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StOWO WSTEPNE

Szanowni Panstwo!

Drodzy Czytelnicy!

Najnowszy numer kwartalnika ,Migrena News” skiada si¢ z kilku praktycznych artykutow.
Pierwszy z nich, autorstwa dr Katarzyny Kepczynskiej z Kliniki Neurologii Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego i Szpitala Bielanskiego w Warszawie, dotyczy mikrobiomu jelito-
wego w migrenie. Kolejny zas, piora miodej i obiecujgcej lekarki — Anny Tomik-Gorczyk (takze
osrodek warszawski), zostat poswiecony bardzo praktycznemu tematowi diagnostyki réznico-
wej przyczyn bolu glowy u konkretnego pacjenta — czy mamy do czynienia z migreng, czy tez
z bélem przypominajgcym fenotypem bol migrenowy, ale bedgcym objawem innej, by¢ moze
zagrazajacej choroby.

Doktor Ewa Czapiriska-Ciepiela z Krakowa w artykule ,,Lagodzenie objawdéw towarzyszgcych
bélowi glowy w napadzie migreny — skuteczno$¢ sumatryptanu w zmniejszaniu nudnosci, fo-
tofobii i fonofobii” zwraca uwage na inne niz bol glowy objawy migreny, a dr Marcin Kopka
z Warszawy prezentuje zagadnienie wspétchorobowosci migreny z depresjg — temat wazny
i, jak wszyscy klinicysci wiedzg, bardzo czesto pojawiajgcy sie w naszych gabinetach, szczegol-
nie w kontekscie rozpoznania migreny przewlekiej.

Na koniec nieco nowosci ze swiata, czyli sprawozdanie z miedzynarodowego kongresu bé-
léw glowy w Sdo Paulo. Przygotowali je dla Paristwa lek. Olga Grodzka z Warszawskiego
Szpitala Bielarnskiego i Kliniki Neurologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego oraz
dr hab. Marcin Straburzynski z Olsztyna.

Zachecajgc gorgco do lektury, zycze w tym przedswigtecznym okresie spokojnych, petnych ra-
dosci i zdrowia Swigt oraz szczescia i pomyslnosci w Nowym Roku 2026.

prof. dr hab. Izabela Domitrz






ARTYKUL POGLADOWY

Wplyw mikrobiomu jelitowego
na migrene

The influence of the gut microbiome on migraine

dr n. med. Katarzyna Kepczynska

Klinika Neurologii, Wydziat Lekarsko-Stomatologiczny, Warszawski Uniwersytet Medyczny;
Szpital Bielanski
Kierownik Kliniki: prof. dr hab. n. med. i n. o zdr. Izabela Domitrz

STRESZCZENIE

Migrena nalezy do najczestszych pierwotnych bdléw gtowy. Jest choroba neurologiczna, ktéra wywie-
ra istotny wptyw na zycie spoteczne. Jej leczenie wymaga podejscia interdyscyplinarnego. Dostepna
literatura wskazuje na potencjalny zwiazek choréb przewodu pokarmowego z migrenowymi bélami
gtowy. Dowodem na jego istnienie jest fakt, ze atakom migreny czesto towarzysza objawy zotadkowo-
-jelitowe, w tym nudnosci, wymioty i zaburzenia perystaltyki jelit. Stwierdzono réwniez, ze béle gtowy
czesciej wystepuja u pacjentéw z zaburzeniami zotagdkowo-jelitowymi. Zwigzek miedzy tym, co dzieje
sie w uktadzie pokarmowym, a funkcjonowaniem mézgu, znany jako o$ jelitowo-mdzgowa, staje sie
jednym z najbardziej obiecujacych kierunkéw badan w neurologii.

Stowa kluczowe: migrena, o5 jelitowo-mdzgowa, mikrobiom, dysbioza, probiotyki

ABSTRACT

Migraine is one of the most common primary headaches. It is a neurological disease, which effects a sig-
nificant impact on social life. Its treatment requires an interdisciplinary approach. The available literature
suggests a potential link between gastrointestinal disorders and migraine headaches. This is evidenced
by the fact that migraine attacks are often accompanied by gastrointestinal symptoms, including
nausea, vomiting, and impaired intestinal motility. It has also been found that headaches occur more
frequently in patients with gastrointestinal disorders. The connection between what happens in our
digestive system and brain function, known as the gut-brain axis, is becoming one of the most promis-
ing research directions in neuroscience.

Key words: migraine, gut brain-axis, microbiome, dysbiosis, probiotics
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WSTEP

Rola mikroflory jelitowej w prawidtowym funkcjonowaniu
cztowieka jest znana od dawna, jednak dopiero w ostatniej de-
kadzie jej wptyw na ukfad nerwowy oraz na rozwdj schorzen
neurologicznych stat sie przedmiotem szczegétowych badan.
Bakterie jelitowe modulujg zachowania organizmu i moga
wptywac na rozwdj oraz przebieg schorzen neurologicznych.
Mikrobiote jelitowa definiuje sie jako specyficzny dla kazdego
cztowieka zbiér drobnoustrojéw, gtéwnie bakterii, ale réwniez
grzyboéw i wirusow, ktoére zasiedlaja dolny odcinek przewodu
pokarmowego. Mikroorganizmy te licznie kolonizujg ciato go-
spodarza — wystepujg m.in. na skérze, w jamie nosowej i ust-
nej, w drogach oddechowych, przewodzie pokarmowym oraz
w uktadzie moczowo-piciowym, jednak najwiekszy udziat ma
mikrobiota jelitowa [1]. Niezaktdcone funkcjonowanie ukfadu
gospodarz-mikrobiota jest warunkowane niezaburzonym skfa-
dem ilosciowym i jakosciowym drobnoustrojow oraz prawidto-
wym dwukierunkowym oddziatywaniem srodowiska jelitowe-

go i uktadu nerwowego.

Komunikacja miedzy jelitami a mézgiem, czyli tzw. o$ jelitowo-
-moézgowa, jest tematem niezwykle interesujacym. Nie ulega
watpliwosci, Zze praca jelit przektada sie na prace mézgu i od-
wrotnie — praca mézgu ma wptyw na funkcjonowanie catego
przewodu pokarmowego. W centrum tego pofaczenia znajdu-
je sie mikrobiom jelitowy - biliony mikroorganizmoéw, ktére
moga modulowac nasza biologie w sposéb, ktory do niedaw-

na wydawat sie niemozliwy. Nasz mikrobiom aktywnie uczest-
niczy w naszym zyciu, wptywajac na trawienie, odpornos¢,
a nawet na nastrdj [1]. Jego rola w produkcji i modulacji neuro-
przekaznikéw jest fundamentalna. Szacuje sie, ze nawet 95%
serotoniny — kluczowego neuroprzekaznika regulujagcego bl
i nastrdj — jest produkowane w jelitach przy udziale bakterii. Co
wiecej, bakterie jelitowe nie tylko same produkuja te substan-
cje, lecz takze wptywaja na ich produkcje przez nasze komorki.
To ztozona siec¢ interakcji, gdzie mikroskopijni wspétlokatorzy
maja realny wptyw na to, jak sie czujemy, jak myslimy i funkcjo-
nujemy kazdego dnia [2, 3].

Podobnie bakterie z rodzajow Lactobacillus i Bifidobacterium
potrafig syntetyzowac kwas y-aminomastowy (GABA, y-ami-
nobutyric acid), gtéwny neuroprzekaznik hamujacy w mézgu.
Niestety, dysbioza, czyli zaburzenie réwnowagi mikrobiomu,
moze prowadzi¢ do powstania przewagi bakterii produku-
jacych substancje prozapalne. Szczegdlnie niebezpieczne sa
lipopolisacharydy (LPS) - sktadniki zewnetrznej btony ko-
morkowej bakterii Gram-ujemnych (np. E. coli). Gdy bariera
jelitowa staje sie nieszczelna, LPS moga przedostawad sie
do krwiobiegu i wywotywa¢ w ten sposéb ogdlnoustrojowy
stan zapalny. Ten proces jest silnie powigzany z nasileniem
neurozapalenia w mdézgu, co uwaza sie za jeden z mechani-
zmoéw lezacych u podstaw migreny [3, 4]. Os jelitowo-mdzgo-
wa w migrenie, patofizjologie dysbiozy i cele terapeutyczne
przedstawia rycina 1.

Rycina 1. O$ jelitowo-moézgowa w patofizjologii migreny — rola mikrobiomu jelitowego, dysbiozy i mechanizmdw neurozapalnych.
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CHOROBY JELITOWE O PODLOZU
ZAPALNYM | AUTOIMMUNOLOGICZNYM
A BOLE GLOWY

Zwiazek migreny z jelitami jest najlepiej widoczny u pacjentéw,

u ktérych wspotistnieja konkretne, zdiagnozowane schorzenia

przewodu pokarmowego. Wspélnym mianownikiem jest prze-

wlekly stan zapalny. Przyktady schorzer przewodu pokarmo-

wego, ktére maja zwigzek z migrenowymi bélami gtowy [5]:

+ Nieswoiste choroby zapalne jelit (IBD, inflammatory bo-
wel disease) - pacjenci z chorobg Le$niowskiego—-Crohna
oraz wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego (Colitis ulce-
rosa) maja 1,5-2 razy wyzsze ryzyko wystgpienia migreny
niz populacja ogélna. Przewlekly stan zapalny jelit prowadzi
do zwiekszenia przepuszczalnosci bariery jelitowej i ogdl-
noustrojowej aktywacji immunologicznej, co moze obnizac
prog bélu i sprzyja¢ napadom migreny [6].

o Celiakia - autoimmunologiczna choroba charakteryzujaca
sie nietolerancjg glutenu, ma ona silny zwigzek z objawami
neurologicznymi. Béle gtowy o charakterze migrenowym
sg jednym z najczestszych pozajelitowych objawéw celiakii
i moga nawet wyprzedza¢ diagnoze. Uwaza sie, ze prze-
ciwciata produkowane w odpowiedzi na gluten moga reago-
wac krzyzowo ze strukturami uktadu nerwowego. U wielu
pacjentéw Scista dieta bezglutenowa prowadzi do znacznej
redukgji lub catkowitego ustapienia béléw gtowy [5, 7].

« Zespol jelita drazliwego (IBS, irritable bowel syndrome)
- to najczestsze zaburzenie czynnosciowe jelit, niezwykle
czesto wspotwystepuje ono z migrena. Nawet 50% pacjen-
téw z IBS cierpi na migreny, a mechanizm tego zwigzku jest
ztozony i obejmuje nadwrazliwo$¢ trzewna, zaburzenia osi
jelitowo-mdzgowej, dysbioze i wspdlne czynniki psycholo-
giczne, takie jak stres i lek [8].

« Przerost bakteryjny jelita cienkiego (SIBO, small intesti-
nal bacterial overgrowth) - nadmierna ilos¢ bakterii w jeli-
cie cienkim prowadzi do wzmozonej fermentacji, produkg;ji
gazdw i prozapalnych metabolitéw, ktére moga przenikac
do krwiobiegu i wyzwala¢ béle gtowy [8, 9].

ZMIANY W MIKROBIOMIE JELITOWYM
U PACJENTOW Z MIGRENA
EPIZODYCZNA | PRZEWLEKLA

Badania pokazuja, Ze pacjenci z migrena przewlekta maja znacz-
nie bardziej zaburzony i mniej zréznicowany mikrobiom niz pa-
cjenci z migrena epizodyczna oraz osoby zdrowe. U pacjentéw
z migrena przewleklg czesto obserwuje sie znaczacy niedobdr
bakterii produkujacych maslan, a jednoczesnie nadreprezentacje
bakterii prozapalnych. Wyniki jednego z badan dostarczyly do-
wodow na zmiany w mikrobiomie jelitowym u pacjentéw z mi-

greng epizodyczng lub przewlekta. Badanie prowadzone byto na

Vol. 8/Nr 4(31)/2025: (93-97)

87 pacjentach z migreng (42 z formg epizodyczna, 45 - z prze-

wlekig) oraz 43 osobach zdrowych (kontrola) i wykazato charak-

terystyczne sygnatury bakteryjne dla kazdej postaci migreny.

Stwierdzono, ze migrena przewlekta charakteryzuje sie [10]:

- zwiekszong obecnoscig bakterii PAC001212 (nieopisanego
wczesniej gatunku)

+ redukcja bakterii produkujacych przeciwzapalne metabolity

+ znaczacym niedoborem bakterii z rodzin Lachnospiraceae
i Ruminococcaceae odpowiedzialnych za produkcje maslanu.

Z kolei migrena epizodyczna odznacza sie:

«  zwiekszonymi liczbami Prevotella, Holdemanella, Olsenella,
Adlercreutzia i Coprococcus

+ lepiej zachowang réznorodnoscig bakterii produkujgcych
krétkotaricuchowe kwasy ttuszczowe (SCFA, short-chain fat-
ty acid)

+ mniejszym stopniem dysregulacji osi jelitowo-mozgowe;j.

By¢ moze odkrycia te pomoga w zrozumieniu przebiegu mi-
greny i jej leczeniu. Znaczenie kliniczne réznic mikrobiomo-
wych jest istotne, poniewaz pozwala przewidywac¢ kluczowe
parametry migreny. Wyzsza zawartos¢ PAC000195 byta zna-
€zaco zwigzana z nizsza czestoscig boléw gtowy, podczas gdy
zawarto$¢ Agathobacter wykazywata znaczaca negatywna ko-
relacje z intensywnoscig ciezkich béléw gtowy [10, 11].

BAKTERIE JELITOWE JAKO
POTENCJALNE BIOMARKERY BOLU
GLOWY

Lipopolisacharyd jako marker
nieszczelnej bariery jelitowej

Przetomowe badania z 2024 r. wykazaty, ze pacjenci z migreng
przewlekta i naduzywaniem lekéw przeciwboélowych (MOH,
medication overuse headache) maja znacznie podwyzszone
stezenia LPS oraz biatka wigzacego LPS (LBP, lipopolysaccharide
binding protein) w surowicy. LPS to ztozona czasteczka obecna
na zewnetrznej warstwie btony komdérkowej bakterii Gram-
-ujemnych. W normalnych warunkach LPS nie powinien prze-
kraczac bariery jelitowej [12].

Konsekwencjami dziatania LPS w migrenie sa:

+ nieszczelnos¢ bariery jelitowej

+ translokacja LPS - przedostanie sie endotoksyn do krazenia
systemowego

« aktywacja receptoréw TLR4 (toll-like receptor 4) — urucho-
mienie kaskady zapalnej

+ neurozapalenie—uwolnieniecytokinprozapalnych(IL-6,IL-17)
i CGRP (calcitonin gene-related peptide) [13, 14].

NEWS
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Biatko wiazace lipopolisacharyd jako
biomarker

LBP okazato sie niezawodnym biomarkerem obecnosci LPS
w krazeniu ze wzgledu na dtuzszy okres péttrwania i niska
zmienno$¢ wewnatrzosobnicza, niezalezng od wieku, ptci i in-
deksu masy ciata (BMI, body-mass index). W badaniach stezenia
LBP w migrenie przewlektej byty znaczaco wyzsze niz w migre-
nie epizodycznej i u 0séb zdrowych (kontrola) [14].

KROTKOLANCUCHOWE KWASY
TLUSZCZOWE JAKO CELE
TERAPEUTYCZNE

Mechanizm neuroprotekcyjny

Rola SCFA, takich jak propionian sodu (SP, sodium propionate)
i maslan sodu (SB, sodium butyrate), polega na przeciwdzia-
taniu aktywacji stanu zapalnego w osrodkowym i jelitowym
uktadzie nerwowym. Badanie z 2021 r. na modelu myszy z mi-
greng wykazato, ze suplementacja maslanem sodu i propionia-
nem sodu znaczaco zmniejszata zachowania bélowe wywotane
nitrogliceryna oraz uszkodzenia histologiczne w jadrze nerwu
tréjdzielnego. W badaniu oceniono role SCFA w regulacji pa-
tofizjologii migreny i skorelowanych z nig zaburzen regulacji
srodowiska jelitowego w mysim modelu migreny indukowanej
nitrogliceryna. Wyniki dostarczyty dowoddéw na silne dziatanie
SCFA, zapobiegajace stanom zapalnym poprzez os jelitowo-
-mézgowa, CO sugeruje nowe spojrzenie na potencjalne za-
stosowanie SCFA jako nowatorskich terapii wspomagajacych

w migrenie i w powigzanych z nig zmianach jelitowych [15].

Bakterie jako predyktory odpowiedzi na
leczenie
Badania mendlowskiej randomizacji z 2024 r. pozwolity ziden-
tyfikowac przyczynowe zwigzki miedzy okreslonymi taksonami
bakteryjnymi a ryzykiem migreny [11]:
- Bakterie ochronne: Lactobacillus, Bifidobacterium, Faecali-
bacterium prausnitzii.
Bakterie ryzyka: Escherichia, Clostridium difficile, Bacteroides
fragilis.

ROLA DIETY W KSZTALTOWANIU
MIKROBIOMU I JEJ WPLYW NA MIGRENE
Dieta jest najpotezniejszym narzedziem, za ktérego pomoca
mozemy modyfikowac¢ sktad naszego mikrobiomu. Juz 3-5 dni
po zmianie diety obserwuje sie pierwsze zmiany w sktadzie
bakterii jelitowych, a po 2-4 tygodniach nastepuje wzgledna
stabilizacja nowego profilu mikrobiomowego [16].

NEWS
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Dieta typu zachodniego, bogata w zywnos¢ przetworzong
i cukier, promuje rozwoj bakterii prozapalnych i moze nasila¢
ataki migreny. Nadmiar cukréw prostych prowadzi do wzrostu
Enterobacteriaceae (E. coli, Klebsiella), produkcji endotoksyn
LPS oraz uwolnienia cytokin prozapalnych: IL-6, TNF-a (tumor
necrosis factor a) [16]. Z kolei niedobér btonnika rozpuszczalne-
go wptywa na redukcje bakterii produkujacych SCFA, ostabie-
nie bariery jelitowej i zwiekszenie przepuszczalnosci jelita [17].

Diety oparte na produktach roslinnych, bogate w btonnik
(prebiotyki) stymuluja wzrost pozytecznych bakterii produku-
jacych przeciwzapalne SCFA [18].

KORZYSCI ZE STOSOWANIA
PROBIOTYKOW I DIETY
W PROFILAKTYCE MIGRENY

Skoro dysbioza odgrywa tak istotna role, to logicznym krokiem
jest proba jej modulacji za pomocg probiotykéw i odpowied-
niej diety. Badania kliniczne w tym zakresie sg bardzo obiecuja-
ce. Regularna suplementacja wieloszczepowymi probiotykami
moze prowadzi¢ do statystycznie istotnego zmniejszenia cze-

stotliwosci i intensywnosci atakéw migreny w miesigcu [19].

Probiotyki pomagaja uszczelni¢ bariere jelitowa, co ograni-
cza przenikanie prozapalnych substancji do krwiobiegu [19].
Suplementacja i dieta bogata w prebiotyki wspieraja produk-
cje serotoniny i GABA w jelitach, co moze poprawia¢ prég bé-
lowy [4, 20].

PODSUMOWANIE

Migrena nie jest juz postrzegana wytacznie jako choroba
mozgu, ale jako ztozone schorzenie ogdlnoustrojowe, w kto-
rego centrum znajduje sie o$ jelitowo-mdzgowa. Dowody
naukowe jednoznacznie wskazujg, ze zaburzenia réwnowagi
mikrobiomu jelitowego (dysbioza) oraz przewlekte stany za-
palne jelit, w tym choroby autoimmunologiczne, odgrywaja
istotng role w patofizjologii migreny. Wptywaja na procesy
neurozapalne, produkcje neuroprzekaznikow i funkcjonowa-
nie bariery jelitowej. Réznice w skfadzie mikrobioty obser-
wowane u pacjentéw z migreng epizodyczna lub przewlekia
sugeruja, ze stopien dysbiozy moze korelowac z ciezkoscia
choroby. Terapie ukierunkowane na jelita, takie jak celowana
probiotykoterapia i spersonalizowane modyfikacje dietetycz-
ne, staja sie obiecujacym i bezpiecznym elementem profilak-
tyki migreny, oferujac szanse na zmniejszenie czestotliwosci
i intensywnosci atakdw oraz poprawe ogoélnej jakosci zycia.
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