy-

niki porównywano w różnych kombinacjach terapeutycznych. 

W  podsumowaniu wyników wykazano, że połączenie suma-

tryptanu z naproksenem było znamiennie bardziej skuteczne 

w 2. h leczenia w obu badaniach w odniesieniu do zwalczania 

bólu niż placebo. Podobnie połączenie leków bardziej skutecz-

nie zwalczało nadwrażliwość sensoryczną (fotofobia, fonofo-

bia), a w jednym z badań połączenie było skuteczniejsze także 

w  zwalczaniu mdłości. Co również znamienne – u  pacjentów 

przyjmujących połączenie sumatryptanu z  naproksenem 

znamiennie częściej utrzymywał się przez pełną dobę efekt 

przeciwbólowy leku (bez pobierania jakichkolwiek innych pre-

paratów) niż u  leczonych sumatryptanem lub naproksenem 

w  monoterapii. Działania niepożądane – niewielkiego skądi-

nąd stopnia – nie różniły się między grupami terapeutycznymi, 

a także grupą placebo [36]. Co również istotne i wyraźnie wy-

różniające kombinację sumatryptanu z naproksenem spośród 

innych preparatów przeciwmigrenowych, to fakt, że nawrót 

napadu (pojawianie się bólu w ciągu 24 h po jego całkowitym 

ustąpieniu po pobraniu pierwotnej dawki leku) występował 

jedynie u  13% pacjentów; efekt ten był znacząco słabszy niż 

w  przypadku użycia składników preparatu oddzielnie [36]. 

Należy zaznaczyć, że w  przypadku wczesnego pobrania leku 

(do 15 min od początku napadu) ok. połowy (45–46%) cho-

rych było wolnych od bólu głowy i objawów towarzyszących 

(mdłości/wymioty, foto-/fonofobia) po 2. godzinie, a  ponad 

60% (63–64%) było wolnych od tych objawów w 4. h od roz-

poczęcia leczenia ataku [36]. Co również istotne, w niezwykle 

silnych napadach migreny związanej z miesiączką 42÷52% pa-

cjentek było wolnych od objawów napadu w 2. h po pobraniu 

leku, a efekt ten utrzymywał się u przez całą dobę u 38÷52% 

tych chorych [37]. 

W zwalczaniu napadu migreny lek (1 tabletka) powinien zostać 

pobrany niezwłocznie na początku incydentu. W  przypadku 

niepełnego efektu po 2 h można pobrać 2. tabletkę – jest to 

maksymalna dawka dobowa. 

Podsumowanie 
Połączenie sumatryptanu z  naproksenem jest skutecznym 

i bezpiecznym modelem leczenia ataków migreny; jego efekt 

jest szczególnie wyraźnie zaznaczony przy natychmiastowym 

pobraniu leku. Łączony preparat ma także wyraźną skutecz-

ność w  napadach migreny związanych z  miesiączką. Po uży-

ciu leku niski jest także stopień nawrotowości ataku w ciągu 

doby. 
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Streszczenie
Migrena jest najczęściej występującym pierwotnym bólem głowy, dotykającym 8–11% populacji pe-

diatrycznej i młodzieży. Obecnie jest uznawana za najbardziej upośledzające schorzenie neurologiczne 

w tej grupie wiekowej. Leczenie, podobnie jak u dorosłych, opiera się na dwóch głównych strategiach: 

terapii doraźnej (przerywającej ataki), z  wykorzystaniem niesteroidowych leków przeciwzapalnych 

(ibuprofen) lub paracetamolu, oraz terapii profilaktycznej, stosowanej w  uzasadnionych przypadkach. 

Zgodnie z  aktualnymi rekomendacjami Międzynarodowego Towarzystwa Bólów Głowy w  prewencji 

migreny u dzieci powinno się zastosować (mimo ograniczonych dowodów naukowych) β-blokery lub 

flunaryzynę, a w przypadku braku skuteczności tych leków należy rozważyć stosowanie najniższych da-

wek topiramatu lub amitryptyliny. Dotychczasowe badania kliniczne dotyczące leków profilaktycznych 

w  migrenie dziecięcej nie dostarczyły wystarczających dowodów na stwierdzenie przewagi którejkol-

wiek z tych substancji. Ponadto leki te są często stosowane poza wskazaniami rejestracyjnymi, a ich uży-

cie wiąże się z występowaniem działań niepożądanych.

Nową nadzieję terapeutyczną stanowią leki celowane w  szlak peptydu związanego z  genem kalcyto-

niny (CGRP), a zwłaszcza fremanezumab. Skuteczność i profil bezpieczeństwa tego leku potwierdzono 

w badaniach klinicznych zarówno u dorosłych, jak i u dzieci oraz młodzieży. Fremanezumab jest pierw-

szym lekiem z  tej grupy terapeutycznej, który uzyskał rejestrację amerykańskiej Agencji ds. Żywności 

i Leków do leczenia profilaktycznego migreny u dzieci w wieku 6–17 lat i ważących przynajmniej 45 kg.

Słowa kluczowe: migrena dzieci i młodzieży, profilaktyczne leczenie migreny, fremanezumab  
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Wstęp
Migrena jest najczęstszym pierwotnym bólem głowy, doty-

kającym ok. 8–11% dzieci i  młodzieży [1–3]. Uważa się ją za 

najbardziej upośledzające schorzenie neurologiczne w  popu-

lacji dziecięcej, a u dorosłych jest druga, po udarze mózgu [4]. 

Zgodnie z klasyfikacją Międzynarodowego Towarzystwa Bólów 

Głowy z  2018 r. (ICHD-III, International Classification of Heada-

che Disorders 3rd edition), aby można było rozpoznać migrenę 

bez aury, musi wystąpić 5 epizodów bólu głowy o  umiarko-

wanej do dużej intensywności, trwającego u  dzieci przynaj-

mniej 2 h, z  towarzyszącymi nudnościami lub wymiotami, 

światłowstrętem lub nadwrażliwością na dźwięki [5]. Do rozpo-

znania migreny z aurą niezbędne jest wystąpienie 2 epizodów 

migrenowego bólu głowy (spełniającego powyższe kryteria) 

z towarzyszącym co najmniej jednym objawem, takim jak ob-

jaw wzrokowy, siatkówkowy, czuciowy, dotyczący mowy i/lub 

języka, ruchowy, z pnia mózgu [6].

Specyfika migreny w populacji 
dziecięcej
U  dzieci migrena może mieć nieco odmienną specyfikę niż 

u dorosłych:

•	 Czas trwania: ból głowy może trwać krócej – nawet 30 min 

u dzieci w wieku 5 lat i młodszych. U wszystkich dzieci czas 

trwania to minimum 1 h.

•	 Lokalizacja bólu: obustronny ból głowy występuje u  po-

nad 80% najmłodszych pacjentów.

•	 Wrażliwość na bodźce: nadwrażliwość na światło i dźwię-

ki u dzieci może objawiać się zmianami w zachowaniu [5].

Częstość występowania migreny zmienia się z  wiekiem i  jest 

związana z kilkoma czynnikami:

1.	 Płeć:

•	 przed 10. r.ż. migrena dotyka w równym stopniu chłop-

ców i dziewczynki (ok. 5%)

•	 przed 15. r.ż. pojawia się przewaga dziewcząt 

(7% vs 5% u chłopców)

•	 przed 20. r.ż. różnice są jeszcze bardziej widoczne 

(10% kobiet vs 6% mężczyzn) [5].

2.	 Wywiad rodzinny: dzieci rodziców cierpiących na migrenę 

mają pierwsze ataki średnio 11–12 lat wcześniej niż dzie-

ci bez obciążonego wywiadu rodzinnego. Młodszy wiek 

zachorowania wiąże się z  gorszym przebiegiem – dzieci, 

u których ataki rozpoczęły się przed 6. r.ż., częściej wyma-

gają leczenia profilaktycznego niż te, które zachorowały 

później (6–10 lat) [5].

3.	 Gospodarka hormonalna: dziewczynki, u których miesiącz-

ka rozpoczęła się w wieku 12 lat lub wcześniej, są w grupie 

zwiększonego ryzyka wystąpienia nie tylko migrenowych, 

lecz także innych bólów głowy [5].

Aktualne leczenie migreny 
pediatrycznej
Leczenie migreny tradycyjnie polega na 2 strategiach: 

•	 po pierwsze – zwalczanie ataków bólu (leczenie przery-

wające napad – abortywne) przez zastosowanie leków 

doraźnie 

•	 po drugie – wdrożenie leczenia profilaktycznego mające-

go zapobiegać atakom bólu [2].

 

Abstract
Migraine is the most common primary headache disorder, affecting 8–11% of the pediatric and adolescent population. Current-

ly, it is considered the most disabling neurological disorder in this age group. Treatment, similar to adults, is based on two main 

strategies: acute therapy (abortive therapy) with nonsteroidal anti-inflammatory drugs (ibuprofen) or paracetamol, and prophy-

lactic therapy, used when indicated. According to the current recommendations of the International Headache Society, migraine 

blockers or flunarizine should be used for migraine prevention in children, despite limited scientific evidence. If these medications 

are ineffective, the lowest doses of topiramate or amitriptyline should be considered. Clinical trials of prophylactic medications for 

pediatric migraine have not provided sufficient evidence for the benefit of any of these substances. Furthermore, these medica-

tions are often used off-label, and their use is associated with adverse effects. Drugs targeting the calcitonin gene-related peptide 

(CGRP) pathway, particularly fremanezumab, offer new therapeutic hope. This drug’s efficacy and safety profile have been con-

firmed in clinical trials in adults, children, and adolescents. Fremanezumab is the first drug in this therapeutic group to receive FDA 

approval for the prophylactic treatment of migraine in children aged 6–17 years and weighing at least 45 kg.

Key words: migraine in children and adolescents, preventive treatment of migraine, fremanezumab  
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U  dzieci w  zwalczaniu ataków migreny wykorzystuje się prze-

ważnie paracetamol i  ibuprofen, rzadziej zaś inne niestero-

idowe leki przeciwzapalne [2]. U  nastolatków Amerykańska 

Akademia Bólów Głowy rekomenduje również zastosowanie 

tryptanów [5]. Natomiast leczenie profilaktyczne migreny wdra-

ża się, jeżeli:

•	 występują częste bóle głowy – 4 i  więcej dni z  migreną 

w miesiącu

•	 bóle głowy mają istotny wpływ na życie osobiste, społecz-

ne lub zawodowe

•	 zoptymalizowane leczenie ataków migreny nie przynosi 

dostatecznej ulgi [3].

Dotychczasowe badania kliniczne dotyczące skuteczności 

i  bezpieczeństwa leków stosowanych profilaktycznie w  mi-

grenie dziecięcej nie dostarczyły dostatecznych dowodów na 

przewagę któregoś z nich [3]. Przeprowadzono niewiele badań 

klinicznych w tej grupie wiekowej i często dawały one rozbież-

ne wyniki [1]. Dodatkowym utrudnieniem w  badaniach nad 

leczeniem profilaktycznym u  dzieci jest duża odpowiedź na 

placebo, tzw. efekt placebo [1].

Jedno z  największych dotychczas przeprowadzonych ba-

dań klinicznych to wieloośrodkowe, randomizowane bada-

nie Narodowego Instytutu Zdrowia (National Institute of He-

alth)  z  2017  r. nad profilaktycznym leczeniem migreny u  361 

dzieci i  nastolatków (8–17 lat) z  migreną epizodyczną i  prze-

wlekłą – The Childhood and Adolescent Migraine Prevention 

(CHAMP). W  3  ramionach badania porównywano topiramat 

(2  mg/kg  mc.), amitryptylinę (1 mg/kg mc.) i  placebo pod 

względem redukcji liczby dni z bólem głowy. Badanie zakoń-

czono przedwcześnie z  powodu osiągnięcia przez 50–60% 

uczestników wszystkich ramion punktu końcowego, czyli 

redukcji o  ≥50% liczby dni z  bólem głowy w  ciągu miesiąca, 

w  czasie 24-tygodniowego okresu leczenia. Nie wykazano 

przewagi leczenia profilaktycznego w  żadnej grupie, nato-

miast u osób stosujących topiramat i amitryptylinę obserwo-

wano więcej działań niepożądanych [7].

Według aktualnych rekomendacji Międzynarodowego Towa-

rzystwa Bólów Głowy (IHS, International Headache Society) 

u  dzieci, u  których niezbędne jest wdrożenie leczenia profi-

laktycznego migreny, powinno się zastosować, mimo ogra-

niczonych dowodów naukowych, β-blokery lub flunaryzynę 

w dawce dostosowanej do masy ciała. W przypadku braku sku-

teczności tych leków należy rozważyć stosowanie najniższych 

dawek topiramatu lub amitryptyliny [3].

Spośród β-blokerów zalecany jest propranolol – w  Polsce 

jest to jedyny lek zarejestrowany do leczenia profilaktyczne-

go migreny u  dzieci [3]. Jedna z  metaanaliz opublikowanych 

w  2020  r. wykazała przewagę w  skuteczności propranololu 

w dawce 60–120 mg nad placebo i brak istotnych różnic w za-

kresie działań niepożądanych w krótkotrwałej obserwacji, jed-

nak w długotrwałej analizie efekt ten nie został potwierdzony 

[3, 8]. Propranolol powinno się podawać 3 razy na dobę w daw-

ce 20–40 mg [3, 5]. Podczas leczenia najczęściej obserwowane 

działania niepożądane to efekt sedatywny, spadki ciśnienia tęt-

niczego, bradykardia, przyrost masy ciała [5]. Propranolol może 

również pogarszać przebieg astmy i depresji [9, 10].

Podobną skuteczność do propranololu w  profilaktycznym 

leczeniu migreny u dzieci wykazano dla flunaryzyny w meta-

analizie opublikowanej w  2019 r. [3, 11]. W  Polsce jest to lek 

zarejestrowany do leczenia migreny u  pacjentów dorosłych. 

Flunaryzynę podaje się w jednorazowej dawce 5–10 mg w go-

dzinach wieczornych [5]. Najczęściej obserwowane działania 

niepożądane to przyrost masy ciała i sedacja [5, 11]. Flunaryzy-

na ma również działanie prodepresyjne [9, 10].

Topiramat jest lekiem stosowanym w  profilaktyce migreno-

wych bólów głowy, zarejestrowanym przez amerykańską 

Agencję ds. Żywności i  Leków (FDA, Food and Drug Admi-

nistration) od 12. r.ż. na podstawie skuteczności wykazanej 

w  badaniu pilotażowym [7] i  w  dwóch mniejszych, randomi-

zowanych badaniach klinicznych [12, 13]. W Polsce jest to lek 

zarejestrowany w profilaktyce migreny u pacjentów dorosłych, 

natomiast u  dzieci – do leczenia padaczki w  monoterapii od 

6. r.ż., a jako terapia dodana od 2. r.ż. U pacjentów stosujących 

topiramat (rekomendowana dawka to 2–3 mg/kg mc./24 h) 

obserwuje się następujące działania niepożądane: zaburzenia 

funkcji poznawczych, parestezje, zmęczenie [3, 5], utratę masy 

ciała oraz anoreksję [5]. Ponadto topiramat może prowadzić 

do poważniejszych działań niepożądanych: kamicy nerkowej, 

depresji [9, 10]. Wykazuje też działanie teratogenne i nie powi-

nien być stosowany u pacjentów z jaskrą z zamkniętym kątem 

przesączania [5].

Z  kolei amitryptylina jest lekiem zarejestrowanym w  Polsce 

u dzieci od 6. r.ż., ale w  innym wskazaniu – w moczeniu noc-

nym. Skuteczność amitryptyliny w  redukcji częstotliwości 

i nasilenia różnych bólów głowy u dzieci wykazano w jednym 

badaniu prospektywnym [8]. W  Polsce w  leczeniu migreny 

amitryptylina jest zarejestrowana tylko u  pacjentów doro-

słych. Stosowanie leku (0,25–1 mg/kg mc./24 h w  godzinach 

wieczornych) może być obarczone następującymi działaniami 

niepożądanymi: sedacją, zawrotami głowy, suchością w  ja-

mie ustnej, przyrostem masy ciała, wydłużeniem odstępu QTc 

w EKG [5].
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W  aktualnie dostępnym leczeniu profilaktycznym migreny 

u dzieci i młodzieży brakuje więc preparatów o jednoznacznie 

udowodnionej skuteczności i dobrym profilu bezpieczeństwa. 

Przyszłość leczenia migreny 
u dzieci i młodzieży
Najnowsze wyniki badań klinicznych są bardziej optymistycz-

nie i  pokazują, że dużą nadzieją w  leczeniu profilaktycznym 

migreny pediatrycznej są terapie specyficzne dla migreny, 

działające na szlak peptydu związanego z  genem kalcytoniny 

(CGRP, calcitonin gene-related peptide), takie jak fremanezu-

mab [14–16]. Badania prowadzone w ciągu ostatnich czterech 

dekad dowiodły, że CGRP odgrywa kluczową rolę w  funkcjo-

nowaniu układu trójdzielno-naczyniowego [17, 18]. Białko to 

jest obecne w  wielu strukturach, począwszy od zwoju nerwu 

trójdzielnego, poprzez drugi i trzeci neuron, a skończywszy na 

obszarach regulacyjnych w  pniu mózgu [17]. Zaobserwowa-

no, że u pacjentów z migreną stężenie CGRP wzrasta podczas 

ataku, natomiast po jego skutecznym złagodzeniu za pomocą 

tryptanów ulega normalizacji [17]. Ponadto wykazano, że CGRP 

obwodowo pośredniczy w rozszerzaniu naczyń krwionośnych 

opon mózgowych, oddziałując na mięśniówkę naczyń [17, 18]. 

Natomiast na poziomie ośrodkowym, przez drugi i  trzeci neu-

ron, bierze udział w  przewodzeniu i  modulacji sygnałów bó-

lowych w  pniu mózgu [17, 18]. Uwolnienie CGRP w  trakcie 

napadu migreny prowadzi do inicjacji lokalnego stanu zapal-

nego i  wazodylatacji naczyń oponowych [9]. Rozszerzenie  

naczyń stymuluje receptory bólowe w  ich ścianach, a  sygnał 

ten jest przekazywany nerwem trójdzielnym do jądra pnia mó-

zgu, a następnie do wzgórza i kory mózgowej, gdzie jest inter-

pretowany jako bodziec bólowy [9].

Wśród leków celujących w szlak CGRP wyróżnia się:

•	 przeciwciała monoklonalne skierowane przeciwko CGRP 

(fremanezumab, galkanezumab, eptinezumab)

•	 przeciwciała monoklonalne skierowane przeciwko recep-

torowi dla CGRP (erenumab)

•	 gepanty – małocząsteczkowi antagoniści receptora dla 

CGRP (rimegepant, atogepant) [9, 18].

Wysoce selektywne działanie tych leków (co przekłada się 

na korzystny profil bezpieczeństwa oraz wysoką skutecz-

ność [19, 20]) stanowi przełom w terapii migreny u dorosłych 

[18, 21] i jest nadzieją w leczeniu migreny u dzieci i młodzieży.

Fremanezumab, będący antagonistą receptora CGRP, jest 

pierwszym przeciwciałem monoklonalnym, które uzyskało 

rejestrację FDA (sierpień 2025 r.) w  leczeniu profilaktycznym 

migreny epizodycznej u  dzieci i  młodzieży w  wieku 6–17 lat 

i o masie ciała co najmniej 45 kg. Preparat podawany jest pod-

skórnie w  dawkach: 225 mg raz w  miesiącu (populacja doro-

słych i dzieci) lub 675 mg co 3 miesiące (tylko dorośli) [22].

Wyniki badań klinicznych 
u pacjentów dorosłych
Skuteczność oraz tolerancja fremanezumabu zostały potwier-

dzone w  licznych badaniach klinicznych prowadzonych na 

populacji dorosłych [18, 23–29]. Efektywność terapii oceniano, 

porównując statystycznie istotną redukcję miesięcznej liczby 

dni z migreną (MMD, monthly migraine days) w grupie leczonej 

fremanezumabem i w grupie placebo [23–29].

W  badaniu trwającym 3 miesiące, przeprowadzonym u  pa-

cjentów dorosłych z  migreną epizodyczną, średnia redukcja 

MMD wynosiła 6,27 dnia w  grupie przyjmującej 225 mg fre-

manezumabu oraz 6,09 dnia w grupie 675 mg w porównaniu 

z 3,46 dnia w grupie placebo (p <0,0001). Podobne, statystycz-

nie istotne wyniki (p <0,001) odnotowano w innej 3-miesięcz-

nej obserwacji pacjentów z  migreną i  historią niepowodzeń 

w  leczeniu profilaktycznym (do 4 leków), w której średnia re-

dukcja MMD wyniosła 4,1 dnia (grupa 225 mg) i 3,7 dnia (gru-

pa 675 mg) w porównaniu z 0,6 dnia w grupie placebo [23].

Wyniki 6-miesięcznej obserwacji również wykazały istot-

ną redukcję MMD, która w  grupie fremanezumabu (225 mg 

i 675 mg) wyniosła odpowiednio 3,7 i 3,4 dnia w porównaniu 

z 2,2 dnia w grupie placebo (p <0,001) [25]. Badania oceniają-

ce bezpieczeństwo, skuteczność i długoterminową tolerancję 

wykazały spadek punktacji w  skali MIDAS (Migraine Disability 

Assessment Scale) po 12 miesiącach leczenia oraz brak poważ-

nych działań niepożądanych związanych z  lekiem, brak przy-

padków śmiertelnych. Z  działań niepożądanych najczęściej 

zgłaszano zapalenie błony śluzowej nosogardła i reakcje skór-

ne w  miejscu podania [27]. Dodatkowo w  kolejnym badaniu 

po 6 miesiącach terapii u 69% pacjentów zaobserwowano re-

dukcję liczby dni z bólem głowy o co najmniej 50% [29]. 

W  profilu bezpieczeństwa fremanezumabu najczęściej zgła-

szane działania niepożądane były łagodne, związane z  miej-

scem podania. Wśród wszystkich raportowanych zdarzeń 

niepożądanych w  bazie FDA 13,1% to ból, 7,02% to zaczer-

wienienie i 5,47% świąd w miejscu podania leku. Dodatkowo 

FDA podaje informacje o  nowych, rzadkich działaniach nie-

pożądanych, nieraportowanych wcześniej, niewymienionych 

w  ulotkach leków, a  występujących w  związku z  zastosowa-

niem różnych przeciwciał monoklonalnych w migrenie. Są to: 

objaw Raynauda, przyrost masy ciała, zaburzenia miesiączko-

wania, parestezje w jamie ustnej i ucisk w gardle [30].

Bezpieczeństwo fremanezumabu – nowa nadzieja w profilaktycznym leczeniu migreny u dzieci i młodzieży
M. Jączak-Goździak
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Z uwagi na potencjalny naczynioruchowy mechanizm działa-

nia przeciwciał ścieżki CGRP europejskie zalecenia ekspertów 

zalecają unikania tych leków u pacjentów z czynnikami ryzyka 

chorób sercowo-naczyniowych i  objawem Raynauda lub już 

nimi obciążonych [9, 31].

Badania kliniczne w populacji 
pediatrycznej
Już wyniki I  fazy badań klinicznych prowadzonych w popula-

cji pediatrycznej (6–11 lat) wykazały, że profil bezpieczeństwa 

fremanezumabu jest zbliżony do tego, który obserwowano 

u dorosłych – nie raportowano poważnych działań niepożąda-

nych [15]. Badania retrospektywne z  2024 r., obejmujące pa-

cjentów w  wieku 12–21 lat z  migreną i  innymi przewlekłymi 

bólami głowy, opornymi na wcześniejsze terapie, potwierdziły 

dobrą tolerancję leku. Niewielkie działania niepożądane zgła-

szało tylko 4,3% pacjentów. Zanotowano natomiast znaczącą 

poprawę jakości życia oraz redukcję częstotliwości napadów 

migreny. Po miesiącu leczenia 82,6% pacjentów odczuło po-

prawę, a  po 3 miesiącach było to już 87%. U  40% pacjentów 

zaobserwowano redukcję liczby dni z  bólem głowy o  co naj-

mniej 50% [16].

We wrześniu 2024 r. na 20. Migraine Trust International Sym-

posium (MTIS) w  Londynie zaprezentowano wyniki badania 

fazy  III, w  którym oceniano skuteczność fremanezumabu 

w  profilaktyce migreny epizodycznej u  dzieci i  młodzieży 

w wieku 6–17 lat (z co najmniej 4, ale nie więcej niż 14 dniami 

z migreną miesięcznie). Do badania zrandomizowano 237 pa-

cjentów (123 w grupie fremanezumabu i 111 w grupie place-

bo). Po 12 tygodniach terapii uzyskano statystycznie istotną 

redukcję MMD w  grupie fremanezumabu (średnio -2,5 dnia) 

w porównaniu z grupą placebo (średnio -1,4 dnia; p = 0,0210). 

Co więcej, redukcję MMD o co najmniej 50% osiągnęło 47,2% 

pacjentów w  grupie fremanezumabu w  porównaniu z  27% 

w grupie placebo (p = 0,0016) [14].

Profil bezpieczeństwa leku, oceniany na podstawie badań labo-

ratoryjnych krwi i moczu, zapisu EKG oraz zgłaszanych działań 

niepożądanych, był zgodny z wynikami uzyskanymi u pacjen-

tów dorosłych. Częstość występowania działań niepożądanych 

była niska, a  najczęstszym objawem było zaczerwienienie 

w miejscu podania (12 osób). Tylko w jednym przypadku (<1%) 

doszło do przedwczesnego wycofania pacjenta z badania z po-

wodu łagodnie podwyższonej aktywności enzymów wątrobo-

wych [14].

Podsumowanie
Fremanezumab, należący do nowej klasy leków celujących 

w szlak CGRP, staje się przełomem w leczeniu migreny, w tym 

także u dzieci i młodzieży. Jego duża skuteczność idzie w pa-

rze z  dobrym profilem bezpieczeństwa, co potwierdzają licz-

ne badania kliniczne, a  lek staje się bardzo obiecującą, długo 

wyczekiwaną opcją terapeutyczną w profilaktycznym leczeniu 

migreny u dzieci i młodzieży.
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Abstract
This article presents a case study of a 64-year-old woman with trigeminal neuralgia (TN) that did not 

have the typical cause of neurovascular compression. Instead, her severe facial pain, which was par-

ticularly triggered by flying, was found to be caused by a  conflict between the trigeminal nerve and 

the dura mater in the Meckel’s cave. The authors highlight that while neurovascular compression is 

the most common cause of TN, other mechanisms can also be responsible, such as arachnoid thicken-

ing, fibrous adhesions, or nerve stretching. The case emphasizes the importance of considering these 

alternative causes when diagnosing and treating TN, especially when standard imaging fails to show 

a vascular compression.

Key words: trigeminal neuralgia, facial pain, neuromeningeal conflict 
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Trigeminal neuralgia – neuromeningeal conflict – case report 
R. Michalik, K. Stopińska, I. Domitrz

Background 
The trigeminal neuralgia (TN) is an uncommon disorder char-

acterized by a  recurrent unilateral brief electric shock-like, 

shooting or stabbing pain, which is limited to one or more 

branches of the trigeminal nerve. The facial pain appears 

suddenly and lasts for a  few seconds. The intensity of pain 

is severe and can be evoked by touching the face in a  sen-

sitive area (the trigger zones). This condition is also known 

by the traditional French designation tic douloureux, because 

the pain can evoke a  contraction of the muscles of the face 

on  the affected side. The TN can be divided into idiopathic 

and secondary/symptomatic [1]. The mechanism for idio- 

pathic TN remains unclear and not fully confirmed [2, 3]. The 

most recognized cause of secondary neuralgia is believed to 

a neurovascular compression mainly of the superior cerebel-

lar artery, anterior inferior cerebellar artery and basilar artery 

[4, 5]. Other possible and common causes are tumours in the 

cerebellopontine angle, AV-malformation and multiple scle-

rosis [2, 3]. In this work, we would like to emphasize other 

mechanisms caused by contact between the trigeminal nerve 

and space-occupying lesion in the Meckel cave. 

Case presentation 
A  64-year-old female presented with a  3-month history of re-

current episodic right-sided facial pain. The pain was sharp and 

paroxysmal along with the V2 distribution and was provoked 

by facial cooling (wind and/or air-conditioning) and especially 

during a flight in a plane. The one-time episode of a headache 

lasted a few seconds. The patient has suffered from several at-

tacks per day, periodically the pain was continuous and lasted 

several hours. No autonomic symptoms are observed. Of note, 

using the International Classification of Headache Disorders 3rd 

edition (ICHD-3) the patient has been classified as classical TN. 

She had a medical history of eye operation in the second year 

of her life because of a squint. Furthermore, she had an oper-

ation of the thyroid gland and since then she has been taking 

a  substitute of the hormone. The family history of headaches 

was negative. Furthermore, it was significant for cancer and 

Hirschsprung disease in the immediate family. A  neurological 

examination was normal, including an outward deviation of 

the right eyeball since childhood. The patient was admitted to 

the department of neurology and was put under investigation. 

Magnetic resonance imaging (MRI) of the brain showed a few 

vascular changes in both of the hemispheres and excluded 

a  vascular compression at the trigeminal root entry zone. Fo-

cusing on that case another probable mechanism for TN was 

found. In MRI the entire length of the trigeminal nerve, from 

the pons through the Meckel’s cave was observed. Based on 

these results a conflict between the trigeminal nerve and the 

dura matter was identified as a  reason for secondary TN (see 

the narrows in figure 1). 

Figure 1. Conflict between right trigeminal nerve and dura 
matter in the Meckel cave on the T1-weighted image with 
contrast. 

Discussion 
The Meckel’s cave encloses the trigeminal ganglion and the 

three branches of the trigeminal nerve. Neurovascular con-

flict (NVC) is the most common hypothesis for the cause of 

TN in the middle-aged population. Patients without NVC have 

symptom onset earlier [4, 6]. Based on literature it is identified 

in 80–90% of cases during a surgery. Since 1934 microvascular 

decompression (MVD) is essential in TN management indicat-

ed by Dandy [7]. Nevertheless, the neurovascular conflict can 

occur in completely healthy people in fact up to 25% [7, 8]. 

According to the published studies, the rest of the patients 

who undergo the procedure was not found NVC intraopera-

tively [9–13]. In some publications, the number of unidenti-

fied neurovascular conflicts varies from 3.1% to 17% of cases 

[11,  14,  15]. In the review of the literature the following rea-

sons can be found: fibre dissociation, arachnoid thickening 

or cyst, granulomatous adhesion, angulation or torsion of the 

root [11, 16, 17]. Another author has not found any neurovas-

cular conflict in some patients intraoperatively. In those par-

ticular cases gently stretched nerve was found [4, 6]. 

Ishikawa et al. [11] suggested a  tethering effect between the 

trigeminal root and surrounding structures, which would 
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make a pulsatile movement of the root, and in consequence, 

a  stretching force promoting hyperexcitability of the nerve. 

Kouyialis et al. [17] have got the same conclusions after surgi-

cal re-exploration when cystic lesions of thickened arachnoid 

were found and gave pain relief to a patient. According to the 

Sneddon’s classification [18] one can speculate that a  mild 

but temporary compression or retraction of the nerve may 

produce a neuropraxia and cause TN. Furthermore, a bioreso-

nance hypothesis was postulated in the pathogenesis of TN. It 

assumes that surrounding structures of the trigeminal nerve 

can vibrate at different frequencies. Under normal circum-

stances, the vibration does not affect into trigeminal nerve. 

The bioresonance occurs when the vibratory frequency of the 

surrounding and trigeminal nerve will be the same. In that sit-

uation, the increase of the amplitude may damage the nerve 

fibres and affect the function of Na+, K+ and Ca2+ channels [11]. 

Conclusion 
In our particular case, temporary nerve compression by the 

dura matter is suspected. According to the patient’s com-

plaints, the episodes of right-sided facial pain were annoying 

during every flight by plane and grew over time. The patient 

did not agree to further treatment. Radio-imaging studies 

were inconclusive for vascular compression and based on lit-

erature meningeal conflict with trigeminal nerve was identi-

fied. It should be noticed that not only neurovascular conflict, 

tumour or multiple sclerosis is found but we see other very 

important reasons like a fibre dissociation, arachnoid thicken-

ing or cyst, granulomatous adhesion, angulation or torsion of 

the root can be found. 

ORCID
Radosław Michalik – ID – http://orcid.org/0009-0004-6403-8011 
Katarzyna Stopińska – ID – http://orcid.org/0000-0003-4531-6415 
Izabela Domitrz – ID – http://orcid.org/0000-0003-3130-1036

Conflicts of interest and compliance with ethical standards: 
There were no conflicts of interest and commercial relationships in-
cluding grants, honoraria, speaker’s lists, significant ownership, and/or 
support from pharmaceutical or other companies, during our study. 
All authors declare no conflict of interest. 

Funding: 
This study received no specific grant from any agency in the public, 
commercial or not-for-profit sectors. 

Ethical approval: 
Not applicable. 

Author contributions: 
I.D., R.M. and K.S. are equal to the first author and both conceived and 
designed the paper; analysed the data; contributed reagents/materi-
als/analysis tools and wrote the paper.

References
1. 	 The International Classification of Headache Disorders, 3rd edition. Cephalalgia 2018.
2. 	 Broggi G. Trigeminal Neuralgia without Evidence of Neurovascular Conflict: Microvascular Compression or Route Entry Zone Exploration? 

World Neurosurg. 2013; 80(3-4): 300-1. http://doi.org/10.1016/j.wneu.2012.10.042. 
3. 	 Broggi G. Operative findings and outcomes of microvascular decompression for trigeminal neuralgia in 35 patients affected by multiple scle-

rosis. Neurosurgery. 2004; 55(4): 830-8. 
4. 	 Miller JP, Acar F, Burchiel KJ. Classification of trigeminal neuralgia: clinical, therapeutic, and prognostic implications in a series of 144 patients 

undergoing microvascular decompression. J Neurosurg. 2009; 111(6): 1231-4. http://doi.org/10.3171/2008.6.17604. 
5. 	 Zhao H, Fan SQ, Wang XH et al. Evaluation of Microvascular Decompression as Rescue Therapy for Trigeminal Neuralgia in Patients with Failed 

Gamma Knife Surgery. World Neurosurg. 2018; 116: e86-91. http://doi.org/10.1016/j.wneu.2018.04.063. 
6. 	 Ko AL, Lee A, Raslan AM et al. Trigeminal neuralgia without neurovascular compression presents earlier than trigeminal neuralgia with neuro-

vascular compression. J Neurosurg. 2015; 123(6): 1519-27. http://doi.org/10.3171/2014.11.jns141741. 
7. 	 Dandy WE. Concerning the cause of trigeminal neuralgia. J Surg. 1934; 24: 447-55. 
8. 	 Sekula RF, Hughes M, Mousavi H. A Comparative Analysis of Operative and Radiographic Findings of Neurovascular Compression of the 

Trigeminal Nerve in Patients Without Trigeminal Neuralgia. Neurosurgery. 2016; 63(Suppl. 1): 175.
9. 	 Cheng J, Lei D, Zhang H et al. Trigeminal root compression for trigeminal neuralgia in patients with no vascular compression. Acta Neurochir 

(Wien). 2015; 157: 323-7. 
10. 	 Lee A, McCartney S, Burbidge C et al. Trigeminal neuralgia occurs and recurs in the absence of neurovascular compression: Clinical article. 

J Neurosurg. 2014; 120 :1048-54. 
11. 	 Ishikawa M, Nishi S, Aoki T et al. Operative findings in cases of trigeminal neuralgia without vascular compression: proposal of a different 

mechanism. J Clin Neurosci. 2002; 9: 200-4. 
12. 	 Jannetta PJ. Outcome after microvascular decompression for typical trigeminal neuralgia, hemifacial spasm, tinnitus, disabling positional ver-

tigo, and glossopharyngeal neuralgia (honored guest lecture). Clin Neurosurg. 1997; 44: 331-83.
13. 	 Ma Z, Li M. “Nerve combing” for trigeminal neuralgia without vascular compression: report of 10 cases. Clin J Pain. 2009; 25(1): 44-7. 
14. 	 Rath SA, Klein HJ, Richter HP. Findings and long-term results of subsequent operations after failed microvascular decompression for trigeminal 

neuralgia. Neurosurgery. 1996; 39: 933-40. 
15. 	 Sindou MP, Chiha M, Mertens P. Anatomical findings observed during microsurgical approaches of the cerebellopontine angle for vascular 

decompression in trigeminal neuralgia (350 cases). Stereotact Funct Neurosurg. 1994; 63: 203-7. 
16. 	 Cheng J, Lei D, Zhang H et al. Trigeminal root compression for trigeminal neuralgia in patients with no vascular compression. Acta Neurochir 

(Wien). 2015; 157(2): 323-7. 
17. 	 Kouyialis AT, Stranjalis G, Boviatsis EJ et al. Recurrence of trigeminal neuralgia due to an acquired arachnoid cyst. J Clin Neurosci. 2008; 15(12): 

1409-11. http://doi.org/10.1016/j.jocn.2006.10.027. 
18. 	 Jia DZ, Li G. Bioresonance hypothesis: a new mechanism on the pathogenesis of trigeminal neuralgia. Med Hypotheses. 2010; 74(3): 505-7. 



OKL.III



OKL.IV


