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Santrauka. Migrena yra viena is dazniausiai iSvedanciy is rikiuotés neurologiniy ligy, ji da-
ro didelg itaka paciento gyvenimo kokybei. Darbo tikslas buvo pateikti jrodymais pagristas
arba eksperty rekomendacijas dél ivairiy migrenos sindromy medikamentinio gydymo, re-
miantis rasta literatiira bei bendru eksperty grupés sutarimu. Buvo perziiirétos visos prieina-
mos medicininés informacijos sistemos ieskant visy tipy klinikiniy tyrimy apie migrena su
arba be auros bei apie j migrena panasius sindromus. Siy tyrimy rezultatai, remiantis Europos
neurology draugijy federacijos (EFNS) kriterijais, jvertinti kaip A, B, C lygio arba geros
praktikos rekomendacijos. Skubiam migrenos priepuolio gydymui rekomenduojami geria-
mieji nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo (NVNU) ir triptanai. Skiriant vaistus, reikia laiky-
tis grupiy atskyrimo principo. Prie§ vartojant NVNU ir triptanus, rekomenduojama isgerti
metoklopramido ar domperidono. Labai sunkiy priepuoliy metu pirmo pasirinkimo vaistai
yra intraveniné acetilsalicilo rigstis arba poodinis sumatriptanas. Migrening bukle tikriau-
siai galima gydyti steroidais. Migrenos priepuoliy profilaktikai pirmo pasirinkimo vaistai
yra betablokatoriai (propranololis ir metoprololis), flunarizinas, valproiné rigstis ir topira-
matas. Antro pasirinkimo vaistai migrenos profilaktikai yra amitriptilinas, naproksenas, pe-
tasites ir bisoprololis.

Raktazodziai: nuoroda, galvos skausmas, migrena, profilaktika, triptanai.
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TIKSLAS

tinka diagnostinius Tarptautinés galvos skausmo draugijos
(IHS) kriterijus.

Siy nuorody tikslas - pateikti jrodymais pagristas medika-
mentinio migrenos priepuoliy gydymo bei migrenos profi-
laktikos rekomendacijas. Nemedikamentinis gydymas
(pvz., elgesio terapija) néra aptariamas, nors jis laikomas
svarbia migrenos gydymo dalimi. Atsizvelgiama i specifi-
nius retus migreninius sindromus bei specifines situacijas,
tokias kaip néstumas ir vaikysté. [trauktas trumpas kliniki-
nis galvos skausmy susirgimy aprasymas. Apibrézimai ati-
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PAGRINDAS

IHS galvos skausmy klasifikacijos antras leidimas pateiké
nauja migrenos sindromy subklasifikacija [1]. Pagrindi-
niai migrenos priepuolio kriterijai liko tokie patys kaip ir
pirmajame leidime (i$skyrus viena semantini pakeitima).
Taciau naujoje klasifikacijoje atsirado skirtingi migrenos
sindromai su specifiniais auros poZymiais.

Sio straipsnio tikslas yra pateikti jrodymais pagristas
migrenos priepuoliy gydymo bei migrenos profilaktikos
rekomendacijas. Rekomendacijos paremtos moksliniais
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1 lentelé. Diagnostiniai migrenos kriterijai pagal IHS klasifi-
kacija (2004).

A. Maziausiai 5 priepuoliai, atitinkantys B-D kriterijus.
B. Galvos skausmo priepuoliai, trunkantys 4-72 valandas
(negydyti ar nesékmingai gydyti).
C. Galvos skausmas, kuriam baidingi bent du i$ Siy kriterijy:
1. Vienpusé lokalizacija.
2. Pulsuojantis pobiudis.
3. Vidutinis ar stiprus intensyvumas.
4. Apsunkina ar vercia vengti kasdienés fizinés veiklos
(pvz., éjimo ar lipimo laiptais).
D. Galvos skausma lydi bent vienas is Siy simptomy:
1. Pykinimas ir / arba vémimas.
2. Fotofobija ir fonofobija.

E. Galvos skausmo negalima priskirti kitam susirgimui.

2 lentelé. Migrenos klasifikacija pagal IHS (2004).

1.1. Migrena be auros.

1.2. Migrena su aura:
1.2.1. Tipiska aura su migrenos tipo galvos skausmu
1.2.2. Tipiska aura su ne migrenos tipo galvos skausmu
1.2.3. Tipiska aura be galvos skausmo
1.2.4. Seiminé hemipleginé migrena
1.2.5. Sporadiné hemipleginé migrena
1.2.6. Bazilinio tipo migrena

1.3. Periodiniai vaikystés sindromai, kurie daznai yra migre-
nos pirmtakai:

1.3.1. Ciklinis vémimas

1.3.2. Abdominaliné migrena

1.3.3. Vaikystés gerybinis paroksizminis galvos svaigimas

1.4. Tinklainés migrena

1.5. Migrenos komplikacijos:
1.5.1. Létiné migrena
1.5.2. Migreniné buklé
1.5.3. Uzsitesusi aura be infarkto
1.5.4. Migreninis infarktas
1.5.5. Migrenos isprovokuoti traukuliai

1.6. Tikétina migrena:
1.6.1. Tikétina migrena be auros
1.6.2. Tikétina migrena su aura
1.6.3. Tikétina 1étiné migrena

klinikiniy tyrimy irodymais bei EFNS darbo grupés eks-
perty sutarimu. [ teisinius vaisty iSraSymo bei prieinamu-
mo skirtingose Europos Salyse aspektus néra atsizvelgia-
ma. Rekomendacijy lygiai apibrézti vadovaujantis EFNS
kriterijais [2].

PAIESKOS STRATEGIJA

Literatiros buvo ieSkoma duomeny bazése MedLine,
Moksliniy citavimy rodykléje ir Cochrane bibliotekoje,
naudoti raktazodziai ,,migrena“ ir ,,aura“ (paskutiné paies-
ka atlikta 2005 mety sausi). Buvo atidziai perskaityti visi
straipsniai, publikuoti angly, vokieciy ar pranciizy kalbo-
mis, kuriuose aprasytas kontroliuojamas gydymo tyrimas

arba atvejy grupé, sudaryta bent i$ penkiy pacienty. Be to,
remtasi apzvalgine knyga [3] bei vokieciy migrenos gydy-
mo rekomendacijomis [4].

KAIP PASIEKTAS SUTARIMAS

Visi autoriai atliko nepriklausoma literatiiros paieska. Pir-
maji rankrascio varianta parasé darbo grupés vadovas. Visi
kiti darbo grupés nariai perskaité pirmaji varianta ir elek-
troniniu pastu diskutavo dél pakeitimy. Tada vadovas pa-
rasé antraji varianta, dél kurio vél buvo diskutuojama elek-
troniniu pastu. Visoms rekomendacijoms vienbalsiai turé-
jo pritarti visi darbo grupés nariai. Tyrimo taktikos bei su-
tarimo radimo pagrindas bei rekomendacijy lygiy, naudo-
jamy Siame straipsnyje, apibrézimai aprasyti EFNS reko-
mendacijose [2].

KLINIKINIAI ASPEKTAI

Migrena yra idiopatiné galvos skausmo liga, kuriai bi-
dingi vidutinio stiprumo ar stipraus, daznai vienpusio ir
pulsuojancio galvos skausmo priepuoliai, kuriuos sustip-
rina fiziné veikla bei lydi vegetaciniai simptomai, tokie
kaip pykinimas, vémimas, fotofobija ir fonofobija. Pa-
teikti migrenos priepuolio ir migrenos auros diagnosti-
niai kriterijai (1 lentelé). Priepuoliai trunka 4-72 valan-
das, norint nustatyti diagnoze, turi buti jvyke bent 5 prie-
puoliai. Dauguma pacienty patiria migrenos priepuolius
be auros. Taciau yra keletas migreniniy sindromy su spe-
cifiniais auros pozymiais bei migreniniy sindromy, pasi-
Zymin¢iy netipiska eiga ar komplikacijomis. Sie sindro-
mai turi savo diagnostinius kriterijus, jy klasifikacija pa-
teikta 2 lenteléje [1]. Siy migrenos sindromy diagnosti-
niai kriterijai paskelbti Tarptautinés galvos skausmo
draugijos (IHS) internetiniame puslapyje
(http://www.i-h-s.org).

Vaiky migrenos priepuoliai gali buti trumpesni (tik
1-2 val.), o lydintys simptomai gali buti labiau iSreiksti, ir
jiems priskiriami tokie sindromai kaip abdominaliné mig-
rena ar periodiniai vaikystés sindromai [5-7].

EPIDEMIOLOGIJA

Migrena yra vienas i$ dazniausiy galvos skausmo susirgi-
my. Nuo jos kencia apie 6-8% vyry ir 12-14% motery
[8-11]. Paplitimas tarp motery viso jy gyvenimo metu
greiciausiai buty dar didesnis ir siekty 25%. Iki brendimo
migrenos paplitimas yra apie 5% tiek mergaiciy, tiek ber-
niuky populiacijoje. DidZiausias sergamumas migrena yra
amziaus grupéje tarp 35 ir 45 mety, vyrauja moterys santy-
kiu 3:1. Vidutiné negydomo migrenos priepuolio trukmé
yra 18 valandy, priepuoliai vidutiniskai kartojasi karta per
ménesi.
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DIAGNOSTIKA

Migrenos diagnostika remiasi tipiSka ligos anamneze bei
normaliais neurologinés paciento apzitiros radiniais. In-
strumentiniai tyrimai, ypac¢ galvos smegeny vizualiniai ty-
rimai, btini, jei itariamas antrinis galvos skausmas (pvz.,
galvos skausmo pozymiai yra netipiski), jei keiciasi galvos
skausmo priepuoliy eiga, arba jei nuolat randami neurolo-
giniai ar psichopatologiniai pakitimai [12]. Ypac reko-
menduojama atlikti galvos smegeny magnetinio rezonan-
so tomografija (MRT) (bet ne kompiutering tomografija
(KT), kuriai budingas mazas jautrumas kraujagysliy ano-
malijoms bei pazeidimams) migrenos atveju tada, kai:

+ neurologinés apzitiros rezultatai néra normalis;

« tipiSki migrenos priepuoliai pirma karta atsiranda po

40 mety amziaus;

- migrenos priepuoliy daznis ar intensyvumas nuolat
auga;
keiciasi migrenos priepuolius lydintys simptomai;
- Salia priepuoliy atsiranda nauji psichiatriniai simp-

tomai.

MIGRENOS PRIEPUOLIU MEDIKAMENTINIS
GYDYMAS

Paskelbta keletas dideliy randomizuoty, placebo kontro-
livojamy tyrimy, kurie sieké nustatyti geriausius vaistus
amiam migrenos priepuoliy gydymui. Daugelyje Siy tyri-
my sékmingas migrenos priepuoliy gydymas buvo api-
bréztas vienu ar keliais i$ $iy kriterijuy:

+ po 2 valandy skausmas iSnykes;

- galvos skausmas nuo vidutinio ar stipraus per 2 va-
landas sumazéja iki silpno ar jokio [13];

- pastovus efektyvumas dviems i$ trijy priepuoliy;

+ per pirmasias 24 valandas po s¢kmingo gydymo gal-
vos skausmas nesikartoja, ir nevartojama daugiau
vaisty (vadinamasis ilgalaikis skausmo sumazéji-
mas ar iSnykimas).

Analgetikai

Pirmo pasirinkimo vaistai lengvam ar vidutinio sunkumo
migrenos priepuoliui gydyti yra jvairGs analgetikai. Bent
viename placebo kontroliuojamame tyrime jrodytas Siy
vaisty efektyvumas gydant migrenos priepuoli: acetilsali-
cilo rugsties (ASA) iki 1000 mg [14-17], ibuprofeno
200-800 mg [15, 17-19], diklofenako 50-100 mg
[20-22], fenazono 1000 mg [23], metamizolio 1000 mg
[24], tolfenamino rugsties 200 mg [25] ir paracetamolio
1000 mg [26]. Be to, imiam migrenos gydymui yra efekty-
vi tam tikra nustatyta ASA, paracetamolio ir kofeino kom-
binacija, ji yra efektyvesné nei atskiros medziagos ar ju
kombinacijos be kofeino [27, 28]. Intraveniné¢ ASA buvo
efektyvesné nei poodinis ergotaminas [29]; intraveninis
metamizolis buvo efektyvesnis uz placebo gydant migrena
be ir su aura [30]. Siekiant iSvengti piktnaudziavimo vais-
tais sukelto galvos skausmo, paprastus analgetikus reikéty
vartoti ne daugiau kaip 15 dieny per ménesj, o kombinuo-
tus analgetikus - ne daugiau kaip 10 dieny per ménesi.
Koksibai nerekomenduojami imiam migrenos gydymui
dél neaiskiy nepageidaujamy cerebrovaskuliniy poveikiy.
Opioidai yra mazai efektyvis, su Siais vaistais néra atlikta
moderniy kontroliuojamy tyrimy. 3 lenteléje pateikti ben-
dri duomenys apie migrenos priepuoliui gydyti efektyvius
analgetikus.

Vémima slopinantys vaistai

Migrenos priepuolio metu rekomenduojama vartoti vémi-
ma slopinancius vaistus, siekiant sumazinti vegetacinius
simptomus bei tikintis, kad Sie vaistai pagerins analgetiky
rezorbcija [31-33]. Taciau truksta prospektyviniy placebo
kontroliuojamy tyrimy, kurie jrodyty pastaraja nuomong.
Metoklopramidas taip pat pasizymi silpnu analgetiniu po-
veikiu migrenos metu [34]. Néra jrodymy, kad tam tikras
vémima slopinancio vaisto derinys su analgetiku ar tripta-
nu buty efektyvesnis uz viena analgetika ar triptana. Suau-
gusiesiems ir paaugliams rekomenduojama 20 mg metok-

3 lentelé. Analgetikai, turintys efektyvumo jrodymu bent viename migrenos priepuoliu gydymo tyrime. Rekomendaciju lygis
taip pat atsiZvelgia j nepageidaujamus poveikius bei tyrimu nuosekluma.

Medziaga Dozé Rekomendaciju lygis Pastabos
Acetilsalicilo ragstis (ASA) 1000 mg (p.o.) A Virskinamojo trakto Salutiniai
1000 mg (i.v.) A poveikiai, kraujavimo pavojus
Ibuprofenas 200-800 mg A Salutiniai poveikiai kaip ASA
Naproksenas 500-1000 mg A Salutiniai poveikiai kaip ASA
Diklofenakas 50-100 mg A Iskaitant diklofenaka-K
Paracetamolis 1000 mg (p.o.) A Atsargiai, esant kepeny ar
1000 mg (supp.) A inksty nepakankamumui
ASA + 250 mg (p.o.), A Kaip ASA ir paracetamoliui
paracetamolis + 200-250 mg ir
kofeinas 50 mg
Metamizolis 1000 mg (p.o.) B Agranuliocitozés rizika
1000 mg (i.v.) B Hipotenzijos rizika
Fenazonas 1000 mg (p.o.) B Zr. paracetamolj
Tolfenamininé ragstis 200 mg (p.o.) B Salutiniai poveikiai kaip ASA
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4 lentelé. Vémima slopinantys vaistai, rekomenduojami imiam migrenos priepuoliu gydymui.

Medziaga Dozé Lygis | Pastabos

Metokloprami- | 10-20 mg (p.o0.), 20 mg (supp.), 10 mg (i.m., i.v. B Salutinis poveikis: diskinezijos;

das arba s.c.) kontraindikuojamas vaikams ir nésciosioms

Domperidonas |20-30 mg (p.o.) B Salutiniai poveikiai mazesni nei metokloprami-
do; galima skirti vaikams

5 lentelé. Ivairis triptanai, skirti migrenos priepuoliams gydyti (iSvardinti pagal atsiradimo prekyboje metus). Ne visos dozés

ar vaisto formos prieinamos visose Europos salyse.

Medziaga Dozé Lygis | Pastabos
Sumatriptanas |25, 50 ir 100 mg (geriamos bei greito atpalaidavimo | A 100 mg sumatriptano yra visy triptany lyginimo
tabletés) etalonas
25 mg (zvakutés) A
10 ir 20 mg (nosies purskalas) A
6 mg (poodiné forma) A
Zolmitriptanas |2,5 ir 5 mg (geriamos tabletés bei suskylanti forma) |A
2,5 ir 5 mg (nosies purskalas) A
Naratriptanas | 2,5 mg (geriamos tabletés) A Silpnesnis, bet ilgesnis efektas nei sumatriptano
Rizatriptanas | 10 mg (geriamos tabletés bei kapsulés) A 5 mg vartojant propranololi
Almotriptanas | 12,5 mg (geriamos tabletés) A Turbiit maziau Salutiniy poveikiy nei sumatriptano
Eletriptanas 20 ir 40 mg (geriamos tabletés) A Leidziama gerti 80 mg, jei 40 mg neefektyvu
Frovatriptanas | 2,5 mg (geriamos tabletés) A Silpnesnis, bet ilgesnis efektas nei sumatriptano

Bendri visy triptany Salutiniai poveikiai: kratinés skausmai, pykinimas, distalinés parestezijos, nuovargis.
Bendros kontraindikacijos: arteriné hipertenzija (negydyta), koronariné Sirdies liga, cerebrovaskuliné liga, Raynaud liga, néstumas ir
maitinimas kratimi, jaunesnis nei 18 m. amzius (i$skyrus sumatriptano nosies purskala) ir vyresnis nei 65 m. amzius, sunkus kepeny ar

inksty nepakankamumas.

lopramido, o vaikams turéty biti skiriama 10 mg domperi-
dono, kadangi metoklopramidas jiems gali sukelti ekstra-
piramidinius $alutinius poveikius. 4 lenteléje pateikti vé-
mima slopinantys vaistai, kuriuos rekomenduojama skirti
migrenos priepuolio metu.

Skalsiuy alkaloidai

Nors Sios medziagos buvo vartojamos ilgai ir gauta prane-
Simy apie labai sunkius nepageidaujamus atvejus, atlikta
labai nedaug randomizuoty placebo kontroliuojamy tyri-
mu, tyrusiy skalsiy alkaloidy efektyvuma gydant migrenos
priepuolius [35]. Palyginamuosiuose tyrimuose triptanai
pasirodé efektyvesni uz skalsiy alkaloidus [36-38]. Skal-
siy alkaloidy privalumas kai kuriems pacientams - ilgesnis
skilimo pusperiodis bei mazZesnis skausmo grizimo daznis.
Todél sios medziagos turéty biti skiriamos tik pacientams,
kuriems budingi labai ilgi migrenos priepuoliai arba dés-
ningas galvos skausmo recidyvavimas. Vienintelis jungi-
nys, turintis pakankamai efektyvumo irodymy, yra 2 mg
ergotamino tartrato (geriamoji forma arba zvakuté). Labai
greitai ir labai nedidelés skalsiy alkaloidy dozés gali sukel-
ti piktnaudziavimo vaistais indukuota galvos skausma
[39]. Todél jie gali biti skiriami ne daugiau kaip 10 dieny
per ménesi. Pagrindiniai Salutiniai poveikiai yra pykini-
mas, vémimas, parestezijos bei ergotizmas. Kontraindika-
cijos yra Sirdies-kraujagysliy bei cerebrovaskulinés ligos,
Raynaud liga, arteriné hipertenzija, inksty nepakankamu-
mas bei néStumas ir maitinimas kratimi.

Triptanai (5-HT g, ,-agonistai)

5-HT y,p-agonistai sumatriptanas, zolmitriptanas, nara-
triptanas, rizatriptanas, almotriptanas, eletriptanas ir fro-
vatriptanas (iSvardinti pagal atsiradimo rinkoje metus), va-
dinamieji triptanai, yra specifiniai migrenos vaistai ir netu-
réty bati skiriami kity galvos skausmy susirgimy metu, is-
skyrus klasterinj galvos skausma. Ivairiis migrenai gydyti
vartojami triptanai pateikiami 5 lenteléje. Visy triptany
efektyvumas irodytas dideliuose placebo kontroliuoja-
muose tyrimuose, paskelbtos jy metaanalizés [40, 41]. Su-
matriptanas [16, 42] ir zolmitriptanas [43] turi palygina-
muosius tyrimus su ASA ir metoklopramidu. Siuose paly-
ginamuosiuose tyrimuose triptanai nebuvo efektyvesni ar-
ba buvo tik truputi efektyvesni uz ASA. Triptanai buvo
efektyviis mazdaug 60% pacienty, kuriems nepadéjo ne-
steroidiniai vaistai nuo uzdegimo (NVNU) [44]. 6 mg su-
matriptano po oda yra efektyvesni uz intraveninés ASA
1000 mg, bet turi ir daugiau salutiniy poveikiy [45]. Ergo-
tamino tartratas palyginamuosiuose tyrimuose buvo ma-
ziau efektyvus nei sumatriptanas [36] ir eletriptanas [37].
Triptanai gali buti efektyvis bet kuriuo migrenos priepuo-
lio metu. Visgi turima jrodymy, kad kuo anksciau iSgeria-
mi triptanai, tuo jy efektyvumas didesnis [46, 47]. Taciau
laikantis ankstyvos vaisto gérimo taktikos, kai kuriems pa-
cientams teks daznai vartoti vaistus. Triptanus galima gerti
ne daugiau kaip 10 dieny per ménesi. PrieSingu atveju visi
triptanai gali sukelti piktnaudziavimo vaistais indukuota
galvos skausma [39, 48, 49]. Todél klinikinéje praktikoje
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reikia rasti protinga kompromisa tarp kuo ankstyvesnio
vaisto gérimo ir priimtino vaisty vartojimo daznio.

Tipiska migrenos priepuolio gydymo problema yra
galvos skausmo grizimas. Tai apibréziama kaip galvos
skausmo sustipréjimas per pirmasias 24 valandas po buvu-
sio beskausmio ar silpno skausmo periodo, pasiekto iSgé-
rus vaista [50]. Si problema budingesné triptanams ir
NVNU nei ergotaminui. Apie 15-40% (priklauso nuo pir-
minio ir ilgalaikio vaisto efektyvumo) pacienty, iSgérusiy
triptano, skausmas grizta. Daugeliu atvejy buna efektyvi
antroji triptano dozé [51]. Jei pirmoji triptano dozé nebuvo
efektyvi, gerti antraja dozg néra prasmés.

Yra buve pranesimy apie sunkius nepageidaujamus su-
matriptano poveikius, tokius kaip miokardo infarktas, Sir-
dies aritmijos bei galvos smegeny infarktas. Siy atvejy
daznis buvo mazdaug 1 i§ 1 000 000 [52, 53]. Taip pat gau-
ta pranesimy apie sunkius kity triptany bei ergotamino tar-
trato sukeltus nepageidaujamus poveikius. Taciau visi nu-
rodyti pacientai turéjo kontraindikacijy triptany vartojimui
arba migrenos diagnozé buvo neteisinga. Populiaciniuose
tyrimuose nebuvo rasta didesnés kraujagysliniy ivykiy ri-
zikos triptanus vartojusiems pacientams, lyginant juos su
sveika populiacija [54, 55]. Taigi triptany vartojimo kon-
traindikacijos yra negydyta arteriné hipertenzija, koronari-
né Sirdies liga, Raynaud liga, galvos smegeny infarkto
anamnezé¢, néstumas, maitinimas kritimi bei sunkus kepe-
ny ar inksty nepakankamumas.

Saugumo sumetimais triptany nereikéty vartoti auros
metu, nors pranesimy apie specifinius sunkius nepagei-
daujamus poveikius néra. Geriausias vaisto vartojimo lai-
kas yra pati galvos skausmo pradzia. Be to, triptanai, pa-
vartoti auros metu, néra efektyvis [56, 57].

Triptanu palyginimas

Triptanai yra labai homogeniska pagal savo efektyvuma,
farmakologija bei sauguma vaisty grupé migrenai gydyti.
Visgi egzistuoja keletas nedideliy skirtumy, kuriuos aptar-
sime siekdami patarti, kuri triptana skirti individualiam pa-
cientui. Svarbu pazymeéti, kad triptanas gali biti efektyvus
net jei kitas triptanas (ar keli) nebuvo efektyvus.

Poodinis sumatriptanas pasizymi greiciausia veikimo
pradzia - mazdaug po 10 minuciy [60]. Geriamieji riza-
triptanas ir eletriptanas pradeda veikti mazdaug po
30 min., geriamasis sumatriptanas, almotriptanas ir zol-
mitriptanas - mazdaug po 45-60 min., o naratriptano ir
frovatriptano efektas pasireiskia tik po 4 valandy [58]. Zol-
mitriptano nosies purskalas pradeda veikti greiciau nei ge-
riamoji zolmitriptano forma [61]. Néra irodymuy, kad skir-
tingos geriamosios formos, tokios kaip tirpstancios table-
tés, kapsulés ar greito atpalaidavimo formos [59], pradéty
veikti greiciau nei kitos.

Skausmo sumazéjimas per 2 valandas - svarbiausias
efektyvumo rodiklis, didZiausias yra poodinio sumatripta-
no, ir siekia iki 80% pacienty [60]. Sumatriptano nosies
purskalas pasizymi tokiu pat efektyvumu kaip geriamosios
50 arba 100 mg sumatriptano tabletés. 25 miligramai geria-
mojo sumatriptano yra maziau efektyviis nei didesnés do-
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z¢€s, bet turi maziau Salutiniy poveikiy [40]. Sumatriptano
zvakutés yra mazdaug tiek pat efektyvios kaip geriamosios
50 ar 100 mg sumatriptano tabletés ir turéty bati skiriamos
vemiantiems pacientams [62-64]. Naratriptanas ir frovat-
riptanas (2,5 mg) yra maziau efektyvils nei sumatriptano
50 ar 100 mg tabletés, bet ir turi maziau Salutiniy poveikiy.
Siy dviejy triptany veikimo pradzia yra vélesné nei visy ki-
ty triptany. 10 mg rizatriptano yra Siek tiek efektyvesni uz
100 mg sumatriptano. Geriamosios zolmitriptano 2,5 arba
5 mg tabletés, almotriptano 12,5 mg tabletés ir eletriptano
40 mg tabletés pasiZzymi panasiu efektyvumu bei Saluti-
niais poveikiais [65-67]. Eletriptano 80 mg tableté yra
efektyviausias geriamasis triptanas, taciau turi ir daugiau-
sia Salutiniy poveikiy [40].

Galvos skausmo grizimas yra labai svarbi problema
klinikinéje praktikoje. Skausmo grizimo daznis svyruoja
nuo 15% iki 40%. Didziausias galvos skausmo grizimo
daznis stebétas po poodinio sumatriptano. Naratriptanui ir
frovatriptanui budingas maziausias skausmo grjzimo daz-
nis. Gali buti, kad ilgesni skilimo pusperiodi turintiems
triptanams biidingas mazesnis galvos skausmo grizimo
daznis [68]. Jei migrenos skausmas atsinaujina po sékmin-
go gydymo triptanu, galima skirti antraja $io triptano dozg.
Kita klinikinés praktikos problema yra efektyvumo nepa-
stovumas. Todél efektyvumas tik dviems i$ trijy priepuoliy
yra laikomas geru.

MIGRENOS PROFILAKTIKA

Egzistuoja keletas vaisty profilaktiniam migrenos gydy-
mui. Geru efektyvumu bei tolerancija pasizymi ir efekty-
vumo irodymy turi betablokatoriai, kalcio kanaly blokato-
riai, vaistai nuo epilepsijos, NVNU, antidepresantai bei
ivairialypiai vaistai. Taciau visy $iy vaisty vartojimas re-
miasi daugiau empiriniais duomenimis nei irodytomis pa-
tofiziologinémis koncepcijomis. Sprendima skirti profi-
laktini migrenos gydyma reikia gerai apsvarstyti su pa-
cientu. Turi buti atsizvelgiama i vaisty efektyvuma, gali-
mus jy Salutinius poveikius bei tarpusavio saveika su kitais
vaistais atskiram pacientui. Néra bendrai priimty indikaci-
ju, kada pradéti profilaktinj gydyma. Darbo grupés nuo-
mone, apie migrenos profilaktini gydyma reikéty galvoti ir
aptarti su pacientu, jei:

« ryskiai sutrinka gyvenimo kokybé, darbo pareigy

vykdymas ar mokyklos lankymas;
+ priepuoliai kartojasi 2 ir daugiau karty per ménesi;
+ migrenos priepuoliai nereaguoja i imy gydyma
vaistais;

+ budingos daznos, labai ilgos ar nemalonios auros.

Migrenos profilaktinis gydymas laikomas sékmingu,
jeiper 3 ménesius migrenos priepuoliy daznis per ménesi
sumazeja bent 50%. Gydymo efektyvumui vertinti biitina
rasyti migrenos dienorastj. Tolesnése pastraipose apiben-
drinti placebo kontroliuojami profilaktinio migrenos gy-
dymo tyrimai. Rekomenduojami pirmo pasirinkimo vais-
tai, remiantis darbo grupés sutarimu, pateikti 6 lenteléje.
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6 lentelé. Migrenos profilaktiniam gydymui rekomenduoja-
mos medZiagos (pirmo pasirinkimo vaistai).

Medziaga Paros dozé Lygis
Betablokatoriai

Metoprololis 50-200 mg A

Propranololis 40-240 mg A
Kalcio kanaly blokatoriai

Flunarizinas 5-10 mg A
Vaistai nuo epilepsijos

Valproiné rugstis 500-1800 mg A

Topiramatas 25-100 mg A

7 lentelé. Antro pasirinkimo vaistai migrenos profilaktikai
(efektyvumas jrodytas, taciau maziau efektyviis arba turi
daugiau nepageidaujamu poveikiu nei 6 lentelés vaistai).

Medziaga Paros dozé Lygis
Amitriptilinas 50-150 mg B
Naproksenas 2 x 250-500 mg B
Petasites 2 x 75 mg B
Bisoprololis 5-10 mg B

8 lentelé. Trecio pasirinkimo vaistai migrenos profilaktikai
(tik tikétinas efektyvumas).

Medziaga Paros dozé Lygis
Acetilsalicilo ragstis 300 mg C
Gabapentinas 1200-1600 mg C
Magnis 24 mmol C
Tanacetum parthenium 3 x6,25 mg C
Riboflavinas 400 mg C
Kofermentas Q10 300 mg C
Kandesartanas 16 mg C
Lisinoprilis 20 mg C
Metisergidas 4-12 mg C

7 ir 8 lentelése pateikti antro arba trecio pasirinkimo vais-
tai, rekomenduojami, kai 6 lenteléje iSvardinti vaistai yra
neefektyvis, kontraindikuotini arba kai dél paciento gre-
tutiniy susirgimy tikslingiau skirti atitinkama antro ar tre-
¢io pasirinkimo vaista (pvz., amitriptiling migrenos pro-
filaktikai depresija serganc¢iam, miego sutrikimy turin-
¢iam ar itampos galvos skausmu besiskundzianc¢iam pa-
cientui).

Betablokatoriai

Betablokatoriai yra tikrai efekyvis migrenos profilakti-
kai ir labai gerai istirti daugelyje placebo kontroliuoja-
my, randomizuoty tyrimy. Geriausi irodymai gauti apie
selektyvy betablokatoriy metoprololi [69-73] ir nese-
lektyvy betablokatoriy propranololi [69, 70, 74-80].
Dar daugiau, bisoprololis [73, 81], timololis [75, 82] ir
atenololis [83] gali buti efektyvis, taciau irodymai yra
maziau jtikinami lyginant su propranololiu ir metopro-
loliu.

Kalcio kanaly blokatoriai

Keliais tyrimais [72, 80, 84-93] irodyta, kad migrenos pro-
filaktikai efektyvus ,,nespecifinis“ kalcio kanaly blokato-
rius flunarizinas. Jo dozé yra 5-10 mg, panasu, kad mote-
rims pakanka mazesnés dozés nei vyrams [94]. Kitas ,,ne-
specifinis* kalcio kanaly blokatorius ciklandelatas taip pat
buvo tirtas, taciau jo rezultatai yra priestaringi [89, 95-98].
Kadangi geriau suplanuoty tyrimy rezultatai buvo neigia-
mi, ciklandelatas negali buti rekomenduojamas.

Vaistai nuo epilepsijos

Valproiné rigstis, kurios maziausia paros dozé¢ 600 mg
[99-102], ir topiramatas, kurio dozé nuo 25 iki 100 mg
[103-106], yra du vaistai nuo epilepsijos, turintys efekty-
vumo irodymy daugiau nei viename placebo kontroliuoja-
mame tyrime. Jy efektyvumas panasus i metoprololio, pro-
pranololio ir flunarizino. Kiti vaistai nuo epilepsijos, tirti
migrenos profilaktikai, yra lamotriginas ir gabapentinas.
Lamotriginas nesumazina migrenos priepuoliy daznio, bet
tikétinai efektyviai sumazina aury dazni [107, 108]. Gaba-
pentinas pasizymeéjo reikSmingu efektyvumu viename pla-
cebo kontroliuojamame tyrime, kai dozé buvo nuo
1200 iki 1600 mg [109].

Nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo (NVNU)

Kai kuriuose palyginamuosiuose tyrimuose ASA buvo ly-
giavertis arba prastesnis nei komparatorius (kuris buvo
efektyvus kituose tyrimuose), taciau jis niekada nebuvo
efektyvesnis uz placebo tiesioginio lyginimo metu. Visgi
dviejuose dideliy kohorty tyrimuose ASA 200-300 mg su-
mazino migrenos priepuoliy daznj [110, 111]. 1000 mg
naprokseno buvo efektyvesni uz placebo trijuose kontro-
liuojamuose tyrimuose [112-114]. Be to, tolfenamino
rugstis buvo efektyvi dviejuose placebo kontroliuojamuo-
se tyrimuose [115, 116]. Kiti tirti NVNU buvo ketoprofe-
nas, mefenamino riigstis, indobufenas, flurbiprofenas ir
rofekoksibas [117]. Taciau visi paskutiniyjy medziagy ty-
rimai buvo mazos apimties ir nepakankamai suplanuoti.

Antidepresantai

Vienintelis antidepresantas, efektyvus migrenos profilak-
tikai, yra amitriptilinas, kurio dozé¢ nuo 10 iki 150 mg. Jis
buvo tirtas keturiuose senesniuose placebo kontroliuoja-
muose tyrimuose, ir visuose gauti teigiami rezultatai
[118-121]. Kadangi tyrimai su amitriptilinu buvo mazi, be
to, stebéti centriniai nepageidaujami poveikiai, sio vaisto
rekomendacijos lygis yra tik B. Paskelbti du mazi teigiami
placebo kontroliuojami tyrimai su femoksetinu [122, 123].
Fluoksetinas, kurio dozé nuo 10 iki 40 mg, buvo efektyvus
trijuose [124-126] ir neefektyvus viename placebo kon-
troliuojamame tyrime [127].

Kiti antidepresantai, kurie pasirodé neefektyvus place-
bo kontroliuojamuose tyrimuose, buvo klomipraminas ir
sertralinas; su kai kuriais kitais antidepresantais atlikti tik
atviri arba nekontroliuojami tyrimai [117].
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Ivairialypiai vaistai

Antihipertenziniai vaistai lizinoprilis [128] ir kandesarta-
nas [129] pasirodé efektyviis migrenos profilaktikai kiek-
vienas viename placebo kontroliuojamame tyrime. Taciau
Sie rezultatai turi buti patvirtinti, kad baty galima minétus
vaistus neabejotinai rekomenduoti. Tas pats pasakytina
apie dideles dozes riboflavino (400 mg) ir kofermenta
Q10, kuriy kiekvienas buvo efektyvus viename placebo
kontroliuojamame tyrime [130, 131]. Apie geriamaji mag-
nj paskelbti priestaringi tyrimy rezultatai (vienas teigia-
mas, kitas neigiamas) [132, 133]. Zolinis vaistas, turintis
efektyvumo jrodymuy, yra Saukscio Sakny ekstraktas (Peta-
sites hybridus). Tai buvo irodyta skiriant 75 mg preparato
dviejuose placebo kontroliuojamuose tyrimuose [134,
135]. Kitas zolinis preparatas, skaistenis (Tanacetum part-
henium), buvo tirtas keliuose placebo kontroliuojamuose
tyrimuose, ir gauti priestaringi rezultatai. Naujausio ir ge-
riausiai suplanuoto tyrimo rezultatai buvo neigiami [136],
o Cohrane apzvalgoje visy kontroliuojamy tyrimy su Ta-
nacetum metaanalizés iSvada buvo neigiama. Kadangi eg-
zistuoja teigiami placebo kontroliuojami tyrimai, Tanace-
tum gali biiti bandomas kaip trecios eilés vaistas.

Senesniuose tyrimuose migrenos profilaktikai pasiro-
dé efektyvis klonidinas, pizotifenas ir metisergidas. Vé-
lesni ir geriau suplanuoti klonidino tyrimai visgi nepatvir-
tino jokio efektyvumo [apzvalga skaitykite 117]. Metiser-
gidas, kuris yra i$ tiesy efektyvus, gali buti rekomenduoja-
mas tik trumpalaikiam vartojimui (ilgiausiai 6 ménesius)
dél galimy sunkiy $alutiniy poveikiy [138]. Ji galima vél
skirti po 4-6 savaiciy iSplovimo laikotarpio. Pizotifenas
nerekomenduojamas, kadangi jo efektyvumas néra dides-
nis nei anks¢iau minéty medziagy, o Salutiniai poveikiai
(galvos svaigimas ir svorio augimas) darbo grupés klasifi-
kuojami kaip labai sunkis ir per daug riboja vaisto vartoji-
ma [139]. Skalsiy alkaloidai taip pat buvo vartojami migre-
nos profilaktikai. Dihidroergotamino efektyvumo jrody-
mai yra menki, kadangi keletas tyrimy davé tiek teigiamus,
tiek neigiamus rezultatus [apzvalga skaitykite 117]. Dihid-
roergokriptinas taip pat buvo efektyvus viename mazame
placebo kontroliuojamame tyrime [140].

Botulino toksinas iki Siol buvo tirtas keturiuose publi-
kuotuose placebo kontroliuojamuose tyrimuose
[141-144]. Tik viename tyrime buvo efektyvus gydymas
maza botulino toksino doze (bet ne didele doze) [142]. Ki-
tame tyrime tik létine migrena serganciy pacienty daliai
gautas efektas nuo botulino toksino A be tolesnio profilak-
tinio gydymo [144]. Taciau tai nebuvo pirminis tyrimo
tikslas.

Galiausiai iSvardinsime medziagas, kuriy moderniy
randomizuoty placebo kontroliuojamy dvigubai akly tyri-
my rezultatai buvo neigiami, ir kurios nebuvo paminétos
anksciau: rasta, kad migrenos profilaktikai visiskai ne-
efektyviis homeopatiniai vaistai [145-147]; cisteinil-leu-
kotrieny receptoriy antagonistas montelukastas [ 148]; ace-
tazolamidas 500 mg/diena [149]; neurokinino-I receptoriy
antagonistas lanepitantas [150].
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SPECIFINES SITUACIJOS
Menstruaciné migrena

Naujausiame antrajame IHS diagnostiniy kriterijy leidime
menstruacing migrena galima rasti priede (o ne prie pa-
grindiniy kriterijy), ir tai atspindi tam tikra abejone dél ge-
riausiy kriterijy. Vis délto Siai gan svarbiai klinikingje
praktikoje buklei gydyti buvo tirti jvairts vaisty rezimai.
Viena vertus, tirtas imus migrenos priepuoliy gydymas
triptanais ir jrodyta, kad triptanai menstruacinés migrenos
priepuoliy metu tiek pat efektyvis kaip ir ne menstruacinés
migrenos priepuoliy metu. Antra vertus, tirta trumpalaiké
menstruacinés migrenos profilaktika.

Irodyta, kad naprokseno natrio druska (550 mg dukart
per dieng) mazina skausma, iskaitant ir galvos skausma
priesmenstruacinio sindromo metu [151]. Taip pat ivertin-
tas ir jos specifinis poveikis menstruacinei migrenai
(550 mg dukart per diena) [152-154]. Viename tyrime
[152] pacientai nurodé retesnius ir silpnesnius galvos
skausmus savaite pries menstruacijas nei pacientai, gydyti
placebo, taciau tik skausmo intensyvumas reiksSmingai su-
mazgjo. Kituose dviejuose placebo kontroliuojamuose ty-
rimuose, skiriant naprokseno natrio druska, viena savaite
iki menstruacijy pradzios ir viena savaite po jos sumazéjo
perimenstruaciniy galvos skausmy; viename tyrime skaus-
mo intensyvumas nesumazéjo [153], o kitame sumazéjo
tiek skausmo intensyvumas, tiek analgetiky poreikis [ 154].
Trumpalaikei menstruacinés migrenos profilaktikai buvo
vartojami net triptanai. Stebétas naratriptano (2 x 1 mg/d.
5 dienas, pradedant dvi dienos iki tikétinos ménesiniy pra-
dzios) ir frovatriptano (2 x 2,5 mg/d. 6 dienas pries ménesi-
nes) pranasumas, lyginant su placebo [155, 156].

Kitas profilaktinio menstruacinés migrenos gydymo
metodas yra pakaitiné estrogeny terapija. Geriausi irody-
mai, nors ne tokie efektyvis kaip betablokatoriy ar kity pir-
mos eilés profilaktiniy vaisty, gauti su transderminiu estra-
dioliu (ne < 100g Zelé ar pleistro pavidalu skiriama 6 peri-
menstruacines dienas) [157-160].

Migrena néStumo metu

Néra specifiniy klinikiniy tyrimy, vertinanc¢iy medikamen-
tinj migrenos gydyma néstumo metu, daugelis vaisty yra
kontraindikuojami. Laimei, daugelis nésciyjy migrenikiy
patiria maziau arba iS viso nepatiria migrenos priepuoliy.
Jei nésciajai jvyksta migrenos priepuolis, viso néStumo
metu leidziama skirti tik paracetamoli. NVNU galima skir-
ti antrajj néstumo trimestra. Sios rekomendacijos remiasi
daugelio Europos valstybiy vaisty kontrolés tarnyby pata-
rimais. Tam tikrais atzvilgiais skirtingose Salyse gali biiti
skirtumy (ypa¢ NVNU gali bati leidziama vartoti pirmaji
néstumo trimestra).

Triptanai ir skalsiy alkaloidai yra kontraindikuojami.
Tiriant sumatriptana, buvo sukurtas didziulis nésciyjy re-
gistras, taciau negauta né vieno pranesimo apie koki nors
nepageidaujama poveikj ar komplikacija néstumo metu,
kuria buty galima priskirti sumatriptanui [3, 161, 162].
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Migrenos profilaktikai néstumo metu rekomenduojami tik
magnis ir metoprololis (B lygio rekomendacija).

Vaiku ir paaugliy migrena

Vieninteliai analgetikai, turintys jrodymuy apie efektyvuma
gydant vaiky ir paaugliy migrenos priepuoli, yra ibuprofe-
nas 10 mg/kg kiino masés ir paracetamolis 15 mg/kg kiino
masés [163]. Vienintelis vémima slopinantis vaistas, kurj
leidziama skirti vaikams iki 12 mety, yra domperidonas.
Sumatriptano 5-20 mg purskalas j nosij yra vienintelis trip-
tanas, daves teigiamus rezultatus placebo kontroliuoja-
muose tyrimuose, kurie tyré vaiky ir paaugliy migrenos
priepuoliy gydyma [164-166], rekomenduojama dozé pa-
augliams nuo 12 mety yra 10 mg. Geriamieji triptanai ne-
pasizyméjo reikSmingu efektyvumu placebo kontroliuoja-
muose vaiky ir paaugliy tyrimuose [167-169]. Tai galima
paaiskinti ypac dideliu teigiamu atsaku i placebo, kuris Sio-
je amziaus grupéje sieké apie 50%. Post-hoc tyrimuose
visgi paaugliams per 12-17 mety buvo efektyvus zolmit-
riptanas 2,5-5 mg [170, 171]. Ergotiniai alkaloidai vai-
kams ir paaugliams neturi buti skiriami. Dar daugiau, vai-
kams ir paaugliams dél per ilgo analgetiky, ergotaminy,
triptany vartojimo gali iSsivystyti piktnaudziavimo vais-
tais sukeltas galvos skausmas.

Migrenos profilaktikai geriausius efektyvumo jrodymus
vaiky ir paaugliy amziuje turi 10 mg flunarizino ir 40-80 mg
propranololio paros dozé [6, 168]. Kiti vaistai arba nebuvo
tirti, arba nebuvo efektyvis atitinkamuose tyrimuose.

ATNAUJINIMO BUTINYBE

Sias rekomendacijas reikéty atnaujinti per 2 metus ir papildy-
ti nemedikamentinio migrenos gydymo rekomendacijomis.
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