36. CESKY A SLOVENSKY NEUROLOGICKY SJEZD, 29. 11.-1. 12. 2023, HRADEC KRALOVE

1.14. Bolesti hlavy Il - migréna

Cesky registr pacientii s migrénou na biologické
lé¢bé (REMIG)

T.Nezadal'?, T. Dolezal?, D. Pejtilova®, B. Turkova®, J. Markova“,
A.Bartkové®, L. Klecka ©
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¢Neurologické oddéleni, Méstskd nemocnice Ostrava

Uvod: Prvni hodnocenf efektu, bezpecnosti lécby a zmény kvality Zivota
Geastnikd Ceského registru pacient(l s migrénou na biologické 1é¢bé
(ReMig) ve 27 centrech v letech 2021-2022.

Metody: Prospektivni hodnoceni pacientl zafazenych do registru
ReMig: demografie, pocet dnd s migrénou za mésic (MMD), pocet dnd
s akutni lé¢bou migrény, bezpecnost a dotazniky (WPAI, HIT-6, EQ-5D,
CUDOQS).

Vysledky: Celkem bylo hodnoceno 1 681 pacientd. Vétsina pacientl
byly Zeny (87,6 %), primeérny vék byl 46,1 let. Primérna doba od diagndzy
do prvni antiCGRP terapie byla 26,3 let. Pozitivni rodinnd anamnéza
migrény byla zaznamendana u 64,0 % pacientd. Celkem 28,2 % pacientd
mélo chronickou migrénu (CM), 71,8 % epizodickou migrénu (EM). Pred
biologickou Ié¢bou bylo 89,2 topiramatem, 39,6 % valprodtem, 54,1 %
blokatory kalciovych kandlt, 49,7 % antidepresivy a 33,0 % betablokatory.
57,2 % pacientd mélo alespon jednu komorbiditu. Na konci roku
2022 byla zaznamendna lé¢ba tfemi pripravky: 41,5 % erenumab, 37,3 %
fremanezumab, 21,1 % galkanezumab. Ukonceni nebo prerusent lécby
bylo zaznamenano u 116 (6,9 %) pacientl, 7,8 % pacientl lé¢bu ukoncilo
nebo prerusilo z dGvodu nezadoucich Ucinkd. Primérnd MMD se snizila
z 11,8 na 2,9 po 12 mésicich [écby. Celkem 98,2 % pacientl vyZzadovalo
na zacatku lécby akutni medikaci migrény. Primeérny pocet dnl akutnf
[écby se po 12 mésicich snizil z 10,0 na 3,1 u triptanti a z 8,8 na 2,7 NSAID.
roce |écby. V dotazniku WPAI byl absenteismus redukovan z 11,7 % na
3,4 %, presenteismus z 49,8 % na 16,4 %, sniZzeni pracovni produktivity
53,29% na 17,3 % po 12 mésicich lécby. Primérné denni zhorsenf aktivity
hodnocené u viech pacientl bylo 58,7 % na zacatku lé¢by a 19,6 % po
12 mésicich 1é¢by. Na zac¢atku biologické [écby podle HIT-6 byl dopad
migrény znacny nebo obrovsky u 94,6 % pacientl, po 12 mésicich
lécby byl tento podil 50,4 %. V dotazniku EQ-5D se zlepsila kvalita Zivota
20,75 na 0,87, respektive z 64,1 na 78,1 VAS pfed a po 12 mésicich 1écby.
Celkem pouze 22,7 % pacientl bylo pfi zahajeni biologické |é¢by bez
depresivnich pfiznakd, po 12 mésicich |é¢by vice nez polovina (58,8 %).
Celkem bylo zaznamendno 53 nezddoucich Ucinkd u celkem 46 pacientd
(2,7 %). Z toho 2 nezadouci tcinky byly zavazné (0,1 %). V obou pripadech
se jednalo o alergickou reakci.

Zavér: Prvni vysledky dlouhodobého sledovéni pacientl v registru
ReMig potvrzuji vysokou efektivitu a velmi dobrou tolerabilitu CGRP
protildtek v [é¢bé migrény. Pozorovano je vyznamné zlepseni kvality
Zivota a depresivni symptomatologie.

Vliv onemocnéni COVID-19 a ockovani proti
COVID-19 na bolesti hlavy u pacientii s migrénou.
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Uvod: Migréna je ¢asta primarnf bolest hlavy se zna¢nym vlivem na
kvalitu Zivota. Bylo prokdzano, Ze infekce COVID-19 pUsobf velmi ¢asto
bolesti hlavy u viech nemocnych, jak u zdravé populace, tak u migrenikd.
Pomérné casto pacienti v centrech referovali i o zhorseni migrény po
prodélani onemocnéni COVID-19. Cilem nasf prace bylo posoudit, zda
a jak se zmeéni migréna v prvnim meésici po prodélani nemoci COVID-19
u pacientl center i v souvislosti s profylaktickou lé¢bou.

Metody: Pacienti center, kteff pfisli na kontrolu béhem 3mési¢niho
obdobi odpovédéli na dotaznik. Dotaznik vyplnilo celkem 388 pacientd
s diagndézou migrény, ktefi prodélalionemocneéni COVID-19. Zaznamenali
jsme demografickd data, délku trvani migrény, profylaktickou lé¢bu, tiZi
onemocnéni COVID-19ipfipadnou SARS-CoV-2 vakcinaci. Vsichni pacienti
odpovédeéli na otdzku, zda se migréna v souvislosti s onemocnénim
nebo oc¢kovanim zhorsila nebo nezménila. Porovnali jsme pak skupinu
pacientl, ktefi byli [é¢eni anti-CGRP 1écbou a skupinu bez této lécby.
Vysledky byly zpracovany uzitim chi-kvadrat testu.

Vysledky: 300 pacientd s migrénou z 388 prodélalo COVID-19. Nebyl
zjistén rozdil ve frekvenci bolesti hlavy béhem onemocnéni mezi
pacienty s anti-CGRP [é¢bou a bez ni. Avsak pacienti na anti-CGRP [écbé
referovali méné casto zhorseni migrény (20,6 %) ve sledovaném obdobf
nez skupina pacientl bez této lé¢by (38,5 %). Obdobné, zhorseni migrény
po vakcinaci bylo méné casté ve skupiné s anti-CGRP [é¢bou (11,7 %) ve
srovnani se skupinou bez [é¢by (24,1 %).

Zavér: Lze tedy konstatovat, ze nase studie prokdzala, ze pacienti léceni
anti-CGRP medikaci méné casto zaznamenali zhorSeni migrény po
prodélani COVID-19 nebo po vakcinaci ve srovnani se skupinou pacientd
bez anti-CGRP terapie.

Pétileté klinické zkusSenosti s profylaktickou Iécbou
migrény monoklonalnimi protilatkami anti-CGRP

D. Dolezil

Headache centrum Praha

Cil: Hodnotime pétileté zkusenosti s efektivitou, nezaddoucimi Ucinky
a bezpecnosti [é¢by mAb anti-CGRP (erenumab, galcanezumab,
fremanezumab, eptinezumab) v bézné klinické praxi

Metodika: Vyhodnotili jsme populaci 248 pacientl léc¢enych v nasich
centrech. Byl vyhodnocen efekt [é¢by podle jednotlivych typd mAb anti-
CGRP, complaince, nezadouci ucinky (NU) a jejich zavaznost, switch na
jiny preparét, diivod ukoncenf [é¢by. Kontroly v centrech jsou provadény
vZzdy co 3 mésice s vyjimkou erenumabu (kontroly co 12 tydnd) s klinickym
vysetienim a vyhodnocenim poctem dnl s migrénou za mésic (MMD),
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Migraine disability assesment (MIDAS), Headache impact test-6 (HIT-6),
vizudlnfanalogovou skalu bolesti (VAS), sledovanim nezddoucich ucinkd
(NU) a complaince.

Vysledky: Zhodnotili jsme data od prosince 2018, kdy byl prvnimu
pacientovi aplikovén erenumab (vibec prvni aplikace mAb anti-CGRP
v Ceské republice v klinické praxi). Celkem bylo Ié¢eno 48 samoplétcl
(primérny vek 474 let), z toho 12 muzl (44,2 let) a 36 Zen (50,4 let).
Dlvod preruseni/ukonceni 1é¢by byl jenom nemedicinsky, pro NU
nebyla lé¢ba ukoncena. Kritéria pro Uhradu zdravotni pojistovnou (ZP)
nasledné splnilo 22 pacientl (15 Zzen a 9 muzi). Doslo ke zlepseni ve
vsech sledovanych ukazatelich MIDAS, HIT,6, VAS. V rdmci ZP hodnotime
200 pacientd, z toho 37 muzd (prdmér 43 let, median 43 let) a 163 Zen
(prameér 46,5 let, medidn 47 let). celkem 17 pacientl napfic¢ vsemi typy
mAb anti-CGRP nesplnilo kritérium pro pokracovani hrazené lécby
(nezlepsily se o minimalné 50 % v ukazateli MMD po prvnich 3 mésfcich).
Nesetkali jsme se s zadnym zavaznym NU. V 10 pfipadech jsme ménili
preparat z ddvodu NU (lokaInf alergicka reakce po vpichu a obstipace).
Prokézali jsme statisticky vyznamné zlepseni ve vsech sledovanych
objektivnich parametrech — MMD, MIDAS, HIT-6, VAS.

Zavér: Lécba mAb anti-CGRP v bézné klinické praxi je efektivni
a bezpec¢nou metodou profylaxe migrény a vyznamnym zplsobem
zlepsuje kvalitu Zivota pacientd s touto diagnézou

PACAP a migréna - signalizace nezavisla na

CGRP + kiest knihy ,,Migréna - moderni diagnostika
a lécba”

P. Rehulka

I. neurologickd klinika LF MU a FN u sv. Anny v Brné

Jednim z dlvod( rezistence na anti-CGRP 1é¢bu je Ucast jinych
endogennich signdlnich molekul nebo zapojeni extratrigeminalnich
mechanizm( vedoucich k bolesti. Pituitarni adenylatcykldzu aktivujic
polypeptid (PACAP) patii do glukagonové/sekretinové rodiny, podobné

jako vazoaktivni intestindlni peptid (VIP). PACAP je tvoren subformou
z 38 aminokyselin (PACAP-38) a z 27 aminokyselin (PACAP-27). Obé
subformy jsou biologicky aktivni, ale z hlediska mnozstvi tvofi 90 %
PACAP-38. Biologicky polocas PACAP-38 je kratsf (3,5 minuty) nez PACAP-
27 (45 min). PACAP se tvofi v celé fadé tkani, jeho hlavnim zdrojem
v centrdlnim nervovém systému je hypothalamus. V kranidInim perifernim
nervovém sytému patfi zejména parasympatickd ganglia (ganglion
sphenopalatinum et oticum, parasympatickd perivaskuldrni nervova
vldkna) a méné somatosenzorickd (perivaskularni nervova vldknatrigeminu,
trigemindlni ganglion a trigeminocervikalni komplex). Receptory, na
které se PACAP vaze s rozdilnou afinitou, jsou tfi: PACAP receptor typu
1 (PACT), VIP receptor 1 (VPACT) a VIP receptor 2 (VPAC2). Afinita PACAP
k PACT receptoru vice nez tisicindsobné prevysuje afinitu k receptorm
VPACT a VPAC2. PACAP se uplatnuje u zékladnich fyziologickych procest
(termoregulace, alimentace, reprodukce, starnuti, stres) i orgdnové
specifickych ukoll (napf. vyvoj chrupavky, retina, cytoprotekce pfi ischemii,
neuroprotekce), coz naznacuje mozné uskalf pfi poruse této signalizace.
Role PACAP u migrény byla prokdzana pomoci provokacnich testl — na
rozdil od zdravych kontrol dochazi v experimentu po infuzi PACAP k rozvoji
bolesti hlavy u 72 % migrenikl. Mechanizmy, kterymi se PACAP uplatruje
v patofyziology migrény, zahrnuji vazodilataci, degranulaci mastocytd,
aktivaci parasympatiku, aktivaci senzorickych aferent a centralnf
senzitizace. Dominantnim mechanizmem vzniku bolesti u migrény,
ktery prostfedkuje PACAP, je pravdépodobné dilatace arteria meningea
media (ipsilaterdiné ke strané hemikranie) a s ni souvisejici distenze
perivaskuldrnich senzorickych aferent trigeminu. PACAP signalizace tak
predstavuje potencidlni terapeuticky cil. MonoklonéIni protildtka namitena
proti PACT receptoru (AMG301) v profylaxi migrény selhala, avsak vysledky
klinickych studii (faze 1 a 2) monoklonalnich protildtek proti PACAP
(ALD1910, Lu-AG09222 a LY3451838) jsou slibné. Zatimco Iéciva inhibujici
aktivitu calcitonine gene-related peptide (CGRP) se jiz v klinické praxi
etablovala jako Ucinné a bezpecnd, nezbyva nez si pockat na vysledky, zda
by zasah do PACAP signalizace mohl byt efektivni i u téch pacientd, kteff
jsou v0ci anti-CGRP [é¢bé rezistentn.
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