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STRESZCZENIE
Celem niniejszego artykutu jest krotka prezentacja wybranych pro-
blemow Klinicznych dotyczacych migreny i innych bolow gtowy.
Nie sg to problemy nowe, ale nadal aktualne, dyskutowane lub
rozwazane indywidualnie. W pracy omdwiono nastepujace zagad-
nienia: stosowanie terminu ,migrena transformowana”; traktowa-
nie migreny jako choroby epizodycznej oraz— podnoszong ostat-
nio kwestie — postepujacej choroby mozgu; migrena a otytosc;
zmiany paradygmatu (wzorca) doraznego stosowania tryptanow;
niektore nowsze spostrzezenia kliniczne dotyczace codziennego
bolu gtowy; nowe interesujace propozycije terapeutyczne.
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Stowa kluczowe: béle gtowy, migrena, codzienny bél gtowy

Czy nalezy stosowa¢ termin ,,migrena
transformowana”?

0Od dawna zauwazano, ze w niektérych przypad-
kach migrena, objawiajaca si¢ z zasady epizodycz-
nymi napadami, ulega przemianie — zwlaszcza po
dluzszym trwaniu — w codzienny bél glowy. Nie
byto to jednak przedmiotem specjalnych badan. Na
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poczatku lat 80. problem ten poruszyt Saper i wsp. [1]
w czasie kolejnego mityngu Amerykanskiego To-
warzystwa Bélow Glowy (AHS, American Head-
ache Society) w San Francisco. W latach 1982-1987
Mathew i wsp. [2, 3] uznali odnos$ne przypadki za
migrene transformowang (transformed migraine),
zZwracajac uwage, ze transformacja moze nastgpic
z r6znych przyczyn, ale przede wszystkim w wy-
niku naduzycia zwyktych lekéw przeciwbdlowych.
Zaproponowany przez Mathewa termin wielu kli-
nicystéw uznato za bardzo trafny, poniewaz cel-
nie oddawal istote sprawy: jest to migrena, ktorej
obraz kliniczny ulegl przemianie. Inni autorzy, na
przyklad Blau, a takze Welch, krytykowali te ter-
minologie, mimo to zaczeto ja prawie powszech-
nie stosowac. Niestety, nazwy tej nie uznata Komi-
tet Klasyfikacyjna Miedzynarodowego Towarzy-
stwa Béléw Glowy (IHS, International Headache
Society), natomiast w nowej klasyfikacji boléw glo-
wy [4] zastgpiono ja terminem ,,migrena przewle-
kta” (chronic migraine) (kod 1.5.1). Wedlug przy-
toczonych we wspomnianej klasyfikacji kryteriow
diagnostycznych kategoria ta odnosi sie do przy-
padkéw, w ktérych bole migrenowe sa bardzo cze-
ste (= 15 dni w miesiacu), a przyczyna jest nieja-
sna (,naturalna” ewolucja migreny bez aury?).
Przypadki zwigzane z naduzyciem lekéw, tak istot-
nym praktycznie, zaliczono do innej kategorii
(kod 8.2.7). Jednak autorzy tej klasyfikacji stusznie
zaznaczyli w komentarzu, ze problematyka klinicz-
na tego ujecia wymaga dalszych badan i dyskus;ji.
Z praktyki klinicznej (nawet wlasny materiat auto-
ra jest w tym przypadku spory) wynika, ze tak ujete
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powiklanie migreny (migrene transformowang
uznawano za powiklanie) nie odpowiada temu, co
mozna codziennie zaobserwowaé, poniewaz béle
glowy w migrenie transformowanej w ujeciu Ma-
thewa (a po nim takze innych badaczy) przewaz-
nie nie majg charakteru migrenowego. Wkrétce
podjeto dyskusje i w tej sprawie wypowiedziatl sie
Komitet Klasyfikacyjny IHS [5], rozwazajac zasad-
no$é trzech terminéw, ktére mozna dopasowac:
»~migrena przewlekta”, ,codzienny bél glowy”
(CDH, chronic daily headache) i odrzucona wcze-
$niej ,,migrena transformowana”. Przeciwko temu
ostatniemu okresleniu podano argument, ze nie
mozna go stosowac, poniewaz cze$¢ pacjentéw nie
podaje, by w przeszlosci byla dotknieta migreng
epizodyczna. Trzeba jednak, niestety, zauwazyc,
ze nie zawsze prowadzi sie dokladny wywiad
w tym kierunku, majac do czynienia z przypad-
kiem codziennego bélu glowy. Sprawa pozostaje
zatem otwarta.

Obraz kliniczny migreny transformowane;j jest
charakterystyczny, ale jej rozpoznanie wymaga
odniesienia sie do wywiadu dotyczgcego przeszio-
$ci [6]. Pacjenci podaja, ze od wielu lat miewali
napady migrenowe, poczatkowo rzadkie, ktére
zwalczali gléwnie zwyklymi lekami przeciwbdlo-
wymi albo ergotaming, a ostatnio takze tryptana-
mi. Napady stawaly sie coraz czestsze i w zwigzku
z tym coraz czeSciej zazywali leki, nawet przed
wystapieniem ataku, aby mu zapobiec. W trudnym
do uchwycenia momencie stosowanie lekéw i bél
glowy staly sie codzienne.

Obraz kliniczny tych b6léw obejmuje dwa wa-
rianty. W czestszym wariancie bél miernie nasilo-
ny, ale uporczywy i niezno$ny obejmuje cala glo-
we lub tylko skronie albo tylogltowie. Jest jedno-
stajny, pojawia sie od rana i w dalszym przebiegu
ma charakter falujacy, ustepujac na krétko po przy-
jeciu lekéw. Elementy kliniczne migreny ulegaja
»zatarciu”; jedynie od czasu do czasu pacjenci od-
czuwaja nasilenie bélu tetnigcego, czasem jedno-
stronnego, do ktérego dotaczaja sie nudnosci.
W wariancie drugim czeste (prawie codzienne) na-
pady migreny przeplatajg sie z b6lami o charakte-
rze napieciowym. Rozpoznanie migreny transfor-
mowanej spowodowanej naduzyciem lekéw wyma-
ga odpowiedniego, zdecydowanego postepowania,
ale jego oméwienie przekracza ramy niniejszego
artykutu.

Termin ,migrena transformowana” jest nadal
uzywany [6-10], poniewaz kieruje uwage lekarza
na dwa istotne elementy: jest to migrena, ktéra ule-
gla transformacji — najczesciej (chociaz nie wy-

tacznie) z powodu naduzycia lekow. Bigal i wsp.
[10] na podstawie wlasnych badan sadza, ze mi-
grena przewlekla wedlug definicji IHS moze sta-
nowic stadium wstepne migreny transformowane;j.

Czy migrena jest postepujaca choroba mézgu?

Od paru lat wiadomo, ze przeprowadzajac ba-
danie metoda rezonansu magnetycznego (MRI,
magnetic resonance imaging) u pacjentéw cierpia-
cych na migrene, mozna wykry¢ mate ogniska hi-
perintensywne w bialej substancji p6tkul mézgo-
wych (WML, white matter lesions). Podobne zmia-
ny spotyka sie réwniez u oséb zdrowych, a takze
w r6znych innych stanach chorobowych. Jednak
w migrenie sq wyraznie czestsze niz u oséb zdro-
wych, a ich czestos¢ i liczba zwieksza sie wraz
z dlugotrwaloscia i nasileniem napadéw migreno-
wych. Ich istota (pochodzenie naczyniowe, demie-
linizacja czy rozszerzenie przestrzeni Irchowa-
-Robina) nie jest jasna. Obszerne badania w tym
kierunku (295 przypadkéw migreny) przeprowa-
dzili ostatnio Kruit i wsp. [11], ktérzy wykazali, ze
u kobiet dotknietych migrena liczba wyzej wymie-
nionych zmian w substancji bialej jest istotnie
wieksza niz w grupie kontrolnej i wzrasta wraz
z czesto$cig napadéw. Natomiast u mezczyzn nie
odnotowano tego zjawiska. Liczba zmian okotoko-
morowych nie okazata sie wieksza niz w grupie
kontrolnej obojga plci. Znacznie istotniejsze byly
dalsze wyniki badan grupy Kruita — u oséb cier-
piacych na migrene stwierdzono obecno$é niemych
zawaléw moézgu w tylnym krazeniu mézgowym,
co kilkakrotnie przewyzszalo dane z grupy kontro-
Inej. Stwierdzono wyrazne korelacje z postacig mi-
greny (wiecej przypadkéw w migrenie z aura) i cze-
stoscig napadow.

Komentujac te wyniki, Lipton [12] zadat prowo-
kujace pytanie: czy migrena jest postepujaca cho-
roba mézgu? Twierdzaca odpowiedZ moze skla-
nia¢ do zmiany dotychczasowego postepowania
w migrenie w zakresie rokowania, leczenia zapo-
biegawczego [13], a nawet orzecznictwa. Wydaje
sie (i stanowisko to reprezentujg rowniez inni
klinicysci [14, 15]), ze sprawa ta wymaga dalszych
badani i bardzo szerokiej dyskusji, zanim zostana
opracowane okreslone ustalenia. Obecnie mozna
przedstawi¢ wiele dowodéw, ze migrena tylko wy-
jatkowo prowadzi do powazniejszych powiklan.
Udary migrenowe u mlodych kobiet, cho¢ czest-
sze niz u kobiet w tym wieku niecierpigcych na
migrene, sa — ogolnie biorac — rzadkoscia i moz-
na im cze$ciowo zapobiega¢, na przyktad ograni-
czajac nikotynizm i odradzajac stosowanie doust-
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nych srodkéw antykoncepcyjnych u pacjentek ob-
ciazonych zwigkszonym ryzykiem. U wigkszosci
chorych z migreng po 50. roku zycia dochodzi do
pelnej remisji [16]. Jakkolwiek z wiekiem zwiek-
sza sie czesto§¢ migreny transformowanej [16], jej
napady sa lzejsze. Eriksen i wsp. [17], obserwujac
wiele lat grupe 53 pacjentéw cierpigcych na mi-
grene z aurg, stwierdzili duza liczbe ponad 5-let-
nich remisji. W badaniach nie wykazano dotad
negatywnego wplywu migreny na funkcje poznaw-
cze w starszych grupach wiekowych [18] ani zwiek-
szonej czestosci zespoléw otepiennych, co ustalo-
no, badajac duza grupe populacyjna [19].

Migrena i otytosé

Otylos¢ szybko staje sie powaznym proble-
mem spoleczno-medycznym w Ameryce Pétnocnej
iw krajach europejskich. W Stanach Zjednoczonych
zwiekszony (> 25 kg/m?) wskaznik masy ciata (BMI,
body mass index) dotyczy nawet do 64% popula-
cji, a w ciggu ostatnich 20 lat odnotowano gwat-
towny wzrost rozpowszechnienia otyloéci w tym
kraju. Réwniez w Polsce otytos$¢ (BMI > 35 kg/m?)
lub nadwage (BMI 25-34 kg/m?) wykryto w ramach
programu WOBASZ u 50% kobiet i 61% mezczyzn
[20]. Otytos¢ zwieksza ryzyko wystapienia zespo-
6w bélowych, takich jak na przyktad béle krzyza
(low back pain) i fibromialgia. Bigal i Lipton [21]
wykazali, ze otylos¢ zwieksza ryzyko transforma-
cji migreny w codzienny bél gtowy. Réwniez Scher
i wsp. [22] stwierdzili, Zze codzienny bdl glowy
wystepuje ponad 5-krotnie czesciej u oséb otytych.
Inne badania wskazuja jednak, ze skutecznos¢ le-
czenia migreny (w tym transformowanej) u os6b
otylych jest taka sama, jak u pacjentéw o prawi-
dlowej masie ciala [23].

Zmiana paradygmatu stosowania tryptanéw
Obecnie nie ma watpliwosci, ze tryptany to naj-
wlasciwsze leki do przerywania napadéw migreno-
wych, zwlaszcza $rednio ciezkich i ciezkich [24, 25].
Leki z tej grupy uwaza sie w zasadzie za ekwipo-
tencjalne i tylko niektére z nich wykazuja niewielkg
przewage wobec pozostatych (np. dluzszy okres
poltrwania, preparaty do podawania pozajelitowe-
go, stabszy wplyw na naczynia wieficowe, nieco
wieksza skuteczno$é) [26]. Wybor tryptanu jest
zatem indywidualny, nalezy jednak pamietaé, ze
jesli préba leczenia jednym z tryptanéw nie powie-
dzie sig, nalezy wyprébowac inny [27]. Najnowsze
obserwacje wskazuja, ze dotychczasowe zalecenia,
wedtug ktérych tryptan mégt by¢ skuteczny nieza-
leznie od czasu podania (tj. takze w rozwinietym

napadzie), s niestuszne. Tryptany nalezy podawac
wczeénie, na samym poczatku napadu, najp6zniej
w ciagu jednej godziny, co znacznie zwigksza ich
skutecznosé¢ [27]. Wynika to z rozwijajacej sie
w toku napadu allodynii [28], czyli odczuwania
wszelkich bodZcéw jako bélowych, co jest spowo-
dowane narastaniem sensytyzacji (uwrazliwienia)
drég przewodzgcych bél i odpowiednich osrodkéw.
W codziennej praktyce nalezy dazy¢ do szerszego
wykorzystania tryptandéw, co obecnie jest w Pol-
sce latwiejsze ze wzgledu na wprowadzenie tan-
szych preparatéw. Zgromadzone dane, pochodza-
ce z wielotysiecznych obserwacji, potwierdzaja,
ze leki z tej grupy sa bezpieczne pod warunkiem
bezwzglednego i Scislego przestrzegania przeciw-
wskazan (m.in. choroba wiencowa i jej znaczne
ryzyko, arytmie, niekontrolowane nadci$nienie
tetnicze [29]). Poza wczesnym podaniem trypta-
nu jego skuteczno$é mozna zwiekszy¢, dolacza-
jac lek z grupy niesteroidowych lekéw przeciwza-
palnych lub — w razie potrzeby — $rodek przeciw-
wymiotny [28].

Codzienny hol gtowy: niektore nowsze
spostrzezenia kliniczne

Przewlekly codzienny bdl gtowy (CDH, chronic
daily headache) lub prosciej — codzienny bdl glo-
wy — od kilkunastu ostatnich lat jest przedmio-
tem szczeg6lnego, a nawet wzrastajacego zaintere-
sowania. Nawet tak prestizowe czasopismo jak New
England Journal of Medicine zamiescilo ostatnio
specjalny, obszerny artykul na ten temat [30]. Nie
jest to oczywiscie jednostka chorobowa, ale hete-
rogeniczna, arbitralnie wyodrebniona grupa przy-
padkéw, ktérej wspélny mianownik stanowi co-
dzienne wystepowanie b6lu i znaczna oporno$¢ na
leczenie. Zarazem okazuje sig, ze codzienny bdl glo-
wy jest czestym zjawiskiem i wedlug nowszych
badan dotyczy okoto 3-5% populacji [30]. To duze
rozpowszechnienie choroby, a takze znaczny ne-
gatywny wplyw na jako$¢ zycia oraz trudnoéci te-
rapeutyczne stanowia przyczyne zainteresowania
praktykéw tym zespolem, chociaz — sila rzeczy —
nie jest on uwzgledniony w nowej klasyfikacji bé-
low gltowy [4].

Definicja codziennego bélu glowy jest prosta.
Przyjmuje sie, ze jest to bol, ktéry wystepuje czes-
ciej niz 15 razy w miesigcu od co najmniej 3 (lub
6 wg innych autor6w) miesiecy, a zarazem czas jego
trwania wynosi wiecej niz 4 godziny na dobe. Wy-
pada podkresli¢, ze niektérzy autorzy uzywaja jako
synonimu terminu ,,czesty bl glowy” (CFH, chro-
nic frequent headache) [31]. Szczegdélowo wyrdz-
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niono [32] codzienne boéle napadowe i nienapado-
we. Pierwsza z tych kategorii obejmuje przypadki
codziennych lub prawie codziennych napadowych
béléw, ktore z reguly trwaja krétko (bol klastero-
wy, nerwobdl tréjdzielny i in.), a wiec nie spelniaja
ostatniego z wymienionych wyzej kryteriéw defi-
niujacych. Dlatego, $ciéle biorac, termin ,,codzien-
ny bél glowy” odnosi sie tylko do przypadkéw nie-
napadowych.

Wsrdd gltownych przyczyn pierwotnych CDH
wymienia sie [30] migrene transformowana (wiek-
szo$¢ przypadkow) i zwiazane z tym naduzywanie
lekow oraz przewlekla posta¢ bélu typu napiecio-
wego, podkreslajac, ze tak zwany nowy uporczy-
wy codzienny bél gtowy (new daily persistent head-
ache) [33] i hemikrania ciagta sa rzadkimi przy-
czynami. Wtérne codzienne béle glowy to: béle
pourazowe, bél szyjno-pochodny, zaburzenia cis-
nienia §rédczaszkowego, guz, przewlekle zapale-
nie opon mézgowo-rdzeniowych, zapalenie zatok
zylnych oraz zapalenie olbrzymiokomérkowe tet-
nic. Wydaje sie, ze w odniesieniu do tych danych
epidemiologicznych sa celowe pewne uzupelnie-
nia. Do$¢ niespodziewanie duniscy autorzy wysta-
pili z informacja na temat wyraznego wzrostu roz-
powszechnienia i zapadalnosci przewlektego na-
pieciowego bélu glowy [34] w ciagu ostatnich
12 lat. Zwiekszyla sie zarazem liczba codziennych
béléw glowy. Szczegdlnie interesujace jest przy
tym spostrzezenie dotyczgce zwiekszonej tkliwo-
$ci mieéni glowy w tej grupie pacjentéw. Mozna
by przypuszczaé, ze we wspolczesnym spoleczen-
stwie wzrasta wrazliwo$¢ na bél.

Inne, istotne pod wzgledem praktycznym, dane
wynikaja z r6znych badan epidemiologicznych.
Wiendels i wsp. [31] omawiaja znaczenie nikoty-
nizmu w powstawaniu codziennych bélow gltowy,
na co do tej pory nie zwracano uwagi. Ci sami au-
torzy, a takze Gantenbein i wsp. [35] odnotowuja,
ze czestos¢ CDH jest wieksza u oséb z niskim wy-
ksztalceniem i z nizszym statusem spolecznym.
Wazne pod wzgledem praktycznym sg dane z in-
nej pracy Wiendelsa i wsp. [36], z ktérych wynika,
ze osoby dotkniete CDH czeSciej cierpia na inne
przewlekte choroby.

Do niedawna sadzono, ze codzienny bél glowy
dotyczy gltéwnie oséb dorostych, pojawily sie jed-
nak dos¢ liczne doniesienia wskazujace, ze CDH
wystepuje takze wéréd mlodziezy, a nawet u dzie-
ci. Jednymi z pierwszych, ktérzy zwrdcili na to
uwage, byli Koenig i wsp. [37]. Stosowali oni jed-
nak nieco inne kryteria rozpoznawcze (béle glowy
trwajace 1 miesiac). Obserwowali grupe 189 pacjen-

téow (Sredni wiek 13 lat) i doszli do wniosku, ze
najczestsza przyczyng moze by¢ poczatkowa faza
migreny (u ok. 80% tych pacjentéw rozpoznano
migrene u rodzicéw) albo naduzywanie lekéw.
Grosberg i wsp. [38] podjeli obszerne badania an-
kietowe i stwierdzili, ze CDH wystepuje u mtodzie-
7y (12—-19 lat) z czestoscia okolo 3,6%. Z pracy Ju-
anga i wsp. [39] z Tajwanu wynika, ze wéréd mto-
dziezy tego kraju codzienny bdl glowy wystepuje
u okoto 1,2% tej populacji, najczesciej u oséb do-
tknietych w dziecinstwie ciezkimi przezyciami (np.
rozwdd rodzicéw). Bardzo wazne wydaje sie spo-
strzezenie Pereira-Pinto i wsp. [40] wskazujace, Ze
najlepsze efekty w leczeniu CDH u dzieci i mlo-
dziezy uzyskuje sie, stosujac psychoterapie. Naj-
prostszy sposob to zalozenie dziennika bélow glo-
wy, poniewaz ta prosta procedura wyraznie zmniej-
sza czesto$c bolu glowy.

Jak juz wyzej wspomniano, tak zwany nowy,
codzienny uporczywy bdl glowy stanowi rzadka
przyczyne CDH. Takze w Polsce rzadko rozpozna-
je sie te posta¢ bélu codziennego, co moze wyni-
ka¢ z niedostatecznej wiedzy. Natomiast w pis-
miennictwie amerykanskim niektére osrodki po-
woluja sie na duze (100-osobowe) grupy pacjen-
téw [41]. Kryteria diagnostyczne IHS sa oczywiscie
przytoczone w klasyfikacji [zob. Neur. Neurochir.
Pol. 2006; 4 (supl. 1): 38-39].

Na zakonczenie warto nadmienié¢, ze ostatnio
pojawily sie doniesienia na temat skutecznosci to-
piramatu w leczeniu CDH [42]. Wyniki sq zadowa-
lajace, cho¢ nie rewelacyjne — autorzy, ktorzy le-
czyli 83 pacjentéw, odnotowali, ze $rednia liczba
dni z bélami glowy w miesigcu u leczonych zmniej-
szyla sie z 20,8 do 12,8, ale okoto 20 chorych przer-
walo terapie z powodu objawéw niepozadanych.
Ta posta¢ bolu gtowy nadal sprawia trudnosci te-
rapeutyczne.

Niektdre nowe, interesujace
propozycje terapeutyczne

Podstawa ,,oficjalnych i podrecznikowych” za-
lecen terapeutycznych sg wyniki badan kontrolo-
wanych lub — przynajmniej — doniesienia otwar-
te, ale dotyczace odpowiednio duzych grup pacjen-
téw. Wyjatki od tej reguty moga dotyczy¢ bardzo
rzadkich choréb, w odniesieniu do ktérych zebra-
nie wiekszej liczby przypadkéw, a zwlaszcza pro-
wadzenie obserwacji metoda $lepej préby, jest
utrudnione. W takiej sytuacji informacja o pojedyn-
czych sukcesach terapeutycznych moze by¢ prak-
tycznie wazna. Ponizej przedstawiono kilka takich
przykladow.
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Migrena

Jakkolwiek skodyfikowane zasadnicze metody le-
czenia w wiekszosci przypadkéw sg skuteczne, to
jednak czesto natrafia sie na trudnosci terapeutycz-
ne. W tej sytuacji wypada tylko krétko wspomnieg,
ze ukazaly sie doniesienia na temat stosowania sar-
tanéw (nowa grupa lekéw przeciwnadci$nieniowych)
w profilaktycznym leczeniu migreny, a niedawno
opublikowano interesujgce spostrzezenie, dotyczace
niezlych wynikéw podawania memantyny w profi-
laktyce migreny [43]. Byloby to nowe podejécie tera-
peutyczne, uwzgledniajgce role receptoréw kwasu
metyloasparaginowego (NMDA, N-metylo-D-aspara-
ginian). Autorzy obserwowali 20 pacjentéw, ktérym
podawano 5-20 mg leku na dobe. Liczba dni bdlo-
wych zmniejszyla sie z 8,8 do 3,6. Czasem trudnosci
pojawiaja sie w doraznym leczeniu napadéw bélu
glowy w migrenie miesigczkowej wywolywanej od-
stawieniem lek6w antykoncepcyjnych. Allais i wsp.
[44] szczegoblnie zalecaja frowatryptan. Morales-Asin
iwsp. [45] opisali zaskakujaco korzystny wplyw ace-
nokumarolu na migrene u 0séb z choroba wieficowsa,
ktérym podawano ten $rodek.
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