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Na pod sta wie ba dań epi de mio lo gicz ny ch1,2 roz po wszech nie nie prze wle kłe go co dzien ne -
go bó lu gło wy (chro nic da ily he ada che, CDH) na świe cie sza cu je się na 4%. We dług de fi -
ni cji CDH ból gło wy wy stę pu je przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu przez po nad

3 mie sią ce.3 Mi gre na prze wle kła (chro nic mi gra ine, CM) do ty czy pew nej pod gru py tej po pu la cji
ra zem z in ny mi pier wot ny mi bó la mi gło wy, jak prze wle kły ból gło wy ty pu na pię cio we go (chro nic
ten sion -ty pe he ada che, CTTH) i no wy co dzien ny ból gło wy. Czę stość wy stę po wa nia mi gre ny prze -
wle kłej w po pu la cji oce nia się na oko ło 2%.2

Mi mo że zja wi sko mi gre ny prze wle kłej nie jest no we, do pie ro w 2. wy da niu Mię dzy na ro do wej
Kla sy fi ka cji Bó lów Gło wy (ICHD) usta lo no kry te ria po zwa la ją ce na roz po zna nie te go sta nu. Od
te go cza su ze sta wia no je z in ny mi de fi ni cja mi mi gre ny prze wle kłej, za rów no bar dziej, jak i mniej
re stryk cyj ny mi. Ich sto so wa nie w prak ty ce za owo co wa ło bar dziej prak tycz ną de fi ni cją mi gre ny
prze wle kłej, któ rą umiesz czo no w do dat ku do ICHD.4

Mi mo że nie jest zna ny do kład ny me cha nizm przej ścia mi gre ny epi zo dycz nej (epi so dic mi gra -
ine, EM) w fe no typ o bar dziej agre syw nym prze bie gu, ist nie je wie le teo rii na ten te mat, któ re krą -
żą wo kół kon cep cji sen sy ty za cji ośrod ko wej ja ko zja wi ska pro wa dzą ce go do znacz ne go ob ni że nia
pro gu trans mi sji ob wo do wej i ośrod ko we go prze twa rza nia do środ ko wych bodź ców no cy cep tyw -
nych.5 Po nad to zi den ty fi ko wa no wie le czyn ni ków ry zy ka przej ścia mi gre ny epi zo dycz nej w prze -
wle kłą, jak płeć żeń ska, ra sa bia ła, ni ski sta tus so cjo eko no micz ny,6 na wy ko we chra pa nie7

i zwięk szo ne spo ży wa nie ko fe iny.8 Za czyn nik ry zy ka uzna no rów nież oty łość,6,9,10 zwłasz cza przy
to wa rzy szą cej de pre sji czy lę ku.11 Po nad to nad mier ne przyj mo wa nie le ków prze ciw bó lo wych pro -
wa dzą ce do po wsta nia bó lu gło wy spo wo do wa ne go nad uży wa niem tych sub stan cji (me di ca tion
ove ru se he ada che, MOH) czę sto mo że utrud nić po sta wie nie roz po zna nia mi gre ny prze wle kłej.6

Po ten cjal ne moż li wo ści te ra peu tycz ne są licz ne i obej mu ją le cze nie nie far ma ko lo gicz ne, far ma -
ko lo gicz ne i in wa zyj ne in ter wen cje chi rur gicz ne (sty mu la cja ner wu po ty licz ne go 12,13 i ner wu
błęd ne go 14). Je dy nie ami tryp ty li nę, to pi ra mat, ga ba pen ty nę, ti za ni dy nę, flu ok se ty nę i tok sy nę
bo tu li no wą ty pu A pod da no oce nie w ran do mi zo wa nych kon tro lo wa nych pla ce bo ba da niach
z po dwój nie śle pą pró bą lub z ak tyw ną gru pą po rów naw czą.15

Ogól nie rzecz uj mu jąc, szan sa na uzy ska nie po pra wy wy da je się zna czą ca, pod wa run kiem że
wy klu czy się przy czy ny wtór ne, po sta wi wła ści we roz po zna nie, a wdro żo ne le cze nie jest od po wied -
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rych z prze wle kłym co dzien nym bó lem gło wy na wet po mo -
dy fi ka cji pod wzglę dem czyn ni ków ry zy ka zwią za nych z za -
bu rze nia mi od dy cha nia w cza sie snu, jak nad ci śnie nie,
wskaź nik ma sy cia ła (BMI), płeć i spo ży wa nie al ko ho lu. W po -
rów na niu z cho ry mi z epi zo dycz nym bó lem gło wy, cho rzy
z prze wle kłym co dzien nym bó lem gło wy czę ściej pla su ją się
w gór nym kwar ty lu spo ży cia ko fe iny (311 mg/24 h lub 3 fi li -
żan ki o ob ję to ści oko ło 280 ml na dzień) lub naj chęt niej przyj -
mu ją le ki prze ciw bó lo we za wie ra ją ce ko fe inę w le cze niu
na pa dów bó lu gło wy przed po ja wie niem się prze wle kłe go co -
dzien ne go bó lu gło wy.8

Po nad to moż li wy jest zwią zek mię dzy oty ło ścią i ry zy kiem
roz wo ju prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło wy i mi gre ny
trans for mo wa ne j6,9,10 a więk szą czę sto ścią i na tę że niem 
na pa dów mi gre ny.21,22 Bi gal i wsp.9 za pro po no wa li wie le po -
ten cjal nych me cha ni zmów łą czą cych oty łość z mi gre ną prze -
wle kłą, w tym moż li wość bez po śred nie go wpły wu każ de go
ze scho rzeń na po wsta wa nie i po stęp dru gie go (tzn. mi gre na
mo że wy mu szać sie dzą cy tryb ży cia i częst sze przyj mo wa nie
le ków, któ rych dzia ła niem nie po żą da nym jest zwięk sze nie
ma sy cia ła) w prze ci wień stwie do czyn ni ków bio lo gicz nych
mo gą cych wpły wać na po stęp oty ło ści i mi gre ny. Do ty czy to
zwłasz cza pep ty du za leż ne go od ge nu dla kal cy to ni ny
(CGRP), neu ro pep ty du o moż li wym istot nym zna cze niu
w pa to ge ne zie mi gre ny, któ re go stę że nie jest pod wyż szo ne
u osób oty łych i do dat ko wo zwięk sza się po spo ży ciu tłusz -
czów. Co cie ka we, pod wyż szo ne stę że nie CGRP utrzy mu je się
na wet po utra cie ma sy cia ła, co su ge ru je ge ne tycz ne pre dys -
po zy cje do wyż szych stę żeń. Oka za ło się rów nież, że in ne
pep ty dy, jak orek sy ny od po wie dzial ne za mo du la cję łak nie -
nia i od ży wia nia po przez me cha ni zmy za leż ne od ryt mu do -
bo we go, mo du lu ją wstę pu ją ce bodź ce no cy cep tyw ne na
po zio mie pod wzgó rza i wy wie ra ją dzia ła nie prze ciw bó lo we
po rów ny wal ne z mor fi ną po da wa ną po za je li to wo lub do ka -
na ło wo. Adi po nek ty na, któ ra jest adi po cy to ki ną wy dzie la ną
przez adi po cy ty, wy wie ra istot ny wpływ mo du lu ją cy na kon -
tro lę gli ke mii i me ta bo lizm kwa sów tłusz czo wych i naj pew -
niej od gry wa istot ną ro lę w oty ło ści. Po nad to stę że nie
adi po nek ty ny jest od wrot nie pro por cjo nal ne do BMI i wy da -
je się wy wie rać dzia ła nie prze ciw za pal ne po przez po bu dze -
nie wy twa rza nia cy to kin prze ciw za pal nych, a przy nie wiel kim
stę że niu in du ku je stan pro za pal ny, co ko re lu je z du żym stę -
że niem biał ka C -re ak tyw ne go, in ter leu ki ny 6 i czyn ni ka mar -
twi cy no wo two ru α.9

W prze pro wa dzo nym przez Tie tje na i wsp.11 wie lo ośrod -
ko wym ba da niu prze kro jo wym z udzia łem cho rych z mi gre ną
(n=721) wpływ oty ło ści na czę stość na pa dów mi gre no wych
i zwią za nej z nią nie spraw no ści do dat ko wo wzra stał przy to wa -
rzy szą cych ob ja wach lę ko wych i de pre syj nych. Test Wpły wu
Bó lu Gło wy (He ada che Im pact Test, HIT -6), Kwe stio na riusz
Zdro wia Pa cjen ta (PHZ -9) i Ska la Lę ku Bec ka (BAI) za sto so -
wa no od po wied nio w ce lu oce ny wpły wu bó lu gło wy, obec -
no ści de pre sji i lę ku. Od po wie dzi z kwe stio na riu sza na stęp nie
po rów na no z wy li czo nym BMI każ de go cho re go, przy czym
oso by z BMI po wy żej 30 kg/m2 za kla sy fi ko wa no ja ko oty łe.
Zna czą co więk sze roz po wszech nie nie de pre sji i lę ku stwier -

dzo no wśród cho rych oty łych z więk szym BMI ko re lu ją cym
z wyż szą punk ta cją w ska li PHZ -9 (r=0,14, p <0,001) i BAI
(r=0,13, p <0,001). Co wię cej, oty łość ko re lo wa ła z na si le -
niem de pre sji (ilo raz szans [OR]=1,86, 95% prze dział uf no ści
[PU] 1,25-2,78) i lę ku (OR=1,58, 95% PU 1,12-2,22). Prze pro -
wa dzo no rów nież ko re la cję mię dzy BMI a czę sto ścią na pa dów
bó lu gło wy (r=0,12, p <0,0002) oraz między częstością bólów
głowy a depresją (r=0,29, p <0,0001). Ana li za re gre sji lo gi -
stycz nej wy ka za ła, że de pre sja i lęk wy wie ra ją istot ny wpływ na
si łę związ ku mię dzy zwięk szo nym BMI a czę sto ścią bó lów gło -
wy: u osób oty łych z mi gre ną i de pre sją ry zy ko więk szej czę -
sto tli wo ści na pa dów jest czte ro krot nie wyż sze (OR=4,16,
95% PU 1,92-8,99), zaś przy współ to wa rzy szą cym lę ku – dwu -
krot nie wyż sze (OR 1,96, 95% PU 1,07-3,61). Wy ni ki w ska li
HIT -6 by ły istot nie pod wyż szo ne u osób oty łych z mi gre ną
i de pre sją (OR=7,10, 95% PU 2,69-18,77) oraz lę kiem
(OR 3,59, 95% PU 1,64-7,86), co su ge ru je więk szą skłon ność
do roz wo ju nie spraw no ści zwią za nej z bó lem gło wy.11

Vie ira i wsp. za ob ser wo wa li rów nież zwią zek mię dzy mi -
gre ną prze wle kłą a sa mo ist nym nad ci śnie niem we wnątrz -
czasz ko wym bez obrzę ku tar czy ner wu wzro ko we go, z cze go
u zna czą cej licz by cho rych obec ne by ły oty łość i nie pod da ją -
cy się le cze niu ból gło wy. Spo śród 62 cho rych z mi gre ną prze -
wle kłą włą czo nych do ba da nia u 6 stwier dzo no pod wyż szo ne
ci śnie nie otwar cia, z cze go u pię ciu BMI wy no si ło po nad
25 kg/m2, zaś u żad ne go nie stwier dzo no ani obrzę ku tar czy
ner wu wzro ko we go, ani nie pra wi dło wo ści w we no gra fii re -
zo nan su ma gne tycz ne go.19

W in nym ba da niu z gru pą kon tro l ną do ty czą cym mi gre ny
prze wle kłej Pe res i wsp.23 oce nia li stę że nie glu ta mi nia nu w pły -
nie mó zgo wo -rdze nio wym u 20 cho rych z mi gre ną prze wle -
kłą. Cho rych z mi gre ną prze wle kłą po dzie lo no na stęp nie na
tych ze współ ist nie ją cą fi bro mial gią i bez niej. Pod wyż szo ne
stę że nie glu ta mi nia nu ko re lo wa ło do dat nio z mi gre ną i pod -
wyż szo ny mi wy ni ka mi w ska li bó lu i wzra sta ło jesz cze bar dziej
u cho rych z mi gre ną i fi bro mial gią.23 Au to rzy po stu lu ją, że po -
wyż sze obserwacje mo gą mieć im pli ka cje te ra peu tycz ne, po -
nie waż le ki, któ re dzia ła ją na re cep tor glu ta mi ner gicz ny, jak
to pi ra mat i la mo try gi na, mo gą wy wie rać więk sze ko rzy ści te -
ra peu tycz ne.23

W in nym ba da niu do ty czą cym pro gre sji mi gre ny epi zo -
dycz nej do prze wle kłe go co dzien ne go ból gło wy Kat sa ra va
i wsp.24 przez rok ob ser wo wa li 532 cho rych, u któ rych ból
gło wy wy stę po wał rza dziej niż przez 15 dni w mie sią cu. W po -
rów na niu z cho ry mi, u któ rych ból gło wy wy stę po wał rza dziej
niż przez 5 dni w mie sią cu, u osób z bó lem gło wy wy stę pu ją -
cym przez 10-14 dni w mie sią cu wy ka za no wy raź ną za leż ność
mię dzy czę sto ścią bó lów gło wy a pro gre sją do prze wle kłe go
co dzien ne go bó lu gło wy w cią gu ro ku, a OR zwięk sze nia 
czę sto ści na pa dów do co naj mniej 15 dni w mie sią cu wy no -
si ło 20,1.24 Co wię cej, u cho rych z bó lem gło wy przez 6-9 dni
w mie sią cu OR roz wo ju prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło -
wy wy no sił 6,2 w po rów na niu z cho ry mi, u któ rych ból gło wy
wy stę po wał rza dziej niż przez 5 dni w mie sią cu.24 Rów nież
Bi gal i wsp.19 za ob ser wo wa li, że czę stość bó lów gło wy sta no -
wi czyn nik ry zy ka przej ścia mi gre ny w po stać trans for mo wa -
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nie i obej mu je nie tyl ko po da wa nie le ków pro fi lak tycz nych,
lecz tak że pró bę mo dy fi ka cji nie któ rych czyn ni ków ry zy ka, jak
nad uży wa nie le ków prze ciw bó lo wych i obec ność cho rób
współ ist nie ją cych, np. oty ło ści, za bu rzeń snu i de pre sji.5

De fi nio wa nie mi gre ny prze wle kłej
Prze wle kły co dzien ny ból gło wy, mi gre na trans for mo wa na
i mi gre na prze wle kła są okre śle nia mi czę sto sto so wa ny mi
w od nie sie niu do cho rych, u któ rych w prze szło ści roz po zna -
no mi gre nę, a u któ rych ból gło wy po ja wia się przez po nad
po ło wę dni w mie sią cu. Po nie waż roz po zna nie mi gre ny trans -
for mo wa nej wy ma ga szcze gól ne go po łą cze nia ob ja wów cza -
so wych i kli nicz nych zna mio nu ją cych przej ście po sta ci
epi zo dycz nej w trans for mo wa ną, ko mi tet kla sy fi ka cyj ny nie
zde cy do wał się na za sto so wa nie po wyż szych nazw.4 Okre śle -
nie mi gre ny prze wle kłej ra zem z kry te ria mi jej roz po zna wa nia
zo sta ło wpro wa dzo ne w 2004 r. w 2. wy da niu ICHD. Do roz -
po zna nia te go scho rze nia ko niecz ne jest wy stę po wa nie bó lu
gło wy speł nia ją ce go kry te ria mi gre ny bez au ry co naj mniej
15 dni w mie sią cu przez po nad 3 mie sią ce.3 Po nie waż cho -
rych z mi gre ną prze wle kłą mo że do ty czyć znacz na zmien ność
fe no ty po wa, oce nio no, że w prak ty ce kli nicz nej u wie lu z nich
ten typ bó lu gło wy nie zo stał roz po zna ny. 

Po nad to w trak cie ba dań nad kry te ria mi mi gre ny trans for -
mo wa nej rów no le gle z pier wot ny mi kry te ria mi Sil ber ste ina -
-Lip to na de fi ni cja mi gre ny prze wle kłej po now nie oka za ła się
zbyt re stryk cyj na. Bi gal i wsp.16 za ob ser wo wa li istot ną roz -
bież ność mię dzy mi gre ną trans for mo wa ną a mi gre ną prze -
wle kłą roz po zna wa ną we dług kry te riów ICHD po le ga ją cą na
tym, że za le d wie 5,6% cho rych speł nia ją cych kry te ria mi gre -
ny trans for mo wa nej bez nad uży wa nia le ków speł nia ło kry te -
ria roz po zna nia mi gre ny prze wle kłej. Do dat ko wo bio rąc pod
uwa gę nad uży wa nie le ków prze ciw bó lo wych, za le d wie 10,2%
cho rych z mi gre ną trans for mo wa ną z to wa rzy szą cym nad uży -
wa niem anal ge ty ków speł nia ło kry te ria praw do po dob nej mi -
gre ny prze wle kłej z praw do po dob nym po le ko wym bó lem
gło wy.16 Kry te ria al ter na tyw ne obej mo wa ły wy stę po wa nie bó -
lu gło wy speł nia ją ce go kry te ria mi gre ny lub mi gre ny praw do -
po dob nej przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu, wy stę po wa nie
bó lu gło wy przez co naj mniej 15 dni, z cze go przez co naj -
mniej 50% dni speł niał on kry te ria ICHD roz po zna nia mi gre -
ny bez au ry, i wy stę po wa nie bó lu gło wy przez co naj mniej
15 dni, z cze go przez co naj mniej 8 dni speł niał on kry te ria
mi gre ny bez au ry.16 Po wyż sze wy tycz ne po zwa la ją na roz po -
zna nie mi gre ny trans for mo wa nej od po wied nio u 48,7, 88
i 94,9% cho rych, co po ka zu je, że kry te ria za war te w do dat ku
naj le piej cha rak te ry zo wa ły mi gre nę prze wle kłą.16

Do naj czę ściej kwe stio no wa nych w ICHD na le żą kry te ria
roz po zna wa nia mi gre ny prze wle kłej, któ re nie tyl ko wy da ją
się zbyt re stryk cyj ne, ale tak że ma ją licz ne kon se kwen cje zwią -
za ne z roz po zna niem scho rze nia prze wle kłe go w za leż no ści
od ty pu pier wot ne go ze spo łu bó lu gło wy.4 Uwzględ nia jąc po -
wyż sze kwe stie, zmo dy fi ko wa no te kry te ria, a uwzględ nio na
w do dat ku do ICHD mniej re stryk cyj na de fi ni cja ocze ku je na

dal szą oce nę w prak ty ce. W zmo dy fi ko wa nych kry te riach ból
gło wy, któ ry wy stę pu je przez co naj mniej 15 w mie sią cu i nie
jest po le ko wym bó lem gło wy, przez co naj mniej 8 dni mu si
speł niać kry te ria dla mi gre ny bez au ry lub od po wia dać na ty -
po we le cze nie prze ciw mi gre no we, za nim uzy ska ce chy od po -
wia da ją ce kry te riom mi gre ny bez au ry.4,17

Al ter na tyw ne kry te ria obej mo wa ły mniej re stryk cyj ną de fi -
ni cję mi gre ny prze wle kłej, w któ rej ból gło wy wy stę pu ją cy
przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu mu siał speł niać kry te ria
mi gre ny przez co naj mniej 4 dni, co róż ni ło się od bar dziej za -
cho waw czej de fi ni cji mi gre ny prze wle kłej okre śla nej ja ko ból
gło wy wy stę pu ją cy przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu i speł -
nia ją cy przez co naj mniej 50% dni kry te ria mi gre ny. Ze eberg
i wsp.18 ze sta wi li w prak ty ce ak tu al ne kry te ria dla mi gre ny
prze wle kłej za war te za rów no w ICHD, jak i w do dat ku do kla -
sy fi ka cji. Wśród 685 cho rych z Duń skie go Cen trum 
Bó lów Gło wy (z wy łą cze niem bó lu gło wy spo wo do wa ne go
nad uży wa niem le ków prze ciw bó lo wych) 3% speł nia ło ak tu al -
ne kry te ria ICDH dla mi gre ny prze wle kłej w po rów na niu z 7%
speł nia ją cy mi kry te ria za war te w do dat ku do kla sy fi ka cji.18 

We dług ba da czy wy ni ki po ka zu ją, że al ter na tyw ne kry te ria nie
są ani zbyt re stryk cyj ne, ani zbyt li be ral ne i war to roz wa żyć
włą cze nie ich do głów nej czę ści na stęp ne go wy da nia ICHD.18

Epi de mio lo gia mi gre ny prze wle kłej
Sza cun ko wa czę stość wy stę po wa nia co dzien ne go prze wle -
kłe go bó lu gło wy, czy li wy stę pu ją ce go przez co naj mniej 
15 dni w mie sią cu wy no si oko ło 4%.1,2 W Sta nach Zjed no czo -
nych cho rzy z tym ty pem bó lu gło wy sta no wią po dob ny od -
se tek wśród cho rych z prze wle kłym bó lem gło wy ty pu
na pię cio we go i mi gre ną prze wle kłą, przy czym ta ostat nia wy -
wie ra naj więk szy wpływ na ja kość ży cia, co zwią za ne jest z wy -
dłu ża niem się na pa dów, więk szą ab sen cję w szko le lub pra cy
i częst szym za się ga niem po rad le ka rza.2,5

W ba da niu za pro jek to wa nym w ce lu okre śle nia moż li wych
czyn ni ków ry zy ka za po wia da ją cych po czą tek lub ustą pie nie
prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło wy Scher i wsp.6 za uwa ży -
li, że u 3% cho rych z mi gre ną epi zo dycz ną prze wle kły co -
dzien ny ból gło wy roz wi ja się w cią gu ro ku. Po wyż sze
spo strze że nie zo sta ło po twier dzo ne przez Bi ga la19 i wsp.
w nie daw nym ba da niu z udzia łem 8219 cho rych z mi gre ną
epi zo dycz ną, u 2,5% któ rych do szło do pro gre sji do mi gre ny
trans for mo wa nej w cią gu ro ku. Do czyn ni ków ry zy ka zwią za -
nych z roz wo jem prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło wy 
na le ża ły: płeć żeń ska, roz wód, se pa ra cja lub śmierć współ -
mał żon ka i ra sa bia ła.6 Po nad to stwier dzo no zwią zek po mię -
dzy pod wyż szo nym ry zy kiem po ja wie nia się prze wle kłe go
co dzien ne go bó lu gło wy a niż szym sta tu sem so cjo eko no -
micz nym.6,20 Po wyż sze wy ni ki wy da ją się mieć wy miar glo bal -
ny, po nie waż w kra jach bo ry ka ją cych się z trud no ścia mi
eko no micz ny mi roz po wszech nie nie prze wle kłe go bó lu jest
więk sze w po rów na niu z Eu ro pą i Sta na mi Zjed no czo ny mi.17

Na wy ko we (co dzien ne) chra pa nie rów nież wy da je się być
czyn ni kiem ry zy ka, po nie waż po ja wia się ono czę ściej u cho -
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rych z prze wle kłym co dzien nym bó lem gło wy na wet po mo -
dy fi ka cji pod wzglę dem czyn ni ków ry zy ka zwią za nych z za -
bu rze nia mi od dy cha nia w cza sie snu, jak nad ci śnie nie,
wskaź nik ma sy cia ła (BMI), płeć i spo ży wa nie al ko ho lu. W po -
rów na niu z cho ry mi z epi zo dycz nym bó lem gło wy, cho rzy
z prze wle kłym co dzien nym bó lem gło wy czę ściej pla su ją się
w gór nym kwar ty lu spo ży cia ko fe iny (311 mg/24 h lub 3 fi li -
żan ki o ob ję to ści oko ło 280 ml na dzień) lub naj chęt niej przyj -
mu ją le ki prze ciw bó lo we za wie ra ją ce ko fe inę w le cze niu
na pa dów bó lu gło wy przed po ja wie niem się prze wle kłe go co -
dzien ne go bó lu gło wy.8

Po nad to moż li wy jest zwią zek mię dzy oty ło ścią i ry zy kiem
roz wo ju prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło wy i mi gre ny
trans for mo wa ne j6,9,10 a więk szą czę sto ścią i na tę że niem 
na pa dów mi gre ny.21,22 Bi gal i wsp.9 za pro po no wa li wie le po -
ten cjal nych me cha ni zmów łą czą cych oty łość z mi gre ną prze -
wle kłą, w tym moż li wość bez po śred nie go wpły wu każ de go
ze scho rzeń na po wsta wa nie i po stęp dru gie go (tzn. mi gre na
mo że wy mu szać sie dzą cy tryb ży cia i częst sze przyj mo wa nie
le ków, któ rych dzia ła niem nie po żą da nym jest zwięk sze nie
ma sy cia ła) w prze ci wień stwie do czyn ni ków bio lo gicz nych
mo gą cych wpły wać na po stęp oty ło ści i mi gre ny. Do ty czy to
zwłasz cza pep ty du za leż ne go od ge nu dla kal cy to ni ny
(CGRP), neu ro pep ty du o moż li wym istot nym zna cze niu
w pa to ge ne zie mi gre ny, któ re go stę że nie jest pod wyż szo ne
u osób oty łych i do dat ko wo zwięk sza się po spo ży ciu tłusz -
czów. Co cie ka we, pod wyż szo ne stę że nie CGRP utrzy mu je się
na wet po utra cie ma sy cia ła, co su ge ru je ge ne tycz ne pre dys -
po zy cje do wyż szych stę żeń. Oka za ło się rów nież, że in ne
pep ty dy, jak orek sy ny od po wie dzial ne za mo du la cję łak nie -
nia i od ży wia nia po przez me cha ni zmy za leż ne od ryt mu do -
bo we go, mo du lu ją wstę pu ją ce bodź ce no cy cep tyw ne na
po zio mie pod wzgó rza i wy wie ra ją dzia ła nie prze ciw bó lo we
po rów ny wal ne z mor fi ną po da wa ną po za je li to wo lub do ka -
na ło wo. Adi po nek ty na, któ ra jest adi po cy to ki ną wy dzie la ną
przez adi po cy ty, wy wie ra istot ny wpływ mo du lu ją cy na kon -
tro lę gli ke mii i me ta bo lizm kwa sów tłusz czo wych i naj pew -
niej od gry wa istot ną ro lę w oty ło ści. Po nad to stę że nie
adi po nek ty ny jest od wrot nie pro por cjo nal ne do BMI i wy da -
je się wy wie rać dzia ła nie prze ciw za pal ne po przez po bu dze -
nie wy twa rza nia cy to kin prze ciw za pal nych, a przy nie wiel kim
stę że niu in du ku je stan pro za pal ny, co ko re lu je z du żym stę -
że niem biał ka C -re ak tyw ne go, in ter leu ki ny 6 i czyn ni ka mar -
twi cy no wo two ru α.9

W prze pro wa dzo nym przez Tie tje na i wsp.11 wie lo ośrod -
ko wym ba da niu prze kro jo wym z udzia łem cho rych z mi gre ną
(n=721) wpływ oty ło ści na czę stość na pa dów mi gre no wych
i zwią za nej z nią nie spraw no ści do dat ko wo wzra stał przy to wa -
rzy szą cych ob ja wach lę ko wych i de pre syj nych. Test Wpły wu
Bó lu Gło wy (He ada che Im pact Test, HIT -6), Kwe stio na riusz
Zdro wia Pa cjen ta (PHZ -9) i Ska la Lę ku Bec ka (BAI) za sto so -
wa no od po wied nio w ce lu oce ny wpły wu bó lu gło wy, obec -
no ści de pre sji i lę ku. Od po wie dzi z kwe stio na riu sza na stęp nie
po rów na no z wy li czo nym BMI każ de go cho re go, przy czym
oso by z BMI po wy żej 30 kg/m2 za kla sy fi ko wa no ja ko oty łe.
Zna czą co więk sze roz po wszech nie nie de pre sji i lę ku stwier -

dzo no wśród cho rych oty łych z więk szym BMI ko re lu ją cym
z wyż szą punk ta cją w ska li PHZ -9 (r=0,14, p <0,001) i BAI
(r=0,13, p <0,001). Co wię cej, oty łość ko re lo wa ła z na si le -
niem de pre sji (ilo raz szans [OR]=1,86, 95% prze dział uf no ści
[PU] 1,25-2,78) i lę ku (OR=1,58, 95% PU 1,12-2,22). Prze pro -
wa dzo no rów nież ko re la cję mię dzy BMI a czę sto ścią na pa dów
bó lu gło wy (r=0,12, p <0,0002) oraz między częstością bólów
głowy a depresją (r=0,29, p <0,0001). Ana li za re gre sji lo gi -
stycz nej wy ka za ła, że de pre sja i lęk wy wie ra ją istot ny wpływ na
si łę związ ku mię dzy zwięk szo nym BMI a czę sto ścią bó lów gło -
wy: u osób oty łych z mi gre ną i de pre sją ry zy ko więk szej czę -
sto tli wo ści na pa dów jest czte ro krot nie wyż sze (OR=4,16,
95% PU 1,92-8,99), zaś przy współ to wa rzy szą cym lę ku – dwu -
krot nie wyż sze (OR 1,96, 95% PU 1,07-3,61). Wy ni ki w ska li
HIT -6 by ły istot nie pod wyż szo ne u osób oty łych z mi gre ną
i de pre sją (OR=7,10, 95% PU 2,69-18,77) oraz lę kiem
(OR 3,59, 95% PU 1,64-7,86), co su ge ru je więk szą skłon ność
do roz wo ju nie spraw no ści zwią za nej z bó lem gło wy.11

Vie ira i wsp. za ob ser wo wa li rów nież zwią zek mię dzy mi -
gre ną prze wle kłą a sa mo ist nym nad ci śnie niem we wnątrz -
czasz ko wym bez obrzę ku tar czy ner wu wzro ko we go, z cze go
u zna czą cej licz by cho rych obec ne by ły oty łość i nie pod da ją -
cy się le cze niu ból gło wy. Spo śród 62 cho rych z mi gre ną prze -
wle kłą włą czo nych do ba da nia u 6 stwier dzo no pod wyż szo ne
ci śnie nie otwar cia, z cze go u pię ciu BMI wy no si ło po nad
25 kg/m2, zaś u żad ne go nie stwier dzo no ani obrzę ku tar czy
ner wu wzro ko we go, ani nie pra wi dło wo ści w we no gra fii re -
zo nan su ma gne tycz ne go.19

W in nym ba da niu z gru pą kon tro l ną do ty czą cym mi gre ny
prze wle kłej Pe res i wsp.23 oce nia li stę że nie glu ta mi nia nu w pły -
nie mó zgo wo -rdze nio wym u 20 cho rych z mi gre ną prze wle -
kłą. Cho rych z mi gre ną prze wle kłą po dzie lo no na stęp nie na
tych ze współ ist nie ją cą fi bro mial gią i bez niej. Pod wyż szo ne
stę że nie glu ta mi nia nu ko re lo wa ło do dat nio z mi gre ną i pod -
wyż szo ny mi wy ni ka mi w ska li bó lu i wzra sta ło jesz cze bar dziej
u cho rych z mi gre ną i fi bro mial gią.23 Au to rzy po stu lu ją, że po -
wyż sze obserwacje mo gą mieć im pli ka cje te ra peu tycz ne, po -
nie waż le ki, któ re dzia ła ją na re cep tor glu ta mi ner gicz ny, jak
to pi ra mat i la mo try gi na, mo gą wy wie rać więk sze ko rzy ści te -
ra peu tycz ne.23

W in nym ba da niu do ty czą cym pro gre sji mi gre ny epi zo -
dycz nej do prze wle kłe go co dzien ne go ból gło wy Kat sa ra va
i wsp.24 przez rok ob ser wo wa li 532 cho rych, u któ rych ból
gło wy wy stę po wał rza dziej niż przez 15 dni w mie sią cu. W po -
rów na niu z cho ry mi, u któ rych ból gło wy wy stę po wał rza dziej
niż przez 5 dni w mie sią cu, u osób z bó lem gło wy wy stę pu ją -
cym przez 10-14 dni w mie sią cu wy ka za no wy raź ną za leż ność
mię dzy czę sto ścią bó lów gło wy a pro gre sją do prze wle kłe go
co dzien ne go bó lu gło wy w cią gu ro ku, a OR zwięk sze nia 
czę sto ści na pa dów do co naj mniej 15 dni w mie sią cu wy no -
si ło 20,1.24 Co wię cej, u cho rych z bó lem gło wy przez 6-9 dni
w mie sią cu OR roz wo ju prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło -
wy wy no sił 6,2 w po rów na niu z cho ry mi, u któ rych ból gło wy
wy stę po wał rza dziej niż przez 5 dni w mie sią cu.24 Rów nież
Bi gal i wsp.19 za ob ser wo wa li, że czę stość bó lów gło wy sta no -
wi czyn nik ry zy ka przej ścia mi gre ny w po stać trans for mo wa -
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nie i obej mu je nie tyl ko po da wa nie le ków pro fi lak tycz nych,
lecz tak że pró bę mo dy fi ka cji nie któ rych czyn ni ków ry zy ka, jak
nad uży wa nie le ków prze ciw bó lo wych i obec ność cho rób
współ ist nie ją cych, np. oty ło ści, za bu rzeń snu i de pre sji.5

De fi nio wa nie mi gre ny prze wle kłej
Prze wle kły co dzien ny ból gło wy, mi gre na trans for mo wa na
i mi gre na prze wle kła są okre śle nia mi czę sto sto so wa ny mi
w od nie sie niu do cho rych, u któ rych w prze szło ści roz po zna -
no mi gre nę, a u któ rych ból gło wy po ja wia się przez po nad
po ło wę dni w mie sią cu. Po nie waż roz po zna nie mi gre ny trans -
for mo wa nej wy ma ga szcze gól ne go po łą cze nia ob ja wów cza -
so wych i kli nicz nych zna mio nu ją cych przej ście po sta ci
epi zo dycz nej w trans for mo wa ną, ko mi tet kla sy fi ka cyj ny nie
zde cy do wał się na za sto so wa nie po wyż szych nazw.4 Okre śle -
nie mi gre ny prze wle kłej ra zem z kry te ria mi jej roz po zna wa nia
zo sta ło wpro wa dzo ne w 2004 r. w 2. wy da niu ICHD. Do roz -
po zna nia te go scho rze nia ko niecz ne jest wy stę po wa nie bó lu
gło wy speł nia ją ce go kry te ria mi gre ny bez au ry co naj mniej
15 dni w mie sią cu przez po nad 3 mie sią ce.3 Po nie waż cho -
rych z mi gre ną prze wle kłą mo że do ty czyć znacz na zmien ność
fe no ty po wa, oce nio no, że w prak ty ce kli nicz nej u wie lu z nich
ten typ bó lu gło wy nie zo stał roz po zna ny. 

Po nad to w trak cie ba dań nad kry te ria mi mi gre ny trans for -
mo wa nej rów no le gle z pier wot ny mi kry te ria mi Sil ber ste ina -
-Lip to na de fi ni cja mi gre ny prze wle kłej po now nie oka za ła się
zbyt re stryk cyj na. Bi gal i wsp.16 za ob ser wo wa li istot ną roz -
bież ność mię dzy mi gre ną trans for mo wa ną a mi gre ną prze -
wle kłą roz po zna wa ną we dług kry te riów ICHD po le ga ją cą na
tym, że za le d wie 5,6% cho rych speł nia ją cych kry te ria mi gre -
ny trans for mo wa nej bez nad uży wa nia le ków speł nia ło kry te -
ria roz po zna nia mi gre ny prze wle kłej. Do dat ko wo bio rąc pod
uwa gę nad uży wa nie le ków prze ciw bó lo wych, za le d wie 10,2%
cho rych z mi gre ną trans for mo wa ną z to wa rzy szą cym nad uży -
wa niem anal ge ty ków speł nia ło kry te ria praw do po dob nej mi -
gre ny prze wle kłej z praw do po dob nym po le ko wym bó lem
gło wy.16 Kry te ria al ter na tyw ne obej mo wa ły wy stę po wa nie bó -
lu gło wy speł nia ją ce go kry te ria mi gre ny lub mi gre ny praw do -
po dob nej przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu, wy stę po wa nie
bó lu gło wy przez co naj mniej 15 dni, z cze go przez co naj -
mniej 50% dni speł niał on kry te ria ICHD roz po zna nia mi gre -
ny bez au ry, i wy stę po wa nie bó lu gło wy przez co naj mniej
15 dni, z cze go przez co naj mniej 8 dni speł niał on kry te ria
mi gre ny bez au ry.16 Po wyż sze wy tycz ne po zwa la ją na roz po -
zna nie mi gre ny trans for mo wa nej od po wied nio u 48,7, 88
i 94,9% cho rych, co po ka zu je, że kry te ria za war te w do dat ku
naj le piej cha rak te ry zo wa ły mi gre nę prze wle kłą.16

Do naj czę ściej kwe stio no wa nych w ICHD na le żą kry te ria
roz po zna wa nia mi gre ny prze wle kłej, któ re nie tyl ko wy da ją
się zbyt re stryk cyj ne, ale tak że ma ją licz ne kon se kwen cje zwią -
za ne z roz po zna niem scho rze nia prze wle kłe go w za leż no ści
od ty pu pier wot ne go ze spo łu bó lu gło wy.4 Uwzględ nia jąc po -
wyż sze kwe stie, zmo dy fi ko wa no te kry te ria, a uwzględ nio na
w do dat ku do ICHD mniej re stryk cyj na de fi ni cja ocze ku je na

dal szą oce nę w prak ty ce. W zmo dy fi ko wa nych kry te riach ból
gło wy, któ ry wy stę pu je przez co naj mniej 15 w mie sią cu i nie
jest po le ko wym bó lem gło wy, przez co naj mniej 8 dni mu si
speł niać kry te ria dla mi gre ny bez au ry lub od po wia dać na ty -
po we le cze nie prze ciw mi gre no we, za nim uzy ska ce chy od po -
wia da ją ce kry te riom mi gre ny bez au ry.4,17

Al ter na tyw ne kry te ria obej mo wa ły mniej re stryk cyj ną de fi -
ni cję mi gre ny prze wle kłej, w któ rej ból gło wy wy stę pu ją cy
przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu mu siał speł niać kry te ria
mi gre ny przez co naj mniej 4 dni, co róż ni ło się od bar dziej za -
cho waw czej de fi ni cji mi gre ny prze wle kłej okre śla nej ja ko ból
gło wy wy stę pu ją cy przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu i speł -
nia ją cy przez co naj mniej 50% dni kry te ria mi gre ny. Ze eberg
i wsp.18 ze sta wi li w prak ty ce ak tu al ne kry te ria dla mi gre ny
prze wle kłej za war te za rów no w ICHD, jak i w do dat ku do kla -
sy fi ka cji. Wśród 685 cho rych z Duń skie go Cen trum 
Bó lów Gło wy (z wy łą cze niem bó lu gło wy spo wo do wa ne go
nad uży wa niem le ków prze ciw bó lo wych) 3% speł nia ło ak tu al -
ne kry te ria ICDH dla mi gre ny prze wle kłej w po rów na niu z 7%
speł nia ją cy mi kry te ria za war te w do dat ku do kla sy fi ka cji.18 

We dług ba da czy wy ni ki po ka zu ją, że al ter na tyw ne kry te ria nie
są ani zbyt re stryk cyj ne, ani zbyt li be ral ne i war to roz wa żyć
włą cze nie ich do głów nej czę ści na stęp ne go wy da nia ICHD.18

Epi de mio lo gia mi gre ny prze wle kłej
Sza cun ko wa czę stość wy stę po wa nia co dzien ne go prze wle -
kłe go bó lu gło wy, czy li wy stę pu ją ce go przez co naj mniej 
15 dni w mie sią cu wy no si oko ło 4%.1,2 W Sta nach Zjed no czo -
nych cho rzy z tym ty pem bó lu gło wy sta no wią po dob ny od -
se tek wśród cho rych z prze wle kłym bó lem gło wy ty pu
na pię cio we go i mi gre ną prze wle kłą, przy czym ta ostat nia wy -
wie ra naj więk szy wpływ na ja kość ży cia, co zwią za ne jest z wy -
dłu ża niem się na pa dów, więk szą ab sen cję w szko le lub pra cy
i częst szym za się ga niem po rad le ka rza.2,5

W ba da niu za pro jek to wa nym w ce lu okre śle nia moż li wych
czyn ni ków ry zy ka za po wia da ją cych po czą tek lub ustą pie nie
prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło wy Scher i wsp.6 za uwa ży -
li, że u 3% cho rych z mi gre ną epi zo dycz ną prze wle kły co -
dzien ny ból gło wy roz wi ja się w cią gu ro ku. Po wyż sze
spo strze że nie zo sta ło po twier dzo ne przez Bi ga la19 i wsp.
w nie daw nym ba da niu z udzia łem 8219 cho rych z mi gre ną
epi zo dycz ną, u 2,5% któ rych do szło do pro gre sji do mi gre ny
trans for mo wa nej w cią gu ro ku. Do czyn ni ków ry zy ka zwią za -
nych z roz wo jem prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło wy 
na le ża ły: płeć żeń ska, roz wód, se pa ra cja lub śmierć współ -
mał żon ka i ra sa bia ła.6 Po nad to stwier dzo no zwią zek po mię -
dzy pod wyż szo nym ry zy kiem po ja wie nia się prze wle kłe go
co dzien ne go bó lu gło wy a niż szym sta tu sem so cjo eko no -
micz nym.6,20 Po wyż sze wy ni ki wy da ją się mieć wy miar glo bal -
ny, po nie waż w kra jach bo ry ka ją cych się z trud no ścia mi
eko no micz ny mi roz po wszech nie nie prze wle kłe go bó lu jest
więk sze w po rów na niu z Eu ro pą i Sta na mi Zjed no czo ny mi.17

Na wy ko we (co dzien ne) chra pa nie rów nież wy da je się być
czyn ni kiem ry zy ka, po nie waż po ja wia się ono czę ściej u cho -
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GA BA PEN TY NA
W wie lo ośrod ko wym prze kro jo wym ba da niu ran do mi zo -

wa nym kon tro lo wa nym pla ce bo Spi ra i wsp.31 oce nia li sku -
tecz ność ga ba pen ty ny w le cze niu prze wle kłe go co dzien ne go
bó lu gło wy. Do ba da nia włą czo no 133 cho rych otrzy mu ją cych
al bo ga ba pen ty nę w daw ce 2400 mg na do bę al bo pla ce bo.
Po 4-ty go dnio wym okre sie wstęp nym roz po czę to stop nio we
zwięk sza nie da wek aż do osią gnię cia daw ki do ce lo wej 
w cią gu 2 ty go dni z na stę po wym 6-ty go dnio wym okre sem le -
cze nia. Po tym cza sie na stę po wał ty go dnio wy okres wy płu ki -
wa nia, a póź niej do ko ny wa no zmia ny me to dy le cze nia
mię dzy gru pa mi z po now nym 2-ty go dnio wym zwięk sza niem
daw ki i 6-ty go dnio wym okre sem le cze nia.

Pod ko niec ba da nia 95 cho rych zo sta ło włą czo nych do ana -
li zy koń co wej, któ ra po ka za ła 9,1% róż ni cę w ni we lo wa niu
bó lu w po rów na niu z pla ce bo.31 Ga ba pen ty na rów nież oka za -
ła się sku tecz niej sza w po rów na niu z pla ce bo, je śli cho dzi
o licz bę dni bez bó lu gło wy w mie sią cu, na si le nie bó lu gło wy,
wy ni ki we wzro ko wej ska li ana lo go wej, zmniej sze nie ob ja -
wów to wa rzy szą cych, jak nud no ści i nad wraż li wość na świa -
tło lub dźwię ki, nie spraw ność upo śle dza ją cą co dzien ne
funk cjo no wa nie i licz bę na pa dów zmu sza ją cych do po zo sta -
nia w łóż ku.31 Naj częst szy mi dzia ła nia mi nie po żą da ny mi
w gru pie le czo nej ga ba pen ty ną by ły: nie ukła do we za wro ty
gło wy (21%), sen ność (18%), atak sja (8%) i nud no ści (7%).31

Uwa ża się, że lek ten wzmac nia prze kaź nic two za leż ne od 
GA BA i ha mu je ak tyw ność bram ko wa nych na pię ciem ka na -
łów wap nio wych i so do wych, co zmniej sza neu ro tran smi sję
glu ta mi ner gicz ną.32

TO PI RA MAT 
W ma łym ba da niu (n=28) z po dwój nie śle pą pró bą, kon tro -

lo wa nym pla ce bo Si lve stri ni i wsp.33 wy ka za li, że ma łe daw ki to -
pi ra ma tu (50 mg/24 h) mo gą być sku tecz ne w zmniej sza niu
czę sto ści bó lów gło wy u cho rych z mi gre ną prze wle kłą i ostry -
mi na pa da mi mi gre ny bez au ry. W ostat nich 4 ty go dniach fa zy
pod trzy mu ją cej (8 ty go dni) cho rzy le cze ni to pi ra ma tem zgła -
sza li istot ne zmniej sze nie czę sto ści bó lów gło wy w po rów na niu
z gru pą pla ce bo (śred nia licz ba dni z bó lem gło wy [±od chy le -
nie stan dar do we, SD]: 8,1±8,1 vs 20,6±3,4, p <0,0007). Wskaź -
nik od po wie dzi na le cze nie wy niósł 71% (po pra wa w za kre sie
czę sto ści bó lów gło wy w mie sią cu o co naj mniej 50%) wśród
cho rych le czo nych to pi ra ma tem w po rów na niu z 7% od po wie -
dzią w gru pie pla ce bo. 

Sil ber ste in i wsp.34 prze pro wa dzi li nie daw no wie lo ośrod -
ko we ran do mi zo wa ne kon tro lo wa ne pla ce bo ba da nie 
z po dwój nie śle pą pró bą oce nia ją ce sku tecz ność i bez pie czeń -
stwo to pi ra ma tu w daw ce 100 mg/24 h w le cze niu mi gre ny
prze wle kłej. W ba da niu cho rzy w gru pie przyj mu ją cej 
to pi ra mat otrzy my wa li 25 mg/24 h, a na stęp nie co ty dzień
zwięk sza no daw kę o 25 mg do osią gnię cia 100 mg/24 h lub
naj więk szej to le ro wa nej daw ki. Sto so wa nie do raź nych le ków
prze ciw bó lo wych ogra ni czo no do 4 dni w ty go dniu. Do 
ba da nia włą czo no 328 cho rych, spo śród któ rych le cze niu 
pod da no 306 osób (in tent -to -tre at, ITT). Mi gre nę prze wle kłą
okre ślo no ja ko wy stę po wa nie bó lu gło wy przez co naj mniej
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ną. W ba da niu Kat sa ra vy stwier dzo no po nad to, że wśród cho -
rych nad uży wa ją cych le ków OR po wsta nia prze wle kłe go co -
dzien ne go bó lu gło wy wy no si 19,4.24 Co wię cej, Bi gal i wsp.
nie wy ka za li pod wyż sze nia ry zy ka pro gre sji do mi gre ny prze -
wle kłej u cho rych nad uży wa ją cych tryp ta nów ani po zor nie
ochron ne go wpły wu nie ste ro ido wych le ków prze ciw za pal -
nych (u cho rych z nie wiel ką czę sto ścią bó lów gło wy) 
w po rów na niu z gru pą kon tro l ną, któ rą sta no wi pa cjen ci 
nad uży wa ją cy pa ra ce ta mo lu. Nad uży wa nie pre pa ra tów za wie -
ra ją cych bar bi tu ra ny i opia ty zwią za ne by ło z istot nym sta ty -
stycz nie dwu krot nie zwięk szo nym ry zy kiem roz wo ju mi gre ny
trans for mo wa nej w cią gu ro ku.19

Mi gre na i jej po stać prze wle kła wy stę pu je czę ściej u ko biet
w wie ku roz rod czym. Czę ste jest współ wy stę po wa nie mi gre -
ny mie siącz ko wej z mi gre ną prze wle kłą i bó lem gło wy spo wo -
do wa nym nad uży wa niem le ków.25 Cal ho un i wsp.25 pró bo wa li
usta lić, czy obec ność mi gre ny mie siącz ko wej i jej le cze nie
wpły wa na re mi sję mi gre ny prze wle kłej i bó lu gło wy spo wo do -
wa ne go nad uży wa niem le ków. Do ba da nia włą czo no 229 ko -
biet z mi gre ną mie siącz ko wą, z któ rych u 92% obec na by ła
mi gre na prze wle kła, a u 72% ból gło wy spo wo do wa ny był nad -
uży wa niem le ków. Włą czo no le ki hor mo nal ne w ra mach pro -
fi lak ty ki mi gre ny mie siącz ko wej, uzy sku jąc jej ustą pie nie
w 81% przy pad ków, przy czym 59% cho rych za ob ser wo wa ło
rów nież re mi sję mi gre ny prze wle kłej do epi zo dycz nej.25 Po -
nad to u 54% cho rych za no to wa no zmniej sze nie bó lu gło wy
spo wo do wa ne go nad uży wa niem le ków, co po twier dza, że le -
cze nie mi gre ny mie siącz ko wej i za sto so wa nie le ków hor mo -
nal nych mo że od gry wać ro lę w le cze niu mi gre ny prze wle kłej
i bó lu gło wy spo wo do wa ne go nad uży wa niem le ków.25

Stra te gie le cze nia w mi gre nie prze wle kłej 
Jed ną z naj waż niej szych ko rzy ści dla cho rych pły ną cą z opra -
co wa nia uży tecz nej de fi ni cji mi gre ny prze wle kłej jest ze staw
kon kret nych kry te riów roz po znaw czych umoż li wia ją cych
stan da ry za cję ba dań kli nicz nych do ty czą cych le cze nia te go
ty pu bó lu gło wy.4 Z po wo du sto sun ko wo nie daw ne go opra -
co wa nia de fi ni cji mi gre ny prze wle kłej nie wie le jest opar tych
na do wo dach na uko wych opcji te ra peu tycz nych dla mi gre ny
prze wle kłej. Zba da ne me to dy le cze nia prze wle kłe go co dzien -
ne go bó lu gło wy obej mu ją te ra pię far ma ko lo gicz ną i chi rur -
gicz ną, jak sty mu la cja ner wu po ty licz ne go i błęd ne go.

Le cze nie far ma ko lo gicz ne

AMI TRYP TY LI NA 
Krym chan tow ski i wsp.26 ba da li sku tecz ność i to le ran cję

ami tryp ty li ny w mo no te ra pii w po rów na niu z le cze niem sko -
ja rzo nym ami tryp ty li ną i flu ok se ty ną u 27 cho rych z mi gre ną
trans for mo wa ną. Po mia rów wskaź ni ka bó lu gło wy (cięż ko ści
i czę sto ści) do ko na no przed le cze niem i po nim, a w obu gru -
pach za ob ser wo wa no istot ną po pra wę w ogól nej od po wie -

dzi na le cze nie. Nie za ob ser wo wa no istot nych róż nic mię dzy
gru pa mi, jed nak wy da je się, że ami tryp ty li na w mo no te ra pii
jest sku tecz na w mi gre nie trans for mo wa nej.26

Jed nym z ogra ni czeń sto so wa nia ami tryp ty li ny są czę ste
dzia ła nia nie po żą da ne, któ re mo gą wpły wać na nie prze strze -
ga nie przez cho re go za le ceń w trak cie osią ga nia stę że nia te -
ra peu tycz ne go.26 Wśród 13 cho rych włą czo nych do gru py
przyj mu ją cej ten lek w mo no te ra pii naj częst szy mi dzia ła nia mi
nie po żą da ny mi by ły su chość w jamie ustnej (46%), przy rost
ma sy cia ła (30,8%) i zga ga (30,8%). Ami tryp ty li na dzia ła 
naj pew niej przez zwięk sza nie stę że nia amin sy nap tycz nych
(no ra drena li ny i se ro to ni ny), wzmac nia nie zstę pu ją cej mo -
du la cji bodź ców no cy cep tyw nych w ob rę bie trój dziel ne go 
ją dra ogo no we go i ro gu tyl ne go rdze nia krę go we go oraz na -
si la nie dzia ła nia en do gen nych re cep to rów opia to wych.26,27

Po nad to na mo de lach szczu rzych wy ka za no ha mo wa nie
przez ami tryp ty li nę sze rze nia się de pre sji ko ro wej.28

FLU OK SE TY NA 
W kon tro lo wa nym pla ce bo ba da niu z po dwój nie śle pą

pró bą z udzia łem 64 cho rych z prze wle kłym co dzien nym 
bó lem gło wy (co naj mniej 16 na pa dów bó lów gło wy w mie -
sią cu przez co naj mniej 3 mie sią ce) wy ka za no umiar ko wa ny
wpływ flu ok se ty ny na prze wle kły co dzien ny ból gło wy.29 Cho -
rzy przyj mu ją cy lek za uwa ży li istot ną po pra wę w za kre sie czę -
sto ści bó lów gło wy i na stro ju przy nie zmie nio nym na si le niu
bó lu.29 Na le ży pod kre ślić, że po pra wa na stro ju na stę po wa ła
na po cząt ku dru gie go mie sią ca le cze nia, przy czym zmniej -
sze nia bó lu gło wy nie ob ser wo wa no przed koń cem trze cie go
mie sią ca. Po nad to po pra wę w za kre sie bó lu gło wy czę ściej
zgła sza li cho rzy, u któ rych na stą pi ła po pra wa na stro ju. Po wyż -
sze ob ser wa cje do pro wa dzi ły au to rów do wnio sków, że sku -
tecz ność flu ok se ty ny jest praw do po dob nie zwią za na z jej
wpły wem na na strój, a nie bez po śred nio na ból gło wy. Do naj -
częst szych dzia łań nie po żą da nych no to wa nych w gru pie cho -
rych le czo nych flu ok se ty ną na le ża ły: za bu rze nia snu (28%),
drże nie (20%) i ból brzu cha (13%).29

TI ZA NI DY NA
W kon tro lo wa nym pla ce bo ba da niu z po dwój nie śle pą

pró bą Sa per i wsp.30 oce nia li sku tecz ność ti za ni dy ny ja ko 
le cze nia po moc ni cze go w prze wle kłym co dzien nym bó lu gło -
wy. Czter dzie stu czte rech cho rych, któ rych lo so wo przy dzie -
lo no do gru py le czo nej ti za ni dy ną, ukoń czy ło 12 ty go dni
le cze nia i zo sta ło włą czo nych do koń co wej ana li zy. W po rów -
na niu z pla ce bo lek sku tecz nie zmniej szał wskaź nik bó lów
gło wy (czę stość na pa dów bó lu gło wy po mno żo na przez na si -
le nie bó lu), śred nią licz bę na pa dów bó lu gło wy w ty go dniu,
licz bę dni z sil nym bó lem, śred nie na si le nie bó lów gło wy
i śred ni czas trwa nia na pa du.30 Naj czę ściej zgła sza ny mi dzia -
ła nia mi nie po żą da ny mi w gru pie cho rych przyj mu ją cych 
ti za ni dy nę by ły: sen ność (47%), nie ukła do we za wro ty gło wy
(24%), su chość w jamie ustnej (23%) i uczu cie osła bie nia
(19%).30 We dług au to rów ti za ni dy na naj pew niej nie dzia ła po -
przez zmniej sza nie na pię cia mię śni szkie le to wych, lecz przez
wpływ na no ra dre ner gicz ne re cep to ry α2 w pniu mó zgu.30
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GA BA PEN TY NA
W wie lo ośrod ko wym prze kro jo wym ba da niu ran do mi zo -

wa nym kon tro lo wa nym pla ce bo Spi ra i wsp.31 oce nia li sku -
tecz ność ga ba pen ty ny w le cze niu prze wle kłe go co dzien ne go
bó lu gło wy. Do ba da nia włą czo no 133 cho rych otrzy mu ją cych
al bo ga ba pen ty nę w daw ce 2400 mg na do bę al bo pla ce bo.
Po 4-ty go dnio wym okre sie wstęp nym roz po czę to stop nio we
zwięk sza nie da wek aż do osią gnię cia daw ki do ce lo wej 
w cią gu 2 ty go dni z na stę po wym 6-ty go dnio wym okre sem le -
cze nia. Po tym cza sie na stę po wał ty go dnio wy okres wy płu ki -
wa nia, a póź niej do ko ny wa no zmia ny me to dy le cze nia
mię dzy gru pa mi z po now nym 2-ty go dnio wym zwięk sza niem
daw ki i 6-ty go dnio wym okre sem le cze nia.

Pod ko niec ba da nia 95 cho rych zo sta ło włą czo nych do ana -
li zy koń co wej, któ ra po ka za ła 9,1% róż ni cę w ni we lo wa niu
bó lu w po rów na niu z pla ce bo.31 Ga ba pen ty na rów nież oka za -
ła się sku tecz niej sza w po rów na niu z pla ce bo, je śli cho dzi
o licz bę dni bez bó lu gło wy w mie sią cu, na si le nie bó lu gło wy,
wy ni ki we wzro ko wej ska li ana lo go wej, zmniej sze nie ob ja -
wów to wa rzy szą cych, jak nud no ści i nad wraż li wość na świa -
tło lub dźwię ki, nie spraw ność upo śle dza ją cą co dzien ne
funk cjo no wa nie i licz bę na pa dów zmu sza ją cych do po zo sta -
nia w łóż ku.31 Naj częst szy mi dzia ła nia mi nie po żą da ny mi
w gru pie le czo nej ga ba pen ty ną by ły: nie ukła do we za wro ty
gło wy (21%), sen ność (18%), atak sja (8%) i nud no ści (7%).31

Uwa ża się, że lek ten wzmac nia prze kaź nic two za leż ne od 
GA BA i ha mu je ak tyw ność bram ko wa nych na pię ciem ka na -
łów wap nio wych i so do wych, co zmniej sza neu ro tran smi sję
glu ta mi ner gicz ną.32

TO PI RA MAT 
W ma łym ba da niu (n=28) z po dwój nie śle pą pró bą, kon tro -

lo wa nym pla ce bo Si lve stri ni i wsp.33 wy ka za li, że ma łe daw ki to -
pi ra ma tu (50 mg/24 h) mo gą być sku tecz ne w zmniej sza niu
czę sto ści bó lów gło wy u cho rych z mi gre ną prze wle kłą i ostry -
mi na pa da mi mi gre ny bez au ry. W ostat nich 4 ty go dniach fa zy
pod trzy mu ją cej (8 ty go dni) cho rzy le cze ni to pi ra ma tem zgła -
sza li istot ne zmniej sze nie czę sto ści bó lów gło wy w po rów na niu
z gru pą pla ce bo (śred nia licz ba dni z bó lem gło wy [±od chy le -
nie stan dar do we, SD]: 8,1±8,1 vs 20,6±3,4, p <0,0007). Wskaź -
nik od po wie dzi na le cze nie wy niósł 71% (po pra wa w za kre sie
czę sto ści bó lów gło wy w mie sią cu o co naj mniej 50%) wśród
cho rych le czo nych to pi ra ma tem w po rów na niu z 7% od po wie -
dzią w gru pie pla ce bo. 

Sil ber ste in i wsp.34 prze pro wa dzi li nie daw no wie lo ośrod -
ko we ran do mi zo wa ne kon tro lo wa ne pla ce bo ba da nie 
z po dwój nie śle pą pró bą oce nia ją ce sku tecz ność i bez pie czeń -
stwo to pi ra ma tu w daw ce 100 mg/24 h w le cze niu mi gre ny
prze wle kłej. W ba da niu cho rzy w gru pie przyj mu ją cej 
to pi ra mat otrzy my wa li 25 mg/24 h, a na stęp nie co ty dzień
zwięk sza no daw kę o 25 mg do osią gnię cia 100 mg/24 h lub
naj więk szej to le ro wa nej daw ki. Sto so wa nie do raź nych le ków
prze ciw bó lo wych ogra ni czo no do 4 dni w ty go dniu. Do 
ba da nia włą czo no 328 cho rych, spo śród któ rych le cze niu 
pod da no 306 osób (in tent -to -tre at, ITT). Mi gre nę prze wle kłą
okre ślo no ja ko wy stę po wa nie bó lu gło wy przez co naj mniej
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ną. W ba da niu Kat sa ra vy stwier dzo no po nad to, że wśród cho -
rych nad uży wa ją cych le ków OR po wsta nia prze wle kłe go co -
dzien ne go bó lu gło wy wy no si 19,4.24 Co wię cej, Bi gal i wsp.
nie wy ka za li pod wyż sze nia ry zy ka pro gre sji do mi gre ny prze -
wle kłej u cho rych nad uży wa ją cych tryp ta nów ani po zor nie
ochron ne go wpły wu nie ste ro ido wych le ków prze ciw za pal -
nych (u cho rych z nie wiel ką czę sto ścią bó lów gło wy) 
w po rów na niu z gru pą kon tro l ną, któ rą sta no wi pa cjen ci 
nad uży wa ją cy pa ra ce ta mo lu. Nad uży wa nie pre pa ra tów za wie -
ra ją cych bar bi tu ra ny i opia ty zwią za ne by ło z istot nym sta ty -
stycz nie dwu krot nie zwięk szo nym ry zy kiem roz wo ju mi gre ny
trans for mo wa nej w cią gu ro ku.19

Mi gre na i jej po stać prze wle kła wy stę pu je czę ściej u ko biet
w wie ku roz rod czym. Czę ste jest współ wy stę po wa nie mi gre -
ny mie siącz ko wej z mi gre ną prze wle kłą i bó lem gło wy spo wo -
do wa nym nad uży wa niem le ków.25 Cal ho un i wsp.25 pró bo wa li
usta lić, czy obec ność mi gre ny mie siącz ko wej i jej le cze nie
wpły wa na re mi sję mi gre ny prze wle kłej i bó lu gło wy spo wo do -
wa ne go nad uży wa niem le ków. Do ba da nia włą czo no 229 ko -
biet z mi gre ną mie siącz ko wą, z któ rych u 92% obec na by ła
mi gre na prze wle kła, a u 72% ból gło wy spo wo do wa ny był nad -
uży wa niem le ków. Włą czo no le ki hor mo nal ne w ra mach pro -
fi lak ty ki mi gre ny mie siącz ko wej, uzy sku jąc jej ustą pie nie
w 81% przy pad ków, przy czym 59% cho rych za ob ser wo wa ło
rów nież re mi sję mi gre ny prze wle kłej do epi zo dycz nej.25 Po -
nad to u 54% cho rych za no to wa no zmniej sze nie bó lu gło wy
spo wo do wa ne go nad uży wa niem le ków, co po twier dza, że le -
cze nie mi gre ny mie siącz ko wej i za sto so wa nie le ków hor mo -
nal nych mo że od gry wać ro lę w le cze niu mi gre ny prze wle kłej
i bó lu gło wy spo wo do wa ne go nad uży wa niem le ków.25

Stra te gie le cze nia w mi gre nie prze wle kłej 
Jed ną z naj waż niej szych ko rzy ści dla cho rych pły ną cą z opra -
co wa nia uży tecz nej de fi ni cji mi gre ny prze wle kłej jest ze staw
kon kret nych kry te riów roz po znaw czych umoż li wia ją cych
stan da ry za cję ba dań kli nicz nych do ty czą cych le cze nia te go
ty pu bó lu gło wy.4 Z po wo du sto sun ko wo nie daw ne go opra -
co wa nia de fi ni cji mi gre ny prze wle kłej nie wie le jest opar tych
na do wo dach na uko wych opcji te ra peu tycz nych dla mi gre ny
prze wle kłej. Zba da ne me to dy le cze nia prze wle kłe go co dzien -
ne go bó lu gło wy obej mu ją te ra pię far ma ko lo gicz ną i chi rur -
gicz ną, jak sty mu la cja ner wu po ty licz ne go i błęd ne go.

Le cze nie far ma ko lo gicz ne

AMI TRYP TY LI NA 
Krym chan tow ski i wsp.26 ba da li sku tecz ność i to le ran cję

ami tryp ty li ny w mo no te ra pii w po rów na niu z le cze niem sko -
ja rzo nym ami tryp ty li ną i flu ok se ty ną u 27 cho rych z mi gre ną
trans for mo wa ną. Po mia rów wskaź ni ka bó lu gło wy (cięż ko ści
i czę sto ści) do ko na no przed le cze niem i po nim, a w obu gru -
pach za ob ser wo wa no istot ną po pra wę w ogól nej od po wie -

dzi na le cze nie. Nie za ob ser wo wa no istot nych róż nic mię dzy
gru pa mi, jed nak wy da je się, że ami tryp ty li na w mo no te ra pii
jest sku tecz na w mi gre nie trans for mo wa nej.26

Jed nym z ogra ni czeń sto so wa nia ami tryp ty li ny są czę ste
dzia ła nia nie po żą da ne, któ re mo gą wpły wać na nie prze strze -
ga nie przez cho re go za le ceń w trak cie osią ga nia stę że nia te -
ra peu tycz ne go.26 Wśród 13 cho rych włą czo nych do gru py
przyj mu ją cej ten lek w mo no te ra pii naj częst szy mi dzia ła nia mi
nie po żą da ny mi by ły su chość w jamie ustnej (46%), przy rost
ma sy cia ła (30,8%) i zga ga (30,8%). Ami tryp ty li na dzia ła 
naj pew niej przez zwięk sza nie stę że nia amin sy nap tycz nych
(no ra drena li ny i se ro to ni ny), wzmac nia nie zstę pu ją cej mo -
du la cji bodź ców no cy cep tyw nych w ob rę bie trój dziel ne go 
ją dra ogo no we go i ro gu tyl ne go rdze nia krę go we go oraz na -
si la nie dzia ła nia en do gen nych re cep to rów opia to wych.26,27

Po nad to na mo de lach szczu rzych wy ka za no ha mo wa nie
przez ami tryp ty li nę sze rze nia się de pre sji ko ro wej.28

FLU OK SE TY NA 
W kon tro lo wa nym pla ce bo ba da niu z po dwój nie śle pą

pró bą z udzia łem 64 cho rych z prze wle kłym co dzien nym 
bó lem gło wy (co naj mniej 16 na pa dów bó lów gło wy w mie -
sią cu przez co naj mniej 3 mie sią ce) wy ka za no umiar ko wa ny
wpływ flu ok se ty ny na prze wle kły co dzien ny ból gło wy.29 Cho -
rzy przyj mu ją cy lek za uwa ży li istot ną po pra wę w za kre sie czę -
sto ści bó lów gło wy i na stro ju przy nie zmie nio nym na si le niu
bó lu.29 Na le ży pod kre ślić, że po pra wa na stro ju na stę po wa ła
na po cząt ku dru gie go mie sią ca le cze nia, przy czym zmniej -
sze nia bó lu gło wy nie ob ser wo wa no przed koń cem trze cie go
mie sią ca. Po nad to po pra wę w za kre sie bó lu gło wy czę ściej
zgła sza li cho rzy, u któ rych na stą pi ła po pra wa na stro ju. Po wyż -
sze ob ser wa cje do pro wa dzi ły au to rów do wnio sków, że sku -
tecz ność flu ok se ty ny jest praw do po dob nie zwią za na z jej
wpły wem na na strój, a nie bez po śred nio na ból gło wy. Do naj -
częst szych dzia łań nie po żą da nych no to wa nych w gru pie cho -
rych le czo nych flu ok se ty ną na le ża ły: za bu rze nia snu (28%),
drże nie (20%) i ból brzu cha (13%).29

TI ZA NI DY NA
W kon tro lo wa nym pla ce bo ba da niu z po dwój nie śle pą

pró bą Sa per i wsp.30 oce nia li sku tecz ność ti za ni dy ny ja ko 
le cze nia po moc ni cze go w prze wle kłym co dzien nym bó lu gło -
wy. Czter dzie stu czte rech cho rych, któ rych lo so wo przy dzie -
lo no do gru py le czo nej ti za ni dy ną, ukoń czy ło 12 ty go dni
le cze nia i zo sta ło włą czo nych do koń co wej ana li zy. W po rów -
na niu z pla ce bo lek sku tecz nie zmniej szał wskaź nik bó lów
gło wy (czę stość na pa dów bó lu gło wy po mno żo na przez na si -
le nie bó lu), śred nią licz bę na pa dów bó lu gło wy w ty go dniu,
licz bę dni z sil nym bó lem, śred nie na si le nie bó lów gło wy
i śred ni czas trwa nia na pa du.30 Naj czę ściej zgła sza ny mi dzia -
ła nia mi nie po żą da ny mi w gru pie cho rych przyj mu ją cych 
ti za ni dy nę by ły: sen ność (47%), nie ukła do we za wro ty gło wy
(24%), su chość w jamie ustnej (23%) i uczu cie osła bie nia
(19%).30 We dług au to rów ti za ni dy na naj pew niej nie dzia ła po -
przez zmniej sza nie na pię cia mię śni szkie le to wych, lecz przez
wpływ na no ra dre ner gicz ne re cep to ry α2 w pniu mó zgu.30
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150 lub 75 jed no stek. Nie stwier dzo no róż nic mię dzy gru pa -
mi w od nie sie niu do pierw szo rzę do we go punk tu koń co we -
go, czy li zmia ny licz by dni bez bó lu w 180. dniu od
ran do mi za cji.

Naj częst szym zda rze niem nie po żą da nym w ba da niu Sil ber -
ste ina w gru pach przyj mu ją cych 225, 150 lub 75 jed no stek 
le ku by ło osła bie nie mię śnio we w miej scu wstrzyk nię cia 
(od po wied nio u 30,8, 26,2 i 16,7%), bó le szyi (22,5, 22,0,
17,2%), sztyw ność szyi (14,8, 8,3, 8,0%) i wzmo że nie na pię cia 
mię śnio we go (7,1, 8,9, 7,5%). BoNT -A jest neu ro tok sy ną ha -
mu ją cą uwal nia nie ace ty lo cho li ny w złą czu ner wo wo -mię ś-
nio wym, a w cho ro bach, ta kich jak ból gło wy, ha mu je
wy dzie la nie neu ro prze kaź ni ków no cy cep tyw nych, jak sub -
stan cja P, pep tyd za leż ny od ge nu dla kal cy to ni ny (CGRP)
i glu ta mi nian.38-40

W nie daw nym ran do mi zo wa nym kon tro lo wa nym pla ce -
bo ba da niu z po dwój nie śle pą pró bą, w któ rym po da wa no
BoNT -A w sta łej daw ce 100 jed no stek i w sta łym miej scu
wstrzyk nię cia, do gru py otrzy mu ją cej lek lub pla ce bo przy -
dzie lo no 41 cho rych.41 Sta ty stycz ną prze wa gę BoNT -A 
nad pla ce bo wy ka za no w od nie sie niu do pierw szo rzę do-
we go punk tu koń co we go, któ rym by ło zmniej sze nie się
licz by epi zo dów mi gre no wych. U sze ściu cho rych przyj -
mu ją cych BoNT -A w po rów na niu z trze ma otrzy mu ją cy mi
pla ce bo za no to wa no co naj mniej 50% zmniej sze nie czę sto -
ści na pa dów bó lu. Ak tyw ne le cze nie oka za ło się sku tecz -
niej sze od pla ce bo w od nie sie niu do dru go rzę do we go
punk tu koń co we go okre śla ne go przez cał ko wi tą licz bę dni
z bó lem, wskaź nik bó lów gło wy i wy ni ki po mia rów ja ko ści
ży cia.

Z po wo du nie spój nych wy ni ków ba dań z za sto so wa niem
BoNT -A prze pro wa dzo no dwa du że ba da nia kon tro lo wa ne
III fa zy oce nia ją ce bez pie czeń stwo i sku tecz ność BoNT -A
w le cze niu pro fi lak tycz nym prze wle kłe go co dzien ne go bó lu
gło wy u cho rych z mi gre ną, któ re wkrót ce zo sta ną za koń -
czo ne.

KWAS WAL PRO INO WY 
W re tro spek tyw nym ba da niu prze glą do wym opar tym na ana -
li zie do ku men ta cji me dycz nej (n=138) 67% cho rych z prze -
wle kłym co dzien nym bó lem przyj mu ją cych dwu wal pro inian
so du w le cze niu pro fi lak tycz nym mi gre ny za ob ser wo wa ło co
naj mniej 50% zmniej sze nie czę sto ści mi gre ny w cią gu mie sią -
ca.42 Sku tecz ność le ku w po sta ci o prze dłu żo nym uwal nia niu
u cho rych z praw do po dob ną mi gre ną prze wle kłą i praw do -
po dob ną mi gre ną bez au ry oce nia no w pro spek tyw nych se -
riach przy pad ków obej mu ją cych 15 cho rych z mi gre ną
le czo nych w kli ni ce bó lów gło wy, któ rzy speł nia li kry te ria
ICHD -2 roz po zna nia mi gre ny prze wle kłej i mi gre ny bez 
au ry.43 Dwu wal pro inian so du włą czo no w daw ce 500 mg
przyj mo wa nej na noc i zwięk szo nej po 2 ty go dniach do
1000 mg/24 h po da wa nej wie czo rem. Cał ko wi ty czas le cze nia
wy no sił 2 mie sią ce. Le cze nie istot nie zmniej szy ło śred nią 
licz bę dni z bó lem gło wy z 21,6 na po cząt ku ba da nia do 10,4
w pierwszym mie sią cu i 8,9 w drugim (p <0,0001 w po rów -
na niu z po cząt kiem każ de go mie sią ca).
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Informacje o leku DEPAKINE® CHRONO 300, 200 mg + 87 mg, tabletki powlekane o przedłu˝onym uwalnianiu. 1 tabletka za-
wiera 200 mg walproinianu sodu i 87 mg kwasu walproinowego, co odpowiada łàcznie 300 mg walproinianu sodu. DEPAKINE® 
CHRONO 500, 333 mg + 145 mg, tabletki powlekane o przedłu˝onym uwalnianiu. 1 tabletka zawiera 333 mg walproinianu sodu 
i 145 mg kwasu walproinowego, co odpowiada łàcznie 500 mg walproinianu sodu. Wskazania do stosowania: Padaczka, napady 
uogólnione: napady miokloniczne, napady toniczno-kloniczne, napady atoniczne, napady nieÊwiadomoÊci; napady cz´Êciowe: napa-
dy proste lub zło˝one, napady wtórnie uogólnione, zespół Lennoxa-Gastauta. Profi laktyka zaburzenia afektywnego dwubiegunowego 
w przypadku nieskutecznoÊci preparatów litu, karbamazepiny. Dawkowanie i sposób podawania: Zastosowanie postaci farma-
ceutycznej o przedłu˝onym uwalnianiu pozwala na podawanie produktu Depakine® Chrono 300 lub Depakine® Chrono 500 w jednej 
dawce dobowej lub 2 dawkach na dob´. JeÊli istniejà wskazania, produkt Depakine® Chrono 300 lub Depakine® Chrono 500 tabletki 
powlekane o przedłu˝onym uwalnianiu mo˝e byç stosowany u dzieci o masie ciała powy˝ej 17 kg pod warunkiem mo˝liwoÊci 
połkni´cia tabletki. Ta postaç produktu nie jest odpowiednia dla dzieci poni˝ej 6 lat (ryzyko zadławienia). Dawka dobowa produktu 
Depakine® Chrono 300 lub Depakine® Chrono 500 powinna byç ustalana w zale˝noÊci od wieku i masy ciała, poza tym zawsze nale˝y 
braç pod uwag´ indywidualnà wra˝liwoÊç na walproinian. Podstawà ustalenia optymalnej dawki produktu Depakine® Chrono 300 lub 
Depakine® Chrono 500 powinna byç zawsze skutecznoÊç kliniczna. OkreÊlenie st´˝enia leku w surowicy krwi ma znaczenie pomocni-
cze i powinno byç wykonywane w przypadku niedostatecznej kontroli napadów drgawkowych lub podejrzenia wystàpienia działaƒ 
niepo˝àdanych. Za st´˝enia skuteczne walproinianu w surowicy krwi uznaje si´ 300-700 µmol/litr. Zmiana terapii na leczenie posta-
ciami o przedłu˝onym uwalnianiu (Depakine® Chrono 300 lub Depakine® Chrono 500): W przypadku zmiany leku w postaci konwen-
cjonalnych tabletek na lek w tabletkach o przedłu˝onym uwalnianiu zaleca si´ (zgodnie z obecnym stanem wiedzy) utrzymanie takiej 
samej dawki dobowej. Rozpoczynanie leczenia produktami Depakine® Chrono 300 lub Depakine® Chrono 500: W razie rozpoczyna-
nia leczenia produktem Depakine® Chrono 300 lub Depakine® Chrono 500 jako jedynym lekiem przeciwpadaczkowym dawk´ nale˝y 
zwi´kszaç co 2-3 dni tak, aby po tygodniu osiàgnàç Êrednià zalecanà dawk´. W razie wprowadzania produktu Depakine® Chrono 300 
lub Depakine® Chrono 500 u pacjentów ju˝ leczonych innymi lekami przeciwpadaczkowymi nale˝y stopniowo zwi´kszaç dawk´ 
produktu Depakine® Chrono 300 lub Depakine® Chrono 500 a˝ do osiàgni´cia Êredniej zalecanej dawki w ciàgu 2 tygodni. Nast´pnie 
nale˝y zmniejszyç dawk´ pozostałych leków w stopniu zapewniajàcym optymalnà kontrol´ napadów drgawkowych lub ewentualnie 
zaprzestaç ich stosowania. W razie koniecznoÊci dołàczenia do terapii innych leków przeciwdrgawkowych nale˝y wprowadzaç je 
stopniowo. Poczàtkowa dawka dobowa wynosi zwykle 5 do 15 mg/kg masy ciała i powinna byç zwi´kszana stopniowo co 2-3 dni po 
5 mg/kg masy ciała do osiàgni´cia dawki optymalnej (patrz: Rozpoczynanie leczenia produktami Depakine® Chrono 300 lub Depaki-
ne® Chrono 500). Zwykle dawka dobowa wynosi 20 do 30 mg/kg masy ciała podawana w jednej lub w dwóch dawkach podzielo-
nych. W razie koniecznoÊci dawka dobowa mo˝e byç nawet wi´ksza ni˝ 50 mg/kg masy ciała pod warunkiem prowadzenia Êcisłej 
kontroli klinicznej stanu pacjenta. Dzieci powy˝ej 17 kg masy ciała: Przeci´tna dawka to 30 mg/kg masy ciała na dob´. DoroÊli: 
Przeci´tna dawka to 20 do 30 mg/kg masy ciała na dob´. Pacjenci w podeszłym wieku: Farmakokinetyka leku mo˝e zmieniaç si´ w stop-
niu niemajàcym istotnego znaczenia klinicznego. Dawkowanie powinno byç uzale˝nione od wyników terapii (kontrola napadów 
drgawkowych). Przeciwwskazania: Nadwra˝liwoÊç na walproinian sodu lub któràkolwiek substancj´ pomocniczà produktu. Ostre 
i przewlekłe zapalenie wàtroby. Stosowanie u pacjenta z przebytym ci´˝kim zapaleniem wàtroby, zwłaszcza polekowym, lub u pacjen-
ta z wywiadem rodzinnym Êwiadczàcym o ci´˝kim zapaleniu wàtroby. Porfi ria. Jednoczesne stosowanie z mefl ochinà. Specjalne 
ostrze˝enia i Êrodki ostro˝noÊci dotyczàce stosowania: W rzadkich przypadkach rozpocz´cie leczenia lekiem przeciwpadaczko-
wym mo˝e powodowaç u pacjenta zwi´kszenie cz´stoÊci napadów padaczkowych lub wystàpienie nowego typu napadów. W przy-
padku walproinianu dotyczy to głównie zmiany jednoczeÊnie stosowanego innego leku przeciwpadaczkowego lub interakcji farma-
kokinetycznej, toksycznoÊci (schorzenia wàtroby lub encefalopatia) lub przedawkowania. Zaburzenia czynnoÊci wàtroby: W rzadkich 
przypadkach donoszono o wystàpieniu znacznego uszkodzenia wàtroby koƒczàcego si´ niekiedy zgonem. Najbardziej nara˝one na 
ryzyko wystàpienia tych zaburzeƒ sà niemowl´ta i dzieci poni˝ej 3. roku ˝ycia z ci´˝kà padaczkà otrzymujàce kilka leków przeciwpa-
daczkowych, a szczególnie z padaczkà i z uszkodzeniem mózgu, z opóênionym rozwojem psychomotorycznym i (lub) metabolicznà 
lub genetycznà chorobà zwyrodnieniowà. U dzieci powy˝ej 3 lat cz´stoÊç wystàpienia takich zaburzeƒ zmniejsza si´ znaczàco i pro-
gresywnie do wieku. W wi´kszoÊci przypadków zaburzenia czynnoÊci wàtroby obserwowano podczas pierwszych 6 miesi´cy leczenia, 
najcz´Êciej mi´dzy 2. a 12. tygodniem leczenia i zwłaszcza podczas stosowania kilku leków przeciwpadaczkowych. Objawy: Wczesna 
diagnoza jest głównie oparta na stwierdzonych objawach klinicznych. Lekarz szczególnie powinien wziàç pod uwag´ dwa typy obja-
wów, które mogà wystàpiç przed ˝ółtaczkà, zwłaszcza u pacjentów w grupie ryzyka: niespecyfi czne ogólne objawy, zwykle o nagłym 
poczàtku, takie jak: osłabienie, brak apetytu, sennoÊç, czasami z powtarzajàcymi si´ wymiotami i bólami brzucha; nawrót napadów 
padaczkowych, chocia˝ leczenie jest właÊciwie prowadzone. Pacjent, lub jego rodzina (w przypadku dziecka), powinien byç poinfor-
mowany, ̋ e w razie wystàpienia takich objawów nale˝y niezwłocznie skonsultowaç si´ z lekarzem. Oprócz przeprowadzenia badania 
lekarskiego nale˝y sprawdziç laboratoryjne parametry czynnoÊci wàtroby. Rozpoznanie: Przed leczeniem i podczas pierwszych 
6 miesi´cy leczenia nale˝y okresowo monitorowaç czynnoÊç wàtroby. WÊród rutynowych testów laboratoryjnych najwi´ksze znacze-
nie majà testy, które odnoszà si´ do syntezy białek, a zwłaszcza PT (czasu protrombinowego). W przypadku stwierdzenia nieprawidło-
wego czasu protrombinowego, zwłaszcza je˝eli nieprawidłowe sà tak˝e wyniki innych testów (znaczàce zmniejszenie st´˝enia fi bry-
nogenu i czynników krzepni´cia, zwi´kszenie st´˝enia bilirubiny i zwi´kszenie aktywnoÊci aminotransferaz), lekarz powinien przerwaç 
leczenie walproinianem sodu (równie˝ produktami zawierajàcymi salicylany, je˝eli sà jednoczeÊnie przyjmowane przez pacjenta, po-
niewa˝ salicylany majà t´ samà drog´ przemian metabolicznych). Zapalenie trzustki: Bardzo rzadko donoszono o przypadkach 
ci´˝kiego zapalenia trzustki, czasami koƒczàcego si´ zgonem. Najbardziej nara˝one sà małe dzieci; ryzyko zmniejsza si´ wraz z wie-
kiem. Czynnikami ryzyka mogà byç: ci´˝ka padaczka, uszkodzenia neurologiczne i stosowanie leków przeciwpadaczkowych. 
NiewydolnoÊç wàtroby współistniejàca z zapaleniem trzustki zwi´ksza ryzyko zejÊcia Êmiertelnego. MyÊli i zachowania samobójcze: 
U pacjentów, u których stosowano leki przeciwpadaczkowe w poszczególnych wskazaniach, odnotowano przypadki myÊli i zachowaƒ 
samobójczych. Metaanaliza randomizowanych, kontrolowanych placebo badaƒ leków przeciwpadaczkowych równie˝ wskazuje na 
niewielkie zwi´kszenie ryzyka myÊli i zachowaƒ samobójczych. Nie jest znany mechanizm powstawania tego ryzyka, a dost´pne dane 
nie wykluczajà mo˝liwoÊci, ˝e zwi´kszone ryzyko wyst´puje tak˝e podczas stosowania walproinianu sodu. W zwiàzku z tym nale˝y 
uwa˝nie obserwowaç, czy u pacjenta nie wyst´pujà oznaki myÊli i zachowaƒ samobójczych, i w razie koniecznoÊci rozwa˝yç zastoso-
wanie odpowiedniego leczenia. Pacjentów (oraz ich opiekunów) nale˝y poinformowaç, ˝e w razie wystàpienia oznak myÊli lub 
zachowaƒ samobójczych nale˝y poradziç si´ lekarza. Przed rozpocz´ciem leczenia i okresowo podczas pierwszych 6 miesi´cy leczenia 
nale˝y wykonywaç laboratoryjne testy czynnoÊci wàtroby, zwłaszcza u pacjentów z grupy ryzyka. Podobnie jak w przypadku innych 
leków przeciwpadaczkowych mo˝e wystàpiç izolowane i przemijajàce zwi´kszenie aktywnoÊci aminotransferaz we krwi, zwłaszcza na 
poczàtku leczenia, bez wystàpienia innych objawów klinicznych. W takim przypadku zaleca si´ wykonanie bardziej dokładnych testów 
laboratoryjnych (zwłaszcza czasu protrombinowego) w celu ewentualnego dostosowania dawkowania leku i powtórzenie badaƒ la-
boratoryjnych. U dzieci poni˝ej 3 lat zaleca si´ stosowanie walproinianu sodu w monoterapii poprzedzonej ocenà jego terapeutycznej 
korzyÊci w porównaniu z ryzykiem uszkodzenia wàtroby lub zapalenia trzustki. Nale˝y unikaç jednoczesnego stosowania salicylanów 
u dzieci poni˝ej 3 lat z powodu ryzyka toksycznego działania na wàtrob´. Badania laboratoryjne (badanie morfologii krwi z rozmazem, 
w tym liczba płytek krwi, czas krwawienia i ocena testów krzepni´cia) sà zalecane przed rozpocz´ciem leczenia, równie˝ przed zabie-
giem operacyjnym i w przypadku samoistnych krwiaków lub krwawieƒ. U dzieci przed jednoczesnym podaniem salicylanów nale˝y 
rozwa˝yç ryzyko toksycznego działania na wàtrob´ i ryzyko wystàpienia krwawienia. U pacjentów z niewydolnoÊcià nerek mo˝e dojÊç 
do zwi´kszenia st´˝enia frakcji wolnej kwasu walproinowego w surowicy krwi i do koniecznoÊci zmniejszenia dawki leku. Rzadko 
donoszono o wystàpieniu zapalenia trzustki, dlatego w przypadku ostrych bólów brzucha, równie˝ przed zabiegiem chirurgicznym, 
zaleca si´ oznaczenie aktywnoÊci enzymów trzustkowych. W przypadku wystàpienia zapalenia trzustki leczenie walproinianem sodu 
nale˝y przerwaç. Walproinianu sodu nie zaleca si´ stosowaç u pacjentów z niedoborem enzymów w cyklu przemian mocznika. Opi-
sywano u tych pacjentów rzadkie przypadki zwi´kszonego st´˝enia amoniaku we krwi i wystàpienie Êpiàczki. U dzieci z wywiadem 
Êwiadczàcym o niewyjaÊnionych objawach dotyczàcych przewodu pokarmowego (brak apetytu, wymioty), o epizodach Êpiàczki, 
opóênieniu rozwoju umysłowego lub o przypadkach wyst´powania w rodzinie Êmierci noworodków lub dzieci nale˝y przed 
rozpocz´ciem leczenia walproinianem sodu wykonaç metaboliczne badania, zwłaszcza st´˝enie amoniaku we krwi na czczo i po 
posiłku. Walproinian sodu w bardzo rzadkich przypadkach mo˝e powodowaç ujawnienie si´ chorób immunologicznych, dlatego u pa-
cjentów z układowym toczniem rumieniowatym nale˝y rozwa˝yç korzyÊci z zastosowania leku w stosunku do potencjalnego ryzyka 
jego szkodliwego działania. U pacjentów leczonych walproinianem sodu mo˝e dojÊç do zwi´kszenia masy ciała. Przed rozpocz´ciem 
leczenia nale˝y poinformowaç pacjenta o mo˝liwoÊci wystàpienia takiego ryzyka i przedsi´wziàç odpowiednie Êrodki w celu jego mi-
nimalizowania. Kobiety w wieku rozrodczym: nale˝y przygotowaç odpowiednie poradnictwo dost´pne dla wszystkich kobiet w wieku 
rozrodczym chorujàcych na padaczk´ odnoÊnie ryzyka zwiàzanego z cià˝à. Działania niepo˝àdane: Cz´sto (≥1/100 do <1/10): 
nudnoÊci, bóle ˝ołàdka, biegunka; cz´sto wyst´pujà u niektórych pacjentów na poczàtku leczenia; przemijajà zwykle po kilku dniach 
bez koniecznoÊci przerywania leczenia. Cz´ste wyst´powanie trombocytopenii. Mogà cz´sto wystàpiç przypadki izolowanego i umiar-
kowanego zwi´kszenia st´˝enia amoniaku we krwi bez zmian w laboratoryjnych testach czynnoÊci wàtroby, co nie wymaga przerwa-
nia leczenia. Cz´sto donoszono o przemijajàcym i (lub) zale˝nym od dawki leku wypadaniu włosów. Niezbyt cz´sto (≥1/1000; 
<1/100): ataksja. Rzadko (≥1/10 000; <1/1000): uszkodzenie wàtroby, przypadki niedokrwistoÊci, leukopenii lub pancytopenii. Osła-
bienie słuchu, zarówno przemijajàce, jak i nieprzemijajàce. Bardzo rzadko (<1/10 000): donoszono o przypadkach zapalenia trzustki, 
czasami koƒczàcego si´ zejÊciem Êmiertelnym. Hiponatremia. Zespół niedostosowanego wydzielania hormonu antydiuretycznego 
(SIADH, ang. Syndrome of Inappropriate Secretion of ADH). Przemijajàce ot´pienie zwiàzane z przemijajàcà atrofi à mózgu. Splàtanie; 
opisywano kilka przypadków osłupienia (stupor) lub letargu, czasami powodujàcego przejÊciowà Êpiàczk´ (encefalopatia), zarówno 
izolowanych, jak i skojarzonych z nawrotem napadów podczas leczenia walproinianem sodu, które zmniejszały si´ po odstawieniu 
leku lub zmniejszeniu dawki leku. Takie stany najcz´Êciej wyst´pujà u pacjentów otrzymujàcych kilka leków przeciwpadaczkowych 
(zwłaszcza fenobarbital lub topiramat) lub po nagłym zwi´kszeniu dawkowania walproinianu sodu. Martwica toksyczno-rozpływna 
naskórka, zespół Stevensa-Johnsona, rumieƒ wielopostaciowy, wysypka. Mimowolne oddawanie moczu. Istniejà pojedyncze donie-
sienia o przemijajàcym zespole Fanconiego podczas leczenia walproinianem sodu; mechanizm powstania tego zaburzenia nie jest 
znany. Obwodowe obrz´ki o umiarkowanym nasileniu. Izolowane, przemijajàce objawy parkinsonizmu. Przemijajàce i (lub) zale˝ne 
od dawki leku posturalne dr˝enia mi´Êniowe i sennoÊç. Donoszono równie˝ o przypadkach zwi´kszonego st´˝enia amoniaku we krwi 
i wystàpienia objawów neurologicznych, które wymagajà dodatkowych badaƒ. NiewydolnoÊç szpiku kostnego, w tym aplazja 
dotyczàca krwinek czerwonych. Agranulocytoza. Donoszono o przypadkach izolowanego zmniejszenia st´˝enia fi brynogenu 
i wydłu˝eniu czasu krwawienia, na ogół bez objawów klinicznych i podczas stosowania du˝ej dawki leku (walproinian sodu wykazu-
je hamujàcy wpływ na drugà faz´ agregacji płytek krwi). Brak miesiàczki i nieregularne cykle miesiàczkowe. Zapalenie naczyƒ. Obrz´k 
naczynioruchowy, zespół ci´˝kiej nadwra˝liwoÊci obejmujàcy w szczególnoÊci wysypk´ polekowà z eozynofi lià oraz objawami ogól-
nymi (DRESS, ang. Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms), reakcje alergiczne. Mo˝e wystàpiç zwi´kszenie masy ciała. 
Pacjentki z zespołem policystycznych jajników sà w grupie ryzyka i nale˝y je dokładnie obserwowaç. Splàtanie. Rp – produkt leczniczy 
wydawany z przepisu lekarza. Charakterystyka produktu leczniczego dost´pna na stronie: http://www.sanofi -aventis.com.pl. 
 Podmiot odpowiedzialny: Sanofi -Aventis Sp. z o.o., ul. Bonifraterska 17, 00-203 Warszawa, tel. 22 280 00 00. Pozwolenia na 
dopuszczenie do obrotu wydane przez Ministra Zdrowia nr: R/6943 (Depakine® Chrono 300), R/6944 (Depakine® Chrono 500). 
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15 z 28 dni, z cze go co naj mniej 50% po win ny sta no wić 
mi gre no we bó le gło wy lub ból przy po mi na ją cy mi gre nę (kry -
te ria Sil ber ste ina -Lip to na mi gre ny trans for mo wa nej z do dat -
ko wym wa run kiem do ty czą cym czę sto ści bó lów gło wy
o ce chach mi gre no wych). Po wyż sze kry te ria są po dob ne (ale
nie iden tycz ne) do nie daw no przy ję tych w 2. wy da niu ICHD.
Po pu la cja ITT skła da ła się z 306 cho rych (n=153 [to pi ra mat],
n=153 [pla ce bo]).34

Śred nia pod trzy mu ją ca daw ka to pi ra ma tu wy nio sła
86 mg/24 h, a śred ni czas trwa nia le cze nia – 91,7 dnia dla 
gru py przyj mu ją cej to pi ra mat i 90,6 dnia dla gru py pla ce bo.
Klu czo wy mi wskaź ni ka mi sku tecz no ści by ły zmniej sze nie
śred niej (±SD) licz by dni w mie sią cu z mi gre ną lub bó lem
gło wy przy po mi na ją cym mi gre nę u cho rych przyj mu ją cych
to pi ra mat (6,4±5,8 dnia) w po rów na niu z pla ce bo (4,7±6,1
dnia, p=0,010) i zmniej sze nie śred niej licz by dni z mi gre ną
w mie sią cu w po rów na niu do po cząt ku ob ser wa cji o 5,6 dnia
(±6,0) u osób przyj mu ją cych to pi ra mat i o 4,1 (±6,1) w gru -
pie pla ce bo (p=0,032). Naj częst szym zda rze niem nie po żą da -
nym zwią za nym z po da wa niem to pi ra ma tu by ło drę twie nie
(28,8 vs 7,5% w gru pie pla ce bo), za ka że nie gór nych dróg od -
de cho wych (13,8 vs 12,4%) i zmę cze nie (11,9 vs 9,9%). Zda -
rze nia nie po żą da ne wy ni ka ją ce z le cze nia mia ły na si le nie
ła god ne do umiar ko wa ne go i nie od bie ga ły od ob ser wo wa -
nych w po przed nich ba da niach z za sto so wa niem to pi ra ma -
tu. W żad nej z grup nie za ob ser wo wa no po waż nych dzia łań
nie po żą da nych, zaś 10,9% cho rych przyj mu ją cych to pi ra mat
zre zy gno wa ło z udzia łu w ba da niu z po wo du zda rzeń nie po -
żą da nych.34 Die ner i wsp.35 opu bli ko wa li ostat nio wy ni ki wie -
lo ośrod ko we go ran do mi zo wa ne go kon tro lo wa ne go pla ce bo
ba da nia z po dwój nie śle pą pró bą i gru pa mi rów no le gły mi
oraz 16-ty go dnio wym okre sem le cze nia. Mi gre nę prze wle kłą
de fi nio wa no ja ko wy stę po wa nie mi gre no we go bó lu gło wy
przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu przez co naj mniej 
3 mie sią ce przed włą cze niem do ba da nia nie za leż nie
od ewen tu al ne go nad uży wa nia le ków do sto so wa nia do raź -
ne go (ICHD -2). Do ba da nia włą czo no cho rych, u któ rych 
ból gło wy wy stę po wał przez co naj mniej 12 dni pod czas 4-ty -
go dnio wej (28-dnio wej) fa zy wstęp nej. Po pu la cja ITT ob ję ła
59 cho rych (n=32 [to pi ra mat], n=27 [pla ce bo]). Głów ną
zmien ną do ty czą ca sku tecz no ści by ła zmia na licz by dni z mi -
gre ną w mie sią cu mię dzy po cząt kiem ob ser wa cji a ostat ni mi
4 ty go dnia mi po dwój nie za śle pio nej fa zy. Le cze nie to pi ra ma -
tem przy nio sło zna czą ce zmniej sze nie śred niej licz by dni
z mi gre ną w mie sią cu (-3,5 dnia) w po rów na niu z pla ce bo
(0,2 dni, p=0,02). To pi ra mat istot nie zmniej szył rów nież śred -
nią licz bę dni z mi gre ną i czę stość na pa dów na każ dym eta pie
po dwój nie za śle pio nej fa zy (po za 8. ty go dniem) w po rów na -
niu z pla ce bo. Za sad ni czą róż ni cą mię dzy ba da nia mi Sil ber -
ste ina i Die ne ra by ło to, że w tym ostat nim ist nia ła moż li wość
przyj mo wa nia le ków do raź nych jak wcze śniej. Rów nież
w pod gru pie cho rych nad uży wa ją cych le ków do raź nych 
ob ser wo wa no ko rzy ści z le cze nia to pi ra ma tem (to pi ra mat
n=23, pla ce bo n=23) ob ja wia ją ce się istot nym zmniej sze -
niem się dni bó lo wych w mie sią cu (-3,5 dnia) w po rów na niu
z pla ce bo (0,8 dni, p=0,03).35

TOK SY NA BO TU LI NO WA TY PU A (BoNT -A)
Za sto so wa nie BoNT -A w prze wle kłym co dzien nym bó lu

gło wy by ło przed mio tem oce ny w dwóch du żych wie lo ośrod -
ko wych kon tro lo wa nych pla ce bo ba da niach z po dwój nie śle -
pą pró bą.36,37 Są one naj więk sze spo śród licz nych ba dań
otwar tych i mniej szych kon tro lo wa nych pla ce bo.15

Ma thew i wsp.36 oce nia li dzia ła nie BoNT -A w 11-mie sięcz -
nym ba da niu pro wa dzo nym w 13 ośrod kach w Sta nach 
Zjed no czo nych, obej mu ją cym cho rych z bó lem gło wy po ja -
wia ją cym się czę ściej niż 15 dni w mie sią cu. Fe no ty py bó lu
gło wy po zwa la ły na włą cze nie osób z mi gre ną z au rą lub bez
niej, mi gre ną praw do po dob ną, bó lem gło wy o ce chach mi -
gre no wych oraz epi zo dycz nym i prze wle kłym bó lem gło wy
ty pu na pię cio we go. Cha rak ter bó lu gło wy i kry te riów włą cze -
nia do ba da nia oce nia no w 30-dnio wym okre sie wstęp nym,
a na stęp ne roz po czy na no 30-dnio wą po je dyn czo za śle pio ną
oce nę od po wie dzi. Je śli w cią gu mie sią ca po da wa nia pla ce -
bo licz ba dni z bó lem gło wy spa da ła po ni żej 16 dni lub o 30%
wyj ścio wej czę sto ści, uzna wa no, że cho rzy ci od po wie dzie li
na pla ce bo. 355 cho rych, w tym 76 osób (21%), któ re od po -
wie dzia ły na pla ce bo, i 279 (79%) osób, któ re nie od po wie -
dzia ły na po da nie pla ce bo, lo so wo przy dzie la no do gru py
otrzy mu ją cej pla ce bo lub BoNT -A (po da wa no mię dzy 105
a 260 jed no stek BoNT -A).36 Cho rych oce nia no co 30 dni, zaś
do dat ko we le cze nie po wta rza no 4-krot nie w od stę pach 90-
dnio wych.

Po 180 dniach i dwóch za śle pio nych in iek cjach le ku lub
pla ce bo nie stwier dzo no mię dzy gru pa mi róż nic w wy-
stę po wa niu pierw szo rzę do we go punk tu koń co we go, ja kim
był wzrost licz by dni bez bó lu.36 Na to miast w po rów na niu
z pla ce bo (15,0%) stwier dzo no istot ne zmniej sze nie (o co
naj mniej 50%) licz by dni z bó lem w mie sią cu (32,7%) po 
180 dniach le cze nia. Po nad to istot ną po pra wę za ob ser wo -
wa no pod wzglę dem śred niej czę sto ści bó lów gło wy w gru -
pie otrzy mu ją cej BoNT -A (-6,1) w po rów na niu z pla ce bo
(-3,1).36

Wśród 173 cho rych le czo nych BoNT -A naj częst szy mi zda -
rze nia mi nie po żą da ny mi by ły osła bie nie mię śni (22,0%), ból
szyi (13,3%), ból gło wy (6,9%) i opad nię cie po wie ki (6,9%).31

Więk szość zda rzeń nie po żą da nych opi sy wa no ja ko ła god ne
do umiar ko wa nych, a za le d wie 4 cho rych wy co fa ło się z ich
po wo du z ba da nia.36

Sil ber ste in i wsp.37 oce nia li sku tecz ność trzech róż nych da -
wek BoNT -A w od dziel nych ran do mi zo wa nych kon tro lo wa -
nych pla ce bo ba da niach z po dwój nie śle pą pró bą wśród
cho rych z prze wle kłym co dzien nym bó lem gło wy. By ło to 
11-mie sięcz ne ba da nie, w któ rym po 30-dnio wym okre sie
wstęp nym na stę po wa ła 30-dnio wa fa za po da wa nia pla ce bo
z po je dyn czą śle pą pró bą, a po tem 4 okre sy z po dwój nie 
śle pą pró bą w od stę pach 90-dnio wych. Da ne na te mat cho -
rych gro ma dzo no co 30 dni. 

Spo śród 702 cho rych włą czo nych do fa zy pla ce bo z po-
je dyn czą pró bą 538 osób (76,6%) oce nio no ja ko nie od po -
wia da ją ce na pla ce bo, a 164 oso by (23,4%) jako od po wia da -
ją ce na pla ce bo.37 Cho rych w każ dej gru pie przy dzie lo no do
le cze nia pla ce bo lub BoNT -A w in iek cjach w daw kach 225,
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150 lub 75 jed no stek. Nie stwier dzo no róż nic mię dzy gru pa -
mi w od nie sie niu do pierw szo rzę do we go punk tu koń co we -
go, czy li zmia ny licz by dni bez bó lu w 180. dniu od
ran do mi za cji.

Naj częst szym zda rze niem nie po żą da nym w ba da niu Sil ber -
ste ina w gru pach przyj mu ją cych 225, 150 lub 75 jed no stek 
le ku by ło osła bie nie mię śnio we w miej scu wstrzyk nię cia 
(od po wied nio u 30,8, 26,2 i 16,7%), bó le szyi (22,5, 22,0,
17,2%), sztyw ność szyi (14,8, 8,3, 8,0%) i wzmo że nie na pię cia 
mię śnio we go (7,1, 8,9, 7,5%). BoNT -A jest neu ro tok sy ną ha -
mu ją cą uwal nia nie ace ty lo cho li ny w złą czu ner wo wo -mię ś-
nio wym, a w cho ro bach, ta kich jak ból gło wy, ha mu je
wy dzie la nie neu ro prze kaź ni ków no cy cep tyw nych, jak sub -
stan cja P, pep tyd za leż ny od ge nu dla kal cy to ni ny (CGRP)
i glu ta mi nian.38-40

W nie daw nym ran do mi zo wa nym kon tro lo wa nym pla ce -
bo ba da niu z po dwój nie śle pą pró bą, w któ rym po da wa no
BoNT -A w sta łej daw ce 100 jed no stek i w sta łym miej scu
wstrzyk nię cia, do gru py otrzy mu ją cej lek lub pla ce bo przy -
dzie lo no 41 cho rych.41 Sta ty stycz ną prze wa gę BoNT -A 
nad pla ce bo wy ka za no w od nie sie niu do pierw szo rzę do-
we go punk tu koń co we go, któ rym by ło zmniej sze nie się
licz by epi zo dów mi gre no wych. U sze ściu cho rych przyj -
mu ją cych BoNT -A w po rów na niu z trze ma otrzy mu ją cy mi
pla ce bo za no to wa no co naj mniej 50% zmniej sze nie czę sto -
ści na pa dów bó lu. Ak tyw ne le cze nie oka za ło się sku tecz -
niej sze od pla ce bo w od nie sie niu do dru go rzę do we go
punk tu koń co we go okre śla ne go przez cał ko wi tą licz bę dni
z bó lem, wskaź nik bó lów gło wy i wy ni ki po mia rów ja ko ści
ży cia.

Z po wo du nie spój nych wy ni ków ba dań z za sto so wa niem
BoNT -A prze pro wa dzo no dwa du że ba da nia kon tro lo wa ne
III fa zy oce nia ją ce bez pie czeń stwo i sku tecz ność BoNT -A
w le cze niu pro fi lak tycz nym prze wle kłe go co dzien ne go bó lu
gło wy u cho rych z mi gre ną, któ re wkrót ce zo sta ną za koń -
czo ne.

KWAS WAL PRO INO WY 
W re tro spek tyw nym ba da niu prze glą do wym opar tym na ana -
li zie do ku men ta cji me dycz nej (n=138) 67% cho rych z prze -
wle kłym co dzien nym bó lem przyj mu ją cych dwu wal pro inian
so du w le cze niu pro fi lak tycz nym mi gre ny za ob ser wo wa ło co
naj mniej 50% zmniej sze nie czę sto ści mi gre ny w cią gu mie sią -
ca.42 Sku tecz ność le ku w po sta ci o prze dłu żo nym uwal nia niu
u cho rych z praw do po dob ną mi gre ną prze wle kłą i praw do -
po dob ną mi gre ną bez au ry oce nia no w pro spek tyw nych se -
riach przy pad ków obej mu ją cych 15 cho rych z mi gre ną
le czo nych w kli ni ce bó lów gło wy, któ rzy speł nia li kry te ria
ICHD -2 roz po zna nia mi gre ny prze wle kłej i mi gre ny bez 
au ry.43 Dwu wal pro inian so du włą czo no w daw ce 500 mg
przyj mo wa nej na noc i zwięk szo nej po 2 ty go dniach do
1000 mg/24 h po da wa nej wie czo rem. Cał ko wi ty czas le cze nia
wy no sił 2 mie sią ce. Le cze nie istot nie zmniej szy ło śred nią 
licz bę dni z bó lem gło wy z 21,6 na po cząt ku ba da nia do 10,4
w pierwszym mie sią cu i 8,9 w drugim (p <0,0001 w po rów -
na niu z po cząt kiem każ de go mie sią ca).
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lub genetycznà chorobà zwyrodnieniowà. U dzieci powy˝ej 3 lat cz´stoÊç wystàpienia takich zaburzeƒ zmniejsza si´ znaczàco i pro-
gresywnie do wieku. W wi´kszoÊci przypadków zaburzenia czynnoÊci wàtroby obserwowano podczas pierwszych 6 miesi´cy leczenia, 
najcz´Êciej mi´dzy 2. a 12. tygodniem leczenia i zwłaszcza podczas stosowania kilku leków przeciwpadaczkowych. Objawy: Wczesna 
diagnoza jest głównie oparta na stwierdzonych objawach klinicznych. Lekarz szczególnie powinien wziàç pod uwag´ dwa typy obja-
wów, które mogà wystàpiç przed ˝ółtaczkà, zwłaszcza u pacjentów w grupie ryzyka: niespecyfi czne ogólne objawy, zwykle o nagłym 
poczàtku, takie jak: osłabienie, brak apetytu, sennoÊç, czasami z powtarzajàcymi si´ wymiotami i bólami brzucha; nawrót napadów 
padaczkowych, chocia˝ leczenie jest właÊciwie prowadzone. Pacjent, lub jego rodzina (w przypadku dziecka), powinien byç poinfor-
mowany, ̋ e w razie wystàpienia takich objawów nale˝y niezwłocznie skonsultowaç si´ z lekarzem. Oprócz przeprowadzenia badania 
lekarskiego nale˝y sprawdziç laboratoryjne parametry czynnoÊci wàtroby. Rozpoznanie: Przed leczeniem i podczas pierwszych 
6 miesi´cy leczenia nale˝y okresowo monitorowaç czynnoÊç wàtroby. WÊród rutynowych testów laboratoryjnych najwi´ksze znacze-
nie majà testy, które odnoszà si´ do syntezy białek, a zwłaszcza PT (czasu protrombinowego). W przypadku stwierdzenia nieprawidło-
wego czasu protrombinowego, zwłaszcza je˝eli nieprawidłowe sà tak˝e wyniki innych testów (znaczàce zmniejszenie st´˝enia fi bry-
nogenu i czynników krzepni´cia, zwi´kszenie st´˝enia bilirubiny i zwi´kszenie aktywnoÊci aminotransferaz), lekarz powinien przerwaç 
leczenie walproinianem sodu (równie˝ produktami zawierajàcymi salicylany, je˝eli sà jednoczeÊnie przyjmowane przez pacjenta, po-
niewa˝ salicylany majà t´ samà drog´ przemian metabolicznych). Zapalenie trzustki: Bardzo rzadko donoszono o przypadkach 
ci´˝kiego zapalenia trzustki, czasami koƒczàcego si´ zgonem. Najbardziej nara˝one sà małe dzieci; ryzyko zmniejsza si´ wraz z wie-
kiem. Czynnikami ryzyka mogà byç: ci´˝ka padaczka, uszkodzenia neurologiczne i stosowanie leków przeciwpadaczkowych. 
NiewydolnoÊç wàtroby współistniejàca z zapaleniem trzustki zwi´ksza ryzyko zejÊcia Êmiertelnego. MyÊli i zachowania samobójcze: 
U pacjentów, u których stosowano leki przeciwpadaczkowe w poszczególnych wskazaniach, odnotowano przypadki myÊli i zachowaƒ 
samobójczych. Metaanaliza randomizowanych, kontrolowanych placebo badaƒ leków przeciwpadaczkowych równie˝ wskazuje na 
niewielkie zwi´kszenie ryzyka myÊli i zachowaƒ samobójczych. Nie jest znany mechanizm powstawania tego ryzyka, a dost´pne dane 
nie wykluczajà mo˝liwoÊci, ˝e zwi´kszone ryzyko wyst´puje tak˝e podczas stosowania walproinianu sodu. W zwiàzku z tym nale˝y 
uwa˝nie obserwowaç, czy u pacjenta nie wyst´pujà oznaki myÊli i zachowaƒ samobójczych, i w razie koniecznoÊci rozwa˝yç zastoso-
wanie odpowiedniego leczenia. Pacjentów (oraz ich opiekunów) nale˝y poinformowaç, ˝e w razie wystàpienia oznak myÊli lub 
zachowaƒ samobójczych nale˝y poradziç si´ lekarza. Przed rozpocz´ciem leczenia i okresowo podczas pierwszych 6 miesi´cy leczenia 
nale˝y wykonywaç laboratoryjne testy czynnoÊci wàtroby, zwłaszcza u pacjentów z grupy ryzyka. Podobnie jak w przypadku innych 
leków przeciwpadaczkowych mo˝e wystàpiç izolowane i przemijajàce zwi´kszenie aktywnoÊci aminotransferaz we krwi, zwłaszcza na 
poczàtku leczenia, bez wystàpienia innych objawów klinicznych. W takim przypadku zaleca si´ wykonanie bardziej dokładnych testów 
laboratoryjnych (zwłaszcza czasu protrombinowego) w celu ewentualnego dostosowania dawkowania leku i powtórzenie badaƒ la-
boratoryjnych. U dzieci poni˝ej 3 lat zaleca si´ stosowanie walproinianu sodu w monoterapii poprzedzonej ocenà jego terapeutycznej 
korzyÊci w porównaniu z ryzykiem uszkodzenia wàtroby lub zapalenia trzustki. Nale˝y unikaç jednoczesnego stosowania salicylanów 
u dzieci poni˝ej 3 lat z powodu ryzyka toksycznego działania na wàtrob´. Badania laboratoryjne (badanie morfologii krwi z rozmazem, 
w tym liczba płytek krwi, czas krwawienia i ocena testów krzepni´cia) sà zalecane przed rozpocz´ciem leczenia, równie˝ przed zabie-
giem operacyjnym i w przypadku samoistnych krwiaków lub krwawieƒ. U dzieci przed jednoczesnym podaniem salicylanów nale˝y 
rozwa˝yç ryzyko toksycznego działania na wàtrob´ i ryzyko wystàpienia krwawienia. U pacjentów z niewydolnoÊcià nerek mo˝e dojÊç 
do zwi´kszenia st´˝enia frakcji wolnej kwasu walproinowego w surowicy krwi i do koniecznoÊci zmniejszenia dawki leku. Rzadko 
donoszono o wystàpieniu zapalenia trzustki, dlatego w przypadku ostrych bólów brzucha, równie˝ przed zabiegiem chirurgicznym, 
zaleca si´ oznaczenie aktywnoÊci enzymów trzustkowych. W przypadku wystàpienia zapalenia trzustki leczenie walproinianem sodu 
nale˝y przerwaç. Walproinianu sodu nie zaleca si´ stosowaç u pacjentów z niedoborem enzymów w cyklu przemian mocznika. Opi-
sywano u tych pacjentów rzadkie przypadki zwi´kszonego st´˝enia amoniaku we krwi i wystàpienie Êpiàczki. U dzieci z wywiadem 
Êwiadczàcym o niewyjaÊnionych objawach dotyczàcych przewodu pokarmowego (brak apetytu, wymioty), o epizodach Êpiàczki, 
opóênieniu rozwoju umysłowego lub o przypadkach wyst´powania w rodzinie Êmierci noworodków lub dzieci nale˝y przed 
rozpocz´ciem leczenia walproinianem sodu wykonaç metaboliczne badania, zwłaszcza st´˝enie amoniaku we krwi na czczo i po 
posiłku. Walproinian sodu w bardzo rzadkich przypadkach mo˝e powodowaç ujawnienie si´ chorób immunologicznych, dlatego u pa-
cjentów z układowym toczniem rumieniowatym nale˝y rozwa˝yç korzyÊci z zastosowania leku w stosunku do potencjalnego ryzyka 
jego szkodliwego działania. U pacjentów leczonych walproinianem sodu mo˝e dojÊç do zwi´kszenia masy ciała. Przed rozpocz´ciem 
leczenia nale˝y poinformowaç pacjenta o mo˝liwoÊci wystàpienia takiego ryzyka i przedsi´wziàç odpowiednie Êrodki w celu jego mi-
nimalizowania. Kobiety w wieku rozrodczym: nale˝y przygotowaç odpowiednie poradnictwo dost´pne dla wszystkich kobiet w wieku 
rozrodczym chorujàcych na padaczk´ odnoÊnie ryzyka zwiàzanego z cià˝à. Działania niepo˝àdane: Cz´sto (≥1/100 do <1/10): 
nudnoÊci, bóle ˝ołàdka, biegunka; cz´sto wyst´pujà u niektórych pacjentów na poczàtku leczenia; przemijajà zwykle po kilku dniach 
bez koniecznoÊci przerywania leczenia. Cz´ste wyst´powanie trombocytopenii. Mogà cz´sto wystàpiç przypadki izolowanego i umiar-
kowanego zwi´kszenia st´˝enia amoniaku we krwi bez zmian w laboratoryjnych testach czynnoÊci wàtroby, co nie wymaga przerwa-
nia leczenia. Cz´sto donoszono o przemijajàcym i (lub) zale˝nym od dawki leku wypadaniu włosów. Niezbyt cz´sto (≥1/1000; 
<1/100): ataksja. Rzadko (≥1/10 000; <1/1000): uszkodzenie wàtroby, przypadki niedokrwistoÊci, leukopenii lub pancytopenii. Osła-
bienie słuchu, zarówno przemijajàce, jak i nieprzemijajàce. Bardzo rzadko (<1/10 000): donoszono o przypadkach zapalenia trzustki, 
czasami koƒczàcego si´ zejÊciem Êmiertelnym. Hiponatremia. Zespół niedostosowanego wydzielania hormonu antydiuretycznego 
(SIADH, ang. Syndrome of Inappropriate Secretion of ADH). Przemijajàce ot´pienie zwiàzane z przemijajàcà atrofi à mózgu. Splàtanie; 
opisywano kilka przypadków osłupienia (stupor) lub letargu, czasami powodujàcego przejÊciowà Êpiàczk´ (encefalopatia), zarówno 
izolowanych, jak i skojarzonych z nawrotem napadów podczas leczenia walproinianem sodu, które zmniejszały si´ po odstawieniu 
leku lub zmniejszeniu dawki leku. Takie stany najcz´Êciej wyst´pujà u pacjentów otrzymujàcych kilka leków przeciwpadaczkowych 
(zwłaszcza fenobarbital lub topiramat) lub po nagłym zwi´kszeniu dawkowania walproinianu sodu. Martwica toksyczno-rozpływna 
naskórka, zespół Stevensa-Johnsona, rumieƒ wielopostaciowy, wysypka. Mimowolne oddawanie moczu. Istniejà pojedyncze donie-
sienia o przemijajàcym zespole Fanconiego podczas leczenia walproinianem sodu; mechanizm powstania tego zaburzenia nie jest 
znany. Obwodowe obrz´ki o umiarkowanym nasileniu. Izolowane, przemijajàce objawy parkinsonizmu. Przemijajàce i (lub) zale˝ne 
od dawki leku posturalne dr˝enia mi´Êniowe i sennoÊç. Donoszono równie˝ o przypadkach zwi´kszonego st´˝enia amoniaku we krwi 
i wystàpienia objawów neurologicznych, które wymagajà dodatkowych badaƒ. NiewydolnoÊç szpiku kostnego, w tym aplazja 
dotyczàca krwinek czerwonych. Agranulocytoza. Donoszono o przypadkach izolowanego zmniejszenia st´˝enia fi brynogenu 
i wydłu˝eniu czasu krwawienia, na ogół bez objawów klinicznych i podczas stosowania du˝ej dawki leku (walproinian sodu wykazu-
je hamujàcy wpływ na drugà faz´ agregacji płytek krwi). Brak miesiàczki i nieregularne cykle miesiàczkowe. Zapalenie naczyƒ. Obrz´k 
naczynioruchowy, zespół ci´˝kiej nadwra˝liwoÊci obejmujàcy w szczególnoÊci wysypk´ polekowà z eozynofi lià oraz objawami ogól-
nymi (DRESS, ang. Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms), reakcje alergiczne. Mo˝e wystàpiç zwi´kszenie masy ciała. 
Pacjentki z zespołem policystycznych jajników sà w grupie ryzyka i nale˝y je dokładnie obserwowaç. Splàtanie. Rp – produkt leczniczy 
wydawany z przepisu lekarza. Charakterystyka produktu leczniczego dost´pna na stronie: http://www.sanofi -aventis.com.pl. 
 Podmiot odpowiedzialny: Sanofi -Aventis Sp. z o.o., ul. Bonifraterska 17, 00-203 Warszawa, tel. 22 280 00 00. Pozwolenia na 
dopuszczenie do obrotu wydane przez Ministra Zdrowia nr: R/6943 (Depakine® Chrono 300), R/6944 (Depakine® Chrono 500). 
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15 z 28 dni, z cze go co naj mniej 50% po win ny sta no wić 
mi gre no we bó le gło wy lub ból przy po mi na ją cy mi gre nę (kry -
te ria Sil ber ste ina -Lip to na mi gre ny trans for mo wa nej z do dat -
ko wym wa run kiem do ty czą cym czę sto ści bó lów gło wy
o ce chach mi gre no wych). Po wyż sze kry te ria są po dob ne (ale
nie iden tycz ne) do nie daw no przy ję tych w 2. wy da niu ICHD.
Po pu la cja ITT skła da ła się z 306 cho rych (n=153 [to pi ra mat],
n=153 [pla ce bo]).34

Śred nia pod trzy mu ją ca daw ka to pi ra ma tu wy nio sła
86 mg/24 h, a śred ni czas trwa nia le cze nia – 91,7 dnia dla 
gru py przyj mu ją cej to pi ra mat i 90,6 dnia dla gru py pla ce bo.
Klu czo wy mi wskaź ni ka mi sku tecz no ści by ły zmniej sze nie
śred niej (±SD) licz by dni w mie sią cu z mi gre ną lub bó lem
gło wy przy po mi na ją cym mi gre nę u cho rych przyj mu ją cych
to pi ra mat (6,4±5,8 dnia) w po rów na niu z pla ce bo (4,7±6,1
dnia, p=0,010) i zmniej sze nie śred niej licz by dni z mi gre ną
w mie sią cu w po rów na niu do po cząt ku ob ser wa cji o 5,6 dnia
(±6,0) u osób przyj mu ją cych to pi ra mat i o 4,1 (±6,1) w gru -
pie pla ce bo (p=0,032). Naj częst szym zda rze niem nie po żą da -
nym zwią za nym z po da wa niem to pi ra ma tu by ło drę twie nie
(28,8 vs 7,5% w gru pie pla ce bo), za ka że nie gór nych dróg od -
de cho wych (13,8 vs 12,4%) i zmę cze nie (11,9 vs 9,9%). Zda -
rze nia nie po żą da ne wy ni ka ją ce z le cze nia mia ły na si le nie
ła god ne do umiar ko wa ne go i nie od bie ga ły od ob ser wo wa -
nych w po przed nich ba da niach z za sto so wa niem to pi ra ma -
tu. W żad nej z grup nie za ob ser wo wa no po waż nych dzia łań
nie po żą da nych, zaś 10,9% cho rych przyj mu ją cych to pi ra mat
zre zy gno wa ło z udzia łu w ba da niu z po wo du zda rzeń nie po -
żą da nych.34 Die ner i wsp.35 opu bli ko wa li ostat nio wy ni ki wie -
lo ośrod ko we go ran do mi zo wa ne go kon tro lo wa ne go pla ce bo
ba da nia z po dwój nie śle pą pró bą i gru pa mi rów no le gły mi
oraz 16-ty go dnio wym okre sem le cze nia. Mi gre nę prze wle kłą
de fi nio wa no ja ko wy stę po wa nie mi gre no we go bó lu gło wy
przez co naj mniej 15 dni w mie sią cu przez co naj mniej 
3 mie sią ce przed włą cze niem do ba da nia nie za leż nie
od ewen tu al ne go nad uży wa nia le ków do sto so wa nia do raź -
ne go (ICHD -2). Do ba da nia włą czo no cho rych, u któ rych 
ból gło wy wy stę po wał przez co naj mniej 12 dni pod czas 4-ty -
go dnio wej (28-dnio wej) fa zy wstęp nej. Po pu la cja ITT ob ję ła
59 cho rych (n=32 [to pi ra mat], n=27 [pla ce bo]). Głów ną
zmien ną do ty czą ca sku tecz no ści by ła zmia na licz by dni z mi -
gre ną w mie sią cu mię dzy po cząt kiem ob ser wa cji a ostat ni mi
4 ty go dnia mi po dwój nie za śle pio nej fa zy. Le cze nie to pi ra ma -
tem przy nio sło zna czą ce zmniej sze nie śred niej licz by dni
z mi gre ną w mie sią cu (-3,5 dnia) w po rów na niu z pla ce bo
(0,2 dni, p=0,02). To pi ra mat istot nie zmniej szył rów nież śred -
nią licz bę dni z mi gre ną i czę stość na pa dów na każ dym eta pie
po dwój nie za śle pio nej fa zy (po za 8. ty go dniem) w po rów na -
niu z pla ce bo. Za sad ni czą róż ni cą mię dzy ba da nia mi Sil ber -
ste ina i Die ne ra by ło to, że w tym ostat nim ist nia ła moż li wość
przyj mo wa nia le ków do raź nych jak wcze śniej. Rów nież
w pod gru pie cho rych nad uży wa ją cych le ków do raź nych 
ob ser wo wa no ko rzy ści z le cze nia to pi ra ma tem (to pi ra mat
n=23, pla ce bo n=23) ob ja wia ją ce się istot nym zmniej sze -
niem się dni bó lo wych w mie sią cu (-3,5 dnia) w po rów na niu
z pla ce bo (0,8 dni, p=0,03).35

TOK SY NA BO TU LI NO WA TY PU A (BoNT -A)
Za sto so wa nie BoNT -A w prze wle kłym co dzien nym bó lu

gło wy by ło przed mio tem oce ny w dwóch du żych wie lo ośrod -
ko wych kon tro lo wa nych pla ce bo ba da niach z po dwój nie śle -
pą pró bą.36,37 Są one naj więk sze spo śród licz nych ba dań
otwar tych i mniej szych kon tro lo wa nych pla ce bo.15

Ma thew i wsp.36 oce nia li dzia ła nie BoNT -A w 11-mie sięcz -
nym ba da niu pro wa dzo nym w 13 ośrod kach w Sta nach 
Zjed no czo nych, obej mu ją cym cho rych z bó lem gło wy po ja -
wia ją cym się czę ściej niż 15 dni w mie sią cu. Fe no ty py bó lu
gło wy po zwa la ły na włą cze nie osób z mi gre ną z au rą lub bez
niej, mi gre ną praw do po dob ną, bó lem gło wy o ce chach mi -
gre no wych oraz epi zo dycz nym i prze wle kłym bó lem gło wy
ty pu na pię cio we go. Cha rak ter bó lu gło wy i kry te riów włą cze -
nia do ba da nia oce nia no w 30-dnio wym okre sie wstęp nym,
a na stęp ne roz po czy na no 30-dnio wą po je dyn czo za śle pio ną
oce nę od po wie dzi. Je śli w cią gu mie sią ca po da wa nia pla ce -
bo licz ba dni z bó lem gło wy spa da ła po ni żej 16 dni lub o 30%
wyj ścio wej czę sto ści, uzna wa no, że cho rzy ci od po wie dzie li
na pla ce bo. 355 cho rych, w tym 76 osób (21%), któ re od po -
wie dzia ły na pla ce bo, i 279 (79%) osób, któ re nie od po wie -
dzia ły na po da nie pla ce bo, lo so wo przy dzie la no do gru py
otrzy mu ją cej pla ce bo lub BoNT -A (po da wa no mię dzy 105
a 260 jed no stek BoNT -A).36 Cho rych oce nia no co 30 dni, zaś
do dat ko we le cze nie po wta rza no 4-krot nie w od stę pach 90-
dnio wych.

Po 180 dniach i dwóch za śle pio nych in iek cjach le ku lub
pla ce bo nie stwier dzo no mię dzy gru pa mi róż nic w wy-
stę po wa niu pierw szo rzę do we go punk tu koń co we go, ja kim
był wzrost licz by dni bez bó lu.36 Na to miast w po rów na niu
z pla ce bo (15,0%) stwier dzo no istot ne zmniej sze nie (o co
naj mniej 50%) licz by dni z bó lem w mie sią cu (32,7%) po 
180 dniach le cze nia. Po nad to istot ną po pra wę za ob ser wo -
wa no pod wzglę dem śred niej czę sto ści bó lów gło wy w gru -
pie otrzy mu ją cej BoNT -A (-6,1) w po rów na niu z pla ce bo
(-3,1).36

Wśród 173 cho rych le czo nych BoNT -A naj częst szy mi zda -
rze nia mi nie po żą da ny mi by ły osła bie nie mię śni (22,0%), ból
szyi (13,3%), ból gło wy (6,9%) i opad nię cie po wie ki (6,9%).31

Więk szość zda rzeń nie po żą da nych opi sy wa no ja ko ła god ne
do umiar ko wa nych, a za le d wie 4 cho rych wy co fa ło się z ich
po wo du z ba da nia.36

Sil ber ste in i wsp.37 oce nia li sku tecz ność trzech róż nych da -
wek BoNT -A w od dziel nych ran do mi zo wa nych kon tro lo wa -
nych pla ce bo ba da niach z po dwój nie śle pą pró bą wśród
cho rych z prze wle kłym co dzien nym bó lem gło wy. By ło to 
11-mie sięcz ne ba da nie, w któ rym po 30-dnio wym okre sie
wstęp nym na stę po wa ła 30-dnio wa fa za po da wa nia pla ce bo
z po je dyn czą śle pą pró bą, a po tem 4 okre sy z po dwój nie 
śle pą pró bą w od stę pach 90-dnio wych. Da ne na te mat cho -
rych gro ma dzo no co 30 dni. 

Spo śród 702 cho rych włą czo nych do fa zy pla ce bo z po-
je dyn czą pró bą 538 osób (76,6%) oce nio no ja ko nie od po -
wia da ją ce na pla ce bo, a 164 oso by (23,4%) jako od po wia da -
ją ce na pla ce bo.37 Cho rych w każ dej gru pie przy dzie lo no do
le cze nia pla ce bo lub BoNT -A w in iek cjach w daw kach 225,
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mo że od gry wać pew ną ro lę w le cze niu bó lu gło wy opor ne -
go na le cze nie far ma ko lo gicz ne. Uwa ża się, że po przez
wpływ na neu ro prze kaź ni ki, me ta bo lizm mó zgu i mó zgo wy
prze pływ krwi, a tak że ha mo wa nie wstę pu ją cych bodź ców
no cy cep tyw nych VNS mo dy fi ku je dys funk cję ukła du przy -
współ czul ne go, któ ra roz wi ja się w pier wot nych ze spo łach
bó lów gło wy, ta kich jak mi gre na i kla ste ro wy ból gło wy.14

Mau skop opu bli ko wał se rię opi sów przy pad ków cho rych
z pier wot ny mi bó la mi gło wy le czo nych za po mo cą VNS.
U dwóch z trzech cho rych z mi gre ną prze wle kłą uzy ska no
zna ko mi tą od po wiedź na le cze nie, na to miast u jed ne go po
po cząt ko wo do brej od po wie dzi do szło do na wro tu wyj ścio -
wej czę sto ści bó lów gło wy w na stęp nym mie sią cu.14 Me to da
ta nie zo sta ła jed nak spraw dzo na w for mal nych ba da niach
ran do mi zo wa nych.

Pod su mo wa nie
Sto sun ko wo ma łe roz po wszech nie nie prze wle kłe go co dzien -
ne go bó lu gło wy i mi gre ny prze wle kłej jest nie pro por cjo nal -
ne do znacz ne go stop nia nie spraw no ści roz wi ja ją cej się
u cho rych z ty mi cho ro ba mi. Bio rąc pod uwa gę in ten syw ność
wpły wa ją cych na ośrod ko wy układ ner wo wy bodź ców no cy -
cep tyw nych, któ re skut ku ją sen sy ty za cją ośrod ko wą i ob wo -
do wą, oraz na stę po wą ten den cję do nad uży wa nia le ków
prze ciw bó lo wych, prze wle kły co dzien ny ból gło wy sta no wi
dla wie lu kli ni cy stów wy zwa nie te ra peu tycz ne.

Stra te gie le cze nia na le ży ukie run ko wać na pra wi dło we
roz po zna nie prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło wy. Na le ży
tak że pa mię tać, że wie lu cho rych z prze wle kłym bó lem gło -
wy mo że nie zgła szać bó lów gło wy, z któ ry mi so bie ra dzą,
a po da wać je dy nie te bar dzo na si lo ne. Po nad to na le ży wdro -
żyć sku tecz ne le cze nie pro fi lak tycz ne oraz skon cen tro wać
się na pro ble mie nad uży wa nia le ków, któ re na le ży bez -
względ nie od sta wić. Po za nad uży wa niem le ków na le ży 
za jąć się in ny mi mo dy fi ko wal ny mi czyn ni ka mi ry zy ka zwią -
za ny mi z roz wo jem mi gre ny prze wle kłej i prze wle kłe go co -
dzien ne go bó lu gło wy, jak oty łość, spo ży wa nie ko fe iny,
a tak że wdro żyć sku tecz ne le cze nie współ ist nie ją cych cho -
rób, ta kich jak de pre sja, lęk i za bu rze nia od dy cha nia w cza -
sie snu. 
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Niefarmakologiczne leczenie
przewlekłego codziennego bólu głowy 
Te ra pia be ha wio ral na (tzn. bio fe ed back, tech ni ki re lak sa cyj -
ne, te ra pia po znaw czo -be ha wio ral na) jest sku tecz na w le cze -
niu pier wot nych bó lów gło wy, ta kich jak mi gre na czy mi gre na
prze wle kła. Nie ste ty hi po te zę tę oce nia no tyl ko w kil ku ba -
da niach, a skła do wych wy ni ku le cze nia nie ra por to wa no, co
utrud nia oce nę udzia łu me to dy nie far ma ko lo gicz nej w suk ce -
sie te ra peu tycz nym. Graz zi i wsp. do ko na li do kład niej szej
oce ny ro li te ra pii be ha wio ral nej w le cze niu prze wle kłe go co -
dzien ne go bó lu gło wy zwią za ne go z nad uży wa niem le ków.
W 3-let nim ba da niu pro spek tyw nym, u 61 cho rych z prze wle -
kłym bó lem gło wy nad uży wa ją cych le ków prze ciw bó lo wych
za sto so wa no al bo wy łącz nie le cze nie far ma ko lo gicz ne, al bo
le cze nie far ma ko lo gicz ne uzu peł nio ne o tech ni ki re lak sa cyj -
ne opar te na bio fe ed bac ku. W obu gru pach osią gnię to po -
dob ną po pra wę utrzy mu ją cą się do ro ku od za koń cze nia
le cze nia. W trze cim ro ku ob ser wa cji u cho rych le czo nych bio -
fe ed bac kiem wspo ma ga ją cym me to dę far ma ko lo gicz ną za ob -
ser wo wa no trwal szą po pra wę w dwóch z trzech wskaź ni ków
wy ni ku le cze nia (tzn. mniej sza licz ba dni z bó lem gło wy
i ogra ni cze nie za ży wa nia le ków prze ciw bó lo wych) oraz rzad -
sze na wro ty.44

LE CZE NIE CHI RUR GICZ NE

BLO KA DA NER WU PO TY LICZ NE GO WIĘK SZE GO
Blo ka da ner wu po ty licz ne go więk sze go (gre ater oc ci pi tal

ner ce bloc ka de, GONB) ma udo wod nio ne dzia ła nie w ze spo -
łach pier wot nych bó lów gło wy, ta kich jak prze wle kły co dzien -
ny ból gło wy obej mu ją cym mi gre nę prze wle kłą, kla ste ro wy
ból gło wy i je go po stać prze wle kłą, w któ rych do cho dzi naj -
praw do po dob niej do na kła da nia się czyn no ści ją dra ogo no -
we go ner wu trój dziel ne go i ko rze ni C2 da ją cych po czą tek
ner wom po ty licz nym więk szym.45-47 Po nie waż mi gre nie czę -
sto to wa rzy szy bó lu oko li cy po ty licz nej, Afri di i wsp.45 zba da -
li od po wiedź 54 cho rych z mi gre ną prze wle kłą na blo ka dę
ner wu po ty licz ne go więk sze go z za sto so wa niem 3 ml 2% li do -
ka iny i 80 mg me ty lo pred ni zo lo nu. U 26 cho rych uzy ska no
co naj mniej czę ścio wą od po wiedź okre śla ną ja ko po nad 
30% zmniej sze nie czę sto ści bó lów gło wy po 4 ty go dniach. 
U 9 cho rych stwier dzo no cał ko wi te ustą pie nie do le gli wo ści
i brak bó lu w 4. ty go dniu od za sto so wa nia le cze nia.45 Tkli -
wość w rzu cie ner wu po ty licz ne go więk sze go by ła czyn ni -
kiem ro kow ni czym ko rzyst ne go dzia ła w prze ci wień stwie do
nad uży wa nia le ków lub ich nie przyj mo wa nia czy miej sco we -
go znie czu le nia po za bie gu.45

Ko niecz ność łącz ne go po da wa nia kor ty ko ste ro idu z miej -
sco wym le kiem znie czu la ją cym w GONB w le cze niu mi gre ny
prze wle kłej sta ła się przed mio tem dal szych ba dań prze pro -
wa dzo nych przez Ash ke na zie go i wsp.47 Cho rych z tym 
ty pem bó lu gło wy przy dzie lo no do blo ka dy za po mo cą 2% li -
do ka iny i 0,5% bu pi wa ka iny oraz so li fi zjo lo gicz nej lub triam -
cy no lo nu. Nie za ob ser wo wa no istot nej sta ty stycz nie róż ni cy

mię dzy gru pa mi w zmniej sze niu na tę że nia bó lu gło wy lub
licz by dni z bó lem po 4 ty go dniach.47

STY MU LA CJA NER WU PO TY LICZ NE GO
Ist nie ją do wo dy na względ ną sku tecz ność sty mu la cji ner -

wu po ty licz ne go więk sze go (GONS) w le cze niu mi gre ny prze -
wle kłej nie od po wia da ją cej na le cze nie far ma ko lo gicz ne.12,13

Me cha nizm dzia ła nia GONS w opor nych na le cze nie far ma -
ko lo gicz ne pier wot nych bó lach gło wy po zo sta je nie ja sny. Wy -
da je się, że sty mu la cja te go ner wu ha mu je no cy cep tyw ną
czyn ność wstę pu ją cych ma łych włó kien c i a -del ta.12,13 Wy ni -
ki now szych ba dań wy ka zu ją, że za sku tecz ność GONS w mi -
gre nie prze wle kłej od po wie dzial ne mo gą być ośrod ko we
me cha ni zmy an ty no cy cep tyw ne.13,48

Schwedt i wsp. opi sa li wy ni ki ba da nia z udzia łem 15 cho -
rych, z któ rych 8 z mi gre ną prze wle kłą le czo no za po mo cą
GONS i ob ser wo wa no przez śred nio 19 mie się cy. Mi mo że
wy ni ków nie zróż ni co wa no w za leż no ści od roz po zna nia ty pu
pier wot ne go bó lu gło wy, zna czą cą po pra wę za no to wa no
w ca łej po pu la cji ba da nej, je śli cho dzi o czę stość i na si le nie
bó lów gło wy mie rzo nych w Ska li Nie spraw no ści w Mi gre nie
(MI DAS), Te ście Wpły wu Bó lu Gło wy (HIT -6) i Ska li De pre sji
Bec ka (BDI).12

Ostat nio opu bli ko wa no wie lo ośrod ko we pro spek tyw ne
ran do mi zo wa ne ba da nie z po je dyn czą śle pą pró bą do ty czą ce
bez pie czeń stwa i sku tecz no ści GONS u 110 cho rych z mi gre -
ną. Cho rych speł nia ją cych kry te ria ICHD -2 roz po zna nia 
mi gre ny prze wle kłej przy dzie la no w sto sun ku 2:1:1 do gru py
le czo nej od po wied nio za po mo cą re gu lo wa nej sty mu la cji
(AS), sty mu la cji o uprzed nio usta wio nych pa ra me trach (PS)
lub do gru py le czo nej far ma ko lo gicz nie (MM). W gru pie 
le czo nej za po mo cą PS wdro żo no sty mu la cję o uprzed nio
okre ślo nych pa ra me trach, któ ra słu ży ła ja ko kon tro la wsz cze -
pio nych sty mu la to rów. U wszyst kich cho rych za sto so wa no
przed ran do mi za cją dia gno stycz ną blo ka dę ner wu po ty licz -
ne go (ONB). Pierw szych ośmiu cho rych, u któ rych ONB oka -
za ła się nie sku tecz na włą czo no do gru py po moc ni czej
le czo nej za po mo cą AS. Po 3 mie sią cach nie za ob ser wo wa no
istot nej róż ni cy mię dzy gru pą le czo ną AS i PS, je śli cho dzi
o pierw szo rzę do wy punkt koń co wy do ty czą cy zmia ny licz by
dni z bó lem gło wy. Od po wiedź na le cze nie (po nad 50%
zmniej sze nie czę sto ści lub na si le nia bó lu gło wy) w gru pie AS
wy nio sła jed nak 39% w po rów na niu z 6% w gru pie PS
(p=0,032) i 0% (p=0,003) w gru pie MM. Ba da nie po ka zu je,
że ONS mo że być obie cu ją cą me to dą u nie któ rych cho rych
z mi gre ną prze wle kłą opor ną na le cze nie far ma ko lo gicz ne,
ko niecz ne są jed nak dal sze ba da nia ran do mi zo wa ne z gru pą
kon tro l ną. Do stęp ne da ne wy ka zu ją rów nież, że GONB mo -
że nie sta no wić czyn ni ka ro kow ni cze go od po wie dzi na
GONS. Naj częst szym zda rze niem nie po żą da nym zwią za nym
z sa mym urzą dze niem by ło prze miesz cze nie się prze wo du,
do któ re go do szło u 12 z 51 (24%) pa cjen tów.49

STY MU LA CJA NER WU BŁĘD NE GO
Ob ser wa cje po czy nio ne pod czas ba dań nad sty mu la cją

ner wu błęd ne go (VNS) w pa dacz ce wy ka za ły, że me to da ta
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mo że od gry wać pew ną ro lę w le cze niu bó lu gło wy opor ne -
go na le cze nie far ma ko lo gicz ne. Uwa ża się, że po przez
wpływ na neu ro prze kaź ni ki, me ta bo lizm mó zgu i mó zgo wy
prze pływ krwi, a tak że ha mo wa nie wstę pu ją cych bodź ców
no cy cep tyw nych VNS mo dy fi ku je dys funk cję ukła du przy -
współ czul ne go, któ ra roz wi ja się w pier wot nych ze spo łach
bó lów gło wy, ta kich jak mi gre na i kla ste ro wy ból gło wy.14

Mau skop opu bli ko wał se rię opi sów przy pad ków cho rych
z pier wot ny mi bó la mi gło wy le czo nych za po mo cą VNS.
U dwóch z trzech cho rych z mi gre ną prze wle kłą uzy ska no
zna ko mi tą od po wiedź na le cze nie, na to miast u jed ne go po
po cząt ko wo do brej od po wie dzi do szło do na wro tu wyj ścio -
wej czę sto ści bó lów gło wy w na stęp nym mie sią cu.14 Me to da
ta nie zo sta ła jed nak spraw dzo na w for mal nych ba da niach
ran do mi zo wa nych.

Pod su mo wa nie
Sto sun ko wo ma łe roz po wszech nie nie prze wle kłe go co dzien -
ne go bó lu gło wy i mi gre ny prze wle kłej jest nie pro por cjo nal -
ne do znacz ne go stop nia nie spraw no ści roz wi ja ją cej się
u cho rych z ty mi cho ro ba mi. Bio rąc pod uwa gę in ten syw ność
wpły wa ją cych na ośrod ko wy układ ner wo wy bodź ców no cy -
cep tyw nych, któ re skut ku ją sen sy ty za cją ośrod ko wą i ob wo -
do wą, oraz na stę po wą ten den cję do nad uży wa nia le ków
prze ciw bó lo wych, prze wle kły co dzien ny ból gło wy sta no wi
dla wie lu kli ni cy stów wy zwa nie te ra peu tycz ne.

Stra te gie le cze nia na le ży ukie run ko wać na pra wi dło we
roz po zna nie prze wle kłe go co dzien ne go bó lu gło wy. Na le ży
tak że pa mię tać, że wie lu cho rych z prze wle kłym bó lem gło -
wy mo że nie zgła szać bó lów gło wy, z któ ry mi so bie ra dzą,
a po da wać je dy nie te bar dzo na si lo ne. Po nad to na le ży wdro -
żyć sku tecz ne le cze nie pro fi lak tycz ne oraz skon cen tro wać
się na pro ble mie nad uży wa nia le ków, któ re na le ży bez -
względ nie od sta wić. Po za nad uży wa niem le ków na le ży 
za jąć się in ny mi mo dy fi ko wal ny mi czyn ni ka mi ry zy ka zwią -
za ny mi z roz wo jem mi gre ny prze wle kłej i prze wle kłe go co -
dzien ne go bó lu gło wy, jak oty łość, spo ży wa nie ko fe iny,
a tak że wdro żyć sku tecz ne le cze nie współ ist nie ją cych cho -
rób, ta kich jak de pre sja, lęk i za bu rze nia od dy cha nia w cza -
sie snu. 
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BÓLE GŁOWY

Niefarmakologiczne leczenie
przewlekłego codziennego bólu głowy 
Te ra pia be ha wio ral na (tzn. bio fe ed back, tech ni ki re lak sa cyj -
ne, te ra pia po znaw czo -be ha wio ral na) jest sku tecz na w le cze -
niu pier wot nych bó lów gło wy, ta kich jak mi gre na czy mi gre na
prze wle kła. Nie ste ty hi po te zę tę oce nia no tyl ko w kil ku ba -
da niach, a skła do wych wy ni ku le cze nia nie ra por to wa no, co
utrud nia oce nę udzia łu me to dy nie far ma ko lo gicz nej w suk ce -
sie te ra peu tycz nym. Graz zi i wsp. do ko na li do kład niej szej
oce ny ro li te ra pii be ha wio ral nej w le cze niu prze wle kłe go co -
dzien ne go bó lu gło wy zwią za ne go z nad uży wa niem le ków.
W 3-let nim ba da niu pro spek tyw nym, u 61 cho rych z prze wle -
kłym bó lem gło wy nad uży wa ją cych le ków prze ciw bó lo wych
za sto so wa no al bo wy łącz nie le cze nie far ma ko lo gicz ne, al bo
le cze nie far ma ko lo gicz ne uzu peł nio ne o tech ni ki re lak sa cyj -
ne opar te na bio fe ed bac ku. W obu gru pach osią gnię to po -
dob ną po pra wę utrzy mu ją cą się do ro ku od za koń cze nia
le cze nia. W trze cim ro ku ob ser wa cji u cho rych le czo nych bio -
fe ed bac kiem wspo ma ga ją cym me to dę far ma ko lo gicz ną za ob -
ser wo wa no trwal szą po pra wę w dwóch z trzech wskaź ni ków
wy ni ku le cze nia (tzn. mniej sza licz ba dni z bó lem gło wy
i ogra ni cze nie za ży wa nia le ków prze ciw bó lo wych) oraz rzad -
sze na wro ty.44

LE CZE NIE CHI RUR GICZ NE

BLO KA DA NER WU PO TY LICZ NE GO WIĘK SZE GO
Blo ka da ner wu po ty licz ne go więk sze go (gre ater oc ci pi tal

ner ce bloc ka de, GONB) ma udo wod nio ne dzia ła nie w ze spo -
łach pier wot nych bó lów gło wy, ta kich jak prze wle kły co dzien -
ny ból gło wy obej mu ją cym mi gre nę prze wle kłą, kla ste ro wy
ból gło wy i je go po stać prze wle kłą, w któ rych do cho dzi naj -
praw do po dob niej do na kła da nia się czyn no ści ją dra ogo no -
we go ner wu trój dziel ne go i ko rze ni C2 da ją cych po czą tek
ner wom po ty licz nym więk szym.45-47 Po nie waż mi gre nie czę -
sto to wa rzy szy bó lu oko li cy po ty licz nej, Afri di i wsp.45 zba da -
li od po wiedź 54 cho rych z mi gre ną prze wle kłą na blo ka dę
ner wu po ty licz ne go więk sze go z za sto so wa niem 3 ml 2% li do -
ka iny i 80 mg me ty lo pred ni zo lo nu. U 26 cho rych uzy ska no
co naj mniej czę ścio wą od po wiedź okre śla ną ja ko po nad 
30% zmniej sze nie czę sto ści bó lów gło wy po 4 ty go dniach. 
U 9 cho rych stwier dzo no cał ko wi te ustą pie nie do le gli wo ści
i brak bó lu w 4. ty go dniu od za sto so wa nia le cze nia.45 Tkli -
wość w rzu cie ner wu po ty licz ne go więk sze go by ła czyn ni -
kiem ro kow ni czym ko rzyst ne go dzia ła w prze ci wień stwie do
nad uży wa nia le ków lub ich nie przyj mo wa nia czy miej sco we -
go znie czu le nia po za bie gu.45

Ko niecz ność łącz ne go po da wa nia kor ty ko ste ro idu z miej -
sco wym le kiem znie czu la ją cym w GONB w le cze niu mi gre ny
prze wle kłej sta ła się przed mio tem dal szych ba dań prze pro -
wa dzo nych przez Ash ke na zie go i wsp.47 Cho rych z tym 
ty pem bó lu gło wy przy dzie lo no do blo ka dy za po mo cą 2% li -
do ka iny i 0,5% bu pi wa ka iny oraz so li fi zjo lo gicz nej lub triam -
cy no lo nu. Nie za ob ser wo wa no istot nej sta ty stycz nie róż ni cy

mię dzy gru pa mi w zmniej sze niu na tę że nia bó lu gło wy lub
licz by dni z bó lem po 4 ty go dniach.47

STY MU LA CJA NER WU PO TY LICZ NE GO
Ist nie ją do wo dy na względ ną sku tecz ność sty mu la cji ner -

wu po ty licz ne go więk sze go (GONS) w le cze niu mi gre ny prze -
wle kłej nie od po wia da ją cej na le cze nie far ma ko lo gicz ne.12,13

Me cha nizm dzia ła nia GONS w opor nych na le cze nie far ma -
ko lo gicz ne pier wot nych bó lach gło wy po zo sta je nie ja sny. Wy -
da je się, że sty mu la cja te go ner wu ha mu je no cy cep tyw ną
czyn ność wstę pu ją cych ma łych włó kien c i a -del ta.12,13 Wy ni -
ki now szych ba dań wy ka zu ją, że za sku tecz ność GONS w mi -
gre nie prze wle kłej od po wie dzial ne mo gą być ośrod ko we
me cha ni zmy an ty no cy cep tyw ne.13,48

Schwedt i wsp. opi sa li wy ni ki ba da nia z udzia łem 15 cho -
rych, z któ rych 8 z mi gre ną prze wle kłą le czo no za po mo cą
GONS i ob ser wo wa no przez śred nio 19 mie się cy. Mi mo że
wy ni ków nie zróż ni co wa no w za leż no ści od roz po zna nia ty pu
pier wot ne go bó lu gło wy, zna czą cą po pra wę za no to wa no
w ca łej po pu la cji ba da nej, je śli cho dzi o czę stość i na si le nie
bó lów gło wy mie rzo nych w Ska li Nie spraw no ści w Mi gre nie
(MI DAS), Te ście Wpły wu Bó lu Gło wy (HIT -6) i Ska li De pre sji
Bec ka (BDI).12

Ostat nio opu bli ko wa no wie lo ośrod ko we pro spek tyw ne
ran do mi zo wa ne ba da nie z po je dyn czą śle pą pró bą do ty czą ce
bez pie czeń stwa i sku tecz no ści GONS u 110 cho rych z mi gre -
ną. Cho rych speł nia ją cych kry te ria ICHD -2 roz po zna nia 
mi gre ny prze wle kłej przy dzie la no w sto sun ku 2:1:1 do gru py
le czo nej od po wied nio za po mo cą re gu lo wa nej sty mu la cji
(AS), sty mu la cji o uprzed nio usta wio nych pa ra me trach (PS)
lub do gru py le czo nej far ma ko lo gicz nie (MM). W gru pie 
le czo nej za po mo cą PS wdro żo no sty mu la cję o uprzed nio
okre ślo nych pa ra me trach, któ ra słu ży ła ja ko kon tro la wsz cze -
pio nych sty mu la to rów. U wszyst kich cho rych za sto so wa no
przed ran do mi za cją dia gno stycz ną blo ka dę ner wu po ty licz -
ne go (ONB). Pierw szych ośmiu cho rych, u któ rych ONB oka -
za ła się nie sku tecz na włą czo no do gru py po moc ni czej
le czo nej za po mo cą AS. Po 3 mie sią cach nie za ob ser wo wa no
istot nej róż ni cy mię dzy gru pą le czo ną AS i PS, je śli cho dzi
o pierw szo rzę do wy punkt koń co wy do ty czą cy zmia ny licz by
dni z bó lem gło wy. Od po wiedź na le cze nie (po nad 50%
zmniej sze nie czę sto ści lub na si le nia bó lu gło wy) w gru pie AS
wy nio sła jed nak 39% w po rów na niu z 6% w gru pie PS
(p=0,032) i 0% (p=0,003) w gru pie MM. Ba da nie po ka zu je,
że ONS mo że być obie cu ją cą me to dą u nie któ rych cho rych
z mi gre ną prze wle kłą opor ną na le cze nie far ma ko lo gicz ne,
ko niecz ne są jed nak dal sze ba da nia ran do mi zo wa ne z gru pą
kon tro l ną. Do stęp ne da ne wy ka zu ją rów nież, że GONB mo -
że nie sta no wić czyn ni ka ro kow ni cze go od po wie dzi na
GONS. Naj częst szym zda rze niem nie po żą da nym zwią za nym
z sa mym urzą dze niem by ło prze miesz cze nie się prze wo du,
do któ re go do szło u 12 z 51 (24%) pa cjen tów.49

STY MU LA CJA NER WU BŁĘD NE GO
Ob ser wa cje po czy nio ne pod czas ba dań nad sty mu la cją

ner wu błęd ne go (VNS) w pa dacz ce wy ka za ły, że me to da ta
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pa ra tów, któ rych sku tecz ność zo sta ła pod da na ana li zie
zgod nej z współ cze sny mi wy mo ga mi. Ta skrom na licz ba
wy mie nio nych le ków do wo dzi na szej ogra ni czo nej moż li -
wo ści te ra peu tycz nej. Trze ba jed nak pod kre ślić, że po ich
za sto so wa niu u wie lu cho rych mi gre na po now nie wra ca
do swo je go na tu ral ne go ryt mu bio lo gicz ne go. Po cząt ko wo
za le ca na jest mo no te ra pia. Wy bór le ku za le ży od stwier dza -
nych u cho re go ob ja wów do dat ko wych (np. wy stę po wa nia
za bu rzeń emo cjo nal nych). Przy po mnieć tu war to, że cho -
rzy cier pią cy na mi gre nę prze wle kłą, u któ rych od no to wu -
je się zmia ny w czyn no ści bio elek trycz nej mó zgu, do brze
od po wia da ją na le ki prze ciw pa dacz ko we. Wśród nich
szcze gól nie ko rzyst ne są dwa – to pi ra mat i kwas wal pro ino -
wy. Pierw szy z nich był przed la ty moc no re kla mo wa ny,
zwłasz cza w Sta nach Zjed no czo nych, ale do świad cze nie
wska zu je, że rze czy wi sta sku tecz ność oby dwu pre pa ra tów
jest po dob na. Ma ją one jed nak po waż ne dzia ła nia nie po żą -
da ne i wdro że nie ta kiej te ra pii po win no być roz waż ne. In -
ne le ki prze ciw pa dacz ko we nie wy ka zu ją tak ko rzyst ne go
dzia ła nia i nie są re ko men do wa ne. Wy mie nio na w ar ty ku le
ga ba pe nyt na ma ogra ni czo ny ko rzyst ny wpływ w prze wle -
kłych bó lach gło wy. Ni gdy go nie wi dzia łem. Ami tryp ty li na
jest le kiem o po twier dzo nej kli nicz nie sku tecz no ści, choć
ba dań kli nicz nych jest rze czy wi ście nie wie le. Obec nie część
au to rów uwa ża, że ko rzyst ne jest łą cze nie dwóch le ków
o od mien nych wła ści wo ściach far ma ko lo gicz nych, np. le -
ku prze ciw de pre syj ne go z le kiem blo ku ją cym ka nał wap -
nio wy czy też nie wy mie nio nym w ar ty ku le pro pra no lo lem.
Mam w tym wzglę dzie wła sne do bre do świad cze nia. Za sto -
so wa nie tok sy ny bo tu li no wej w le cze niu bó lów gło wy jest
od wie lu lat opi sy wa ne w pi śmien nic twie. Przez dłu gi czas
nie otrzy my wa no jed nak jed no znacz nych wy ni ków. Stąd
wie lu po wąt pie wa ło w sku tecz ność tak pro wa dzo nej te ra -
pii. Wi dzie li śmy jed nak cho rych, któ rzy od no si li rze czy wi -
ste ko rzy ści. Do chwi li obec nej nie usta lo no sku tecz nej
daw ki ani miej sca po da nia le ku. Od no to wu je się jed nak
ten den cję wzro sto wą sku tecz no ści wraz ze zwięk sze niem

daw ki le ku. W licz nych pu bli ka cjach au to rzy po da wa li 
ok. 200 j.m. (daw ka do ty czy pre pa ra tu Dys portTM) w jed -
nym cy klu. Pod kre śla się tak że, że zmniej sze nie na tę że nia
bó lu i czę sto ści na pa dów jest od ro czo ne w cza sie i po ja wia
się do pie ro po dwóch, trzech po da niach le ku, czy li co naj -
mniej po pół ro ku. Wy ni ki te nie są za chę ca ją ce za rów no dla
pa cjen tów, jak i dla nas, le ka rzy. Nie mniej przed mie sią cem
w Sta nach Zjed no czo nych, po otrzy ma niu wy ni ków z ostat -
nich ba dań, FDA za apro bo wa ło lek do le cze nia mi gre ny
prze wle kłej. My ślę, że ja ko lek do da ny do wcze śniej wy mie -
nio nych mo że być cen nym uzu peł nie niem skrom ne go ar -
se na łu. Cie ka wa jest ob ser wa cja po rów nu ją ca sku tecz ność
tok sy ny bo tu li no wej i hi sta mi ny po da wa nej pod skór nie.
Oka za ło się, że oby dwa pre pa ra ty są jed na ko wo sku tecz ne.2

Sto sun ko wo no wą me to dą le cze nia bó lów gło wy jest sty mu -
la cja ner wu po ty licz ne go więk sze go. W kil ku ba da niach do -
wie dzio no, że jest ona sku tecz na za rów no w le cze niu
prze wle kłe go kla ste ro we go bó lu gło wy, jak i mi gre ny prze -
wle kłej. Bio rąc pod uwa gę in wa zyj ność me to dy, uwa żam, że
po win na być ona sto so wa na je dy nie u wy bra nych cho rych
ja ko jed na z ostat nich opcji te ra peu tycz nych. Na ko niec
chcia łem przy po mnieć re ko men da cje Eu ro pej skiej Fe de ra -
cji To wa rzystw Neu ro lo gicz nych w za kre sie le cze nia mi gre -
ny prze wle kłej. Do le ków o po zio mie za le ceń A za li czo no
be ta -ad re no li ty ki (me to pro lol w daw ce 50-200 mg na do bę,
pro pra no lol 40-240 mg na do bę) an ta go ni stów wap nia (flu -
na ry zy na 5-10 mg na do bę) le ki prze ciw pa dacz ko we (kwas
wal pro ino wy 500-1800 mg na do bę oraz to pi ra mat 
25-100 mg na do bę). Po zo sta łe le ki i me to dy uzna ne zo sta -
ły za przy pusz czal nie sku tecz ne, jed nak wy ma ga ją ce po -
twier dze nia w dal szych ba da niach kli nicz nych. 
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Mi gre na po zo sta je naj czę ściej roz po zna wa nym bó -
lem gło wy, a okre śle nie „mi gre na prze wle kła” jest
do brze zna ne więk szo ści le ka rzy. O jej nie ko rzyst -

nym od dzia ły wa niu na czło wie ka w za sa dzie nie trze ba już
ni ko go prze ko ny wać. Zwłasz cza że nie daw no Świa to wa Or -
ga ni za cja Zdro wia za li czy ła mi gre nę do jed nej z dwu dzie -
stu cho rób o naj bar dziej nie ko rzyst nym od dzia ły wa niu na
ludz kie ży cie (wśród ko biet jest na miej scu dzie wią tym).
Pro blem prze ista cza nia się mi gre ny epi zo dycz nej w jej po -
stać prze wle kłą jest wciąż ba da ny i dys ku to wa ny, ist nie je
przy tym wie le sprzecz nych opi nii. Wpro wa dze nie te go ter -
mi nu i kry te riów roz po zna wa nia by ło dłu go dys ku to wa ne.
Wie lu au to rów, w tym z na sze go kra ju, pro po no wa ło ter -
min „mi gre na trans for mo wa na” dla pod kre śle nia fak tu
prze ista cza nia się jed nej po sta ci cho ro by w dru gą, po nie -
waż nie mo że wy stą pić ona od po cząt ku w po sta ci prze wle -
kłej. Do dat ko wo usta le nie ob li ga to ryj ne przez pod ko mi tet
IHS ds. kla sy fi ka cji bó lów gło wy wy mo gu cza so we go od sa -
me go po cząt ku bu dził licz ne sprze ci wy. Po da wa no przy kła -
dy cho rych z ewi dent nie trans for mo wa ną po sta cią cho ro by,
któ rych jed nak nie moż na by ło do niej za li czyć. Ale z cza -
sem, jak przy po mi na ją au to rzy i jak to zwy kle by wa, ule gły

one pew nej mo dy fi ka cji po le ga ją cej na speł nie niu obo wiąz -
ku wy stę po wa nia bó lu gło wy przez co naj mniej 15 dni,
z cze go przez co naj mniej 8 dni po wi nien on speł niać kry -
te ria mi gre ny bez au ry. To waż ne uści śle nie. Nie mniej
w prak ty ce wi dzi my cho rych z czę sty mi mi gre na mi, z cza -
sem trwa nia bó lu gło wy po wy żej 15 dni w mie sią cu, któ rzy
nie speł nia ją tych kry te riów. Pro blem mi gre ny prze wle kłej
jest po waż ny ze spo łecz ne go punk tu wi dze nia i mam wra -
że nie, że waż niej szy niż po sta ci epi zo dycz nej. Ostat nie eu -
ro pej skie ba da nia epi de mio lo gicz ne do wo dzą, że mi gre na
prze wle kła wy stę pu je aż u 4% po pu la cji.1 Ba da nia te do ty -
czy ły je dy nie za chod niej czę ści na sze go kon ty nen tu. Je go
wschod nia część uzna wa na jest nie ste ty wciąż za ter ra in co -
gni ta. Pro blem do ty czy osób w róż nym wie ku i o róż nie dłu -
gim cza sie trwa nia mi gre ny w jej po sta ci epi zo dycz nej.
Z ob ser wa cji wiem, że u star szych cho rych waż ny mi czyn -
ni ka mi w prze cho dze niu na pa dów bó lu w po stać prze wle -
kłą mi gre ny są nad uży wa nie le ków i wy stę po wa nie
za bu rzeń emo cjo nal nych. Te dwa ele men ty nie za wsze wy -
stę pu ją na to miast u osób młod szych cier pią cych na mi gre -
nę. U wie lu cho rych nie od no to wu je się tak że in nych
wy mie nia nych przez au to rów czyn ni ków sprzy ja ją cych tej
nie ko rzyst nej dla pa cjen ta prze mia nie. Za tem mu si być ja -
kieś in ne uwa run ko wa nie, naj pew niej bio lo gicz ne. Zwłasz -
cza że u więk szo ści cho rych na mi gre nę do ta kiej
prze mia ny w cza sie wie lu lat jej trwa nia nie do cho dzi. Mo -
że za tem prze ista cza niu ta kie mu sprzy ja nie zna ne, ale istot -
ne w tej cho ro bie tło ge ne tycz ne. W prak ty ce kli nicz nej
waż ne jest jed nak to by móc sku tecz nie le czyć cho rych na
mi gre nę prze wle kłą. Au to rzy przy ta cza ją za le d wie kil ka pre -
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pa ra tów, któ rych sku tecz ność zo sta ła pod da na ana li zie
zgod nej z współ cze sny mi wy mo ga mi. Ta skrom na licz ba
wy mie nio nych le ków do wo dzi na szej ogra ni czo nej moż li -
wo ści te ra peu tycz nej. Trze ba jed nak pod kre ślić, że po ich
za sto so wa niu u wie lu cho rych mi gre na po now nie wra ca
do swo je go na tu ral ne go ryt mu bio lo gicz ne go. Po cząt ko wo
za le ca na jest mo no te ra pia. Wy bór le ku za le ży od stwier dza -
nych u cho re go ob ja wów do dat ko wych (np. wy stę po wa nia
za bu rzeń emo cjo nal nych). Przy po mnieć tu war to, że cho -
rzy cier pią cy na mi gre nę prze wle kłą, u któ rych od no to wu -
je się zmia ny w czyn no ści bio elek trycz nej mó zgu, do brze
od po wia da ją na le ki prze ciw pa dacz ko we. Wśród nich
szcze gól nie ko rzyst ne są dwa – to pi ra mat i kwas wal pro ino -
wy. Pierw szy z nich był przed la ty moc no re kla mo wa ny,
zwłasz cza w Sta nach Zjed no czo nych, ale do świad cze nie
wska zu je, że rze czy wi sta sku tecz ność oby dwu pre pa ra tów
jest po dob na. Ma ją one jed nak po waż ne dzia ła nia nie po żą -
da ne i wdro że nie ta kiej te ra pii po win no być roz waż ne. In -
ne le ki prze ciw pa dacz ko we nie wy ka zu ją tak ko rzyst ne go
dzia ła nia i nie są re ko men do wa ne. Wy mie nio na w ar ty ku le
ga ba pe nyt na ma ogra ni czo ny ko rzyst ny wpływ w prze wle -
kłych bó lach gło wy. Ni gdy go nie wi dzia łem. Ami tryp ty li na
jest le kiem o po twier dzo nej kli nicz nie sku tecz no ści, choć
ba dań kli nicz nych jest rze czy wi ście nie wie le. Obec nie część
au to rów uwa ża, że ko rzyst ne jest łą cze nie dwóch le ków
o od mien nych wła ści wo ściach far ma ko lo gicz nych, np. le -
ku prze ciw de pre syj ne go z le kiem blo ku ją cym ka nał wap -
nio wy czy też nie wy mie nio nym w ar ty ku le pro pra no lo lem.
Mam w tym wzglę dzie wła sne do bre do świad cze nia. Za sto -
so wa nie tok sy ny bo tu li no wej w le cze niu bó lów gło wy jest
od wie lu lat opi sy wa ne w pi śmien nic twie. Przez dłu gi czas
nie otrzy my wa no jed nak jed no znacz nych wy ni ków. Stąd
wie lu po wąt pie wa ło w sku tecz ność tak pro wa dzo nej te ra -
pii. Wi dzie li śmy jed nak cho rych, któ rzy od no si li rze czy wi -
ste ko rzy ści. Do chwi li obec nej nie usta lo no sku tecz nej
daw ki ani miej sca po da nia le ku. Od no to wu je się jed nak
ten den cję wzro sto wą sku tecz no ści wraz ze zwięk sze niem

daw ki le ku. W licz nych pu bli ka cjach au to rzy po da wa li 
ok. 200 j.m. (daw ka do ty czy pre pa ra tu Dys portTM) w jed -
nym cy klu. Pod kre śla się tak że, że zmniej sze nie na tę że nia
bó lu i czę sto ści na pa dów jest od ro czo ne w cza sie i po ja wia
się do pie ro po dwóch, trzech po da niach le ku, czy li co naj -
mniej po pół ro ku. Wy ni ki te nie są za chę ca ją ce za rów no dla
pa cjen tów, jak i dla nas, le ka rzy. Nie mniej przed mie sią cem
w Sta nach Zjed no czo nych, po otrzy ma niu wy ni ków z ostat -
nich ba dań, FDA za apro bo wa ło lek do le cze nia mi gre ny
prze wle kłej. My ślę, że ja ko lek do da ny do wcze śniej wy mie -
nio nych mo że być cen nym uzu peł nie niem skrom ne go ar -
se na łu. Cie ka wa jest ob ser wa cja po rów nu ją ca sku tecz ność
tok sy ny bo tu li no wej i hi sta mi ny po da wa nej pod skór nie.
Oka za ło się, że oby dwa pre pa ra ty są jed na ko wo sku tecz ne.2

Sto sun ko wo no wą me to dą le cze nia bó lów gło wy jest sty mu -
la cja ner wu po ty licz ne go więk sze go. W kil ku ba da niach do -
wie dzio no, że jest ona sku tecz na za rów no w le cze niu
prze wle kłe go kla ste ro we go bó lu gło wy, jak i mi gre ny prze -
wle kłej. Bio rąc pod uwa gę in wa zyj ność me to dy, uwa żam, że
po win na być ona sto so wa na je dy nie u wy bra nych cho rych
ja ko jed na z ostat nich opcji te ra peu tycz nych. Na ko niec
chcia łem przy po mnieć re ko men da cje Eu ro pej skiej Fe de ra -
cji To wa rzystw Neu ro lo gicz nych w za kre sie le cze nia mi gre -
ny prze wle kłej. Do le ków o po zio mie za le ceń A za li czo no
be ta -ad re no li ty ki (me to pro lol w daw ce 50-200 mg na do bę,
pro pra no lol 40-240 mg na do bę) an ta go ni stów wap nia (flu -
na ry zy na 5-10 mg na do bę) le ki prze ciw pa dacz ko we (kwas
wal pro ino wy 500-1800 mg na do bę oraz to pi ra mat 
25-100 mg na do bę). Po zo sta łe le ki i me to dy uzna ne zo sta -
ły za przy pusz czal nie sku tecz ne, jed nak wy ma ga ją ce po -
twier dze nia w dal szych ba da niach kli nicz nych. 
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Mi gre na po zo sta je naj czę ściej roz po zna wa nym bó -
lem gło wy, a okre śle nie „mi gre na prze wle kła” jest
do brze zna ne więk szo ści le ka rzy. O jej nie ko rzyst -

nym od dzia ły wa niu na czło wie ka w za sa dzie nie trze ba już
ni ko go prze ko ny wać. Zwłasz cza że nie daw no Świa to wa Or -
ga ni za cja Zdro wia za li czy ła mi gre nę do jed nej z dwu dzie -
stu cho rób o naj bar dziej nie ko rzyst nym od dzia ły wa niu na
ludz kie ży cie (wśród ko biet jest na miej scu dzie wią tym).
Pro blem prze ista cza nia się mi gre ny epi zo dycz nej w jej po -
stać prze wle kłą jest wciąż ba da ny i dys ku to wa ny, ist nie je
przy tym wie le sprzecz nych opi nii. Wpro wa dze nie te go ter -
mi nu i kry te riów roz po zna wa nia by ło dłu go dys ku to wa ne.
Wie lu au to rów, w tym z na sze go kra ju, pro po no wa ło ter -
min „mi gre na trans for mo wa na” dla pod kre śle nia fak tu
prze ista cza nia się jed nej po sta ci cho ro by w dru gą, po nie -
waż nie mo że wy stą pić ona od po cząt ku w po sta ci prze wle -
kłej. Do dat ko wo usta le nie ob li ga to ryj ne przez pod ko mi tet
IHS ds. kla sy fi ka cji bó lów gło wy wy mo gu cza so we go od sa -
me go po cząt ku bu dził licz ne sprze ci wy. Po da wa no przy kła -
dy cho rych z ewi dent nie trans for mo wa ną po sta cią cho ro by,
któ rych jed nak nie moż na by ło do niej za li czyć. Ale z cza -
sem, jak przy po mi na ją au to rzy i jak to zwy kle by wa, ule gły

one pew nej mo dy fi ka cji po le ga ją cej na speł nie niu obo wiąz -
ku wy stę po wa nia bó lu gło wy przez co naj mniej 15 dni,
z cze go przez co naj mniej 8 dni po wi nien on speł niać kry -
te ria mi gre ny bez au ry. To waż ne uści śle nie. Nie mniej
w prak ty ce wi dzi my cho rych z czę sty mi mi gre na mi, z cza -
sem trwa nia bó lu gło wy po wy żej 15 dni w mie sią cu, któ rzy
nie speł nia ją tych kry te riów. Pro blem mi gre ny prze wle kłej
jest po waż ny ze spo łecz ne go punk tu wi dze nia i mam wra -
że nie, że waż niej szy niż po sta ci epi zo dycz nej. Ostat nie eu -
ro pej skie ba da nia epi de mio lo gicz ne do wo dzą, że mi gre na
prze wle kła wy stę pu je aż u 4% po pu la cji.1 Ba da nia te do ty -
czy ły je dy nie za chod niej czę ści na sze go kon ty nen tu. Je go
wschod nia część uzna wa na jest nie ste ty wciąż za ter ra in co -
gni ta. Pro blem do ty czy osób w róż nym wie ku i o róż nie dłu -
gim cza sie trwa nia mi gre ny w jej po sta ci epi zo dycz nej.
Z ob ser wa cji wiem, że u star szych cho rych waż ny mi czyn -
ni ka mi w prze cho dze niu na pa dów bó lu w po stać prze wle -
kłą mi gre ny są nad uży wa nie le ków i wy stę po wa nie
za bu rzeń emo cjo nal nych. Te dwa ele men ty nie za wsze wy -
stę pu ją na to miast u osób młod szych cier pią cych na mi gre -
nę. U wie lu cho rych nie od no to wu je się tak że in nych
wy mie nia nych przez au to rów czyn ni ków sprzy ja ją cych tej
nie ko rzyst nej dla pa cjen ta prze mia nie. Za tem mu si być ja -
kieś in ne uwa run ko wa nie, naj pew niej bio lo gicz ne. Zwłasz -
cza że u więk szo ści cho rych na mi gre nę do ta kiej
prze mia ny w cza sie wie lu lat jej trwa nia nie do cho dzi. Mo -
że za tem prze ista cza niu ta kie mu sprzy ja nie zna ne, ale istot -
ne w tej cho ro bie tło ge ne tycz ne. W prak ty ce kli nicz nej
waż ne jest jed nak to by móc sku tecz nie le czyć cho rych na
mi gre nę prze wle kłą. Au to rzy przy ta cza ją za le d wie kil ka pre -
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