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Rezumat

Asocierea migrenei cu diverse fenomene ischemice (accidentul vascular cerebral ischemic si sindromul coronarian
acut) a fost observata inca in anii *70 ai secolului trecut. insa, doar ultimile studii, cu examinari profunde (instrumentale
- la nivel structural si biochimice - la nivel metabolic) au scos in evidentd anumite mecanisme care stau la baza acestei
maladii. Mai mult, cercetarile de ultima ora, vorbesc tot mai convingator ca anumite procese patologice asociate migrenei
(in special disfunctia endoteliald) sunt prezente nu doar la nivel cerebral, dar sunt fenomene sistemice si pot avea un
impact negativ si la vasele coronariene.
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Summary. Common mechanisms of migraine with is chemice vents in the ischemic stroke and the acute coro-
nary syndrome (Literature review)

The association of migraine with various ischemice vents (such as in the ischemic stroke and acute coronary syndro-
me) was seen in the 70s of the last century. But only the last studies, with deep examinations (instrumental -at a structural
level and biochemical- at a metabolic level) have revealed certain mechanisms that underlie this disease. Moreover, the
recent research, show more and more convincingly that certain pathological processes associated with migraine (especi-
ally endothelial dysfunction) are present not only at a cerebral level but are systemic phenomena and can havea negative
impact on coronary vessels.
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Pe3rome. O0mue MeXaHN3Mbl MHTPEHH ¢ HIIEMHYECKAMH COOBITHAMH B HIIEMHY€CKOM HHCYJIbTE U OCTPbIM
KOPOHAPHBIM cuHApPoMoM (O030p IuTepaTyphl)

Coveranne MUTPEHH C pa3InIHBIMU Hinemuaecknmu coosrtusivmu (M, OKC) 6bu1a 3amedeHa B 70-x rogax npommio-
ro Beka. Ho Tonbko nmocneqane nceienoBanusi, r1yOokue oocienoBanust (MHHCTPYMEHTAIbHBIE - Ha CTPYKTYPHOM YPOBHE
1 OMOXMMHYECKHE - HA METa0O0IMYECKOM YPOBHE) BEISIBHIIM OIIPE/ICIIEHHBIE MEXaHH3MBI, JIS)KAIIFe B OCHOBE ATOTO 3a00-
neBaHus. Kpome Toro, COBpeMeHHBIE HCCIIEJOBaHNS, TOBOPST OoJiee yOeIUTeNbHO, YTO HEKOTOPHIE MaTOJI0rnYeCKue Mpo-
IIECCHI, CBSI3aHHbBIE C MUTPEHBIO (0COOEHHO SHI0TENINANIbHASL TUCOYHKINS ) TPUCYTCTBYIOT HE TOJIBKO B TOJIOBHOM MO3Te,

HO SBJIAIOTCA CUCTEMHOTI'O XapaKTepa U MOTYT UMETb OTPULIATCIIBHOC BIIUSIHUC U HA KOPOHAPHBIC COCYABI.
KiroueBrbie ciioBa: MUTPECHb, UTIEMUYCCKUEC COGBITI/IH, OHJ0TC/IMaJIbHas1 I[I/IC(i)yHKHI/IH

Aspecte epidemilogice ale migrenei

Tulburarile cefalalgice reprezintd o problema
majora pentru sistemul de sanatate publica, fiind larg
distribuite in intreaga lume avand o prevalenta inalta,
manifestindu-se in toate grupele de varsta.

Rezumand datele privind prevalenta tuturor tipu-
rilor de cefalee in populatia generald, s-a constatat ca
in medie durerile de cap au fost raportate la 46% din-
tre adulti, pentru prevalenta de 1 an si de 64% pentru
prevalenta pe parcursul vietii. Cele mai multe studii
efectuate in populatia generala din Europa de Vest
si America de Nord au raportat cd migrena (Mg) la
adulti indica rate de prevalenta intre 5% si 9% la bar-
bati, la femei variaza ntre12% si 25%, iar la copii nu
s-au constatat diferente de gen in prevalenta migre-
nei. Tarile nonoccidentale raporteaza cifre mai mici
de predominare a acestei maladii. Circa 4% din popu-
latia adulta sufera de migrena cronica. Dintre ei apro-
ximativ o treime dintre pacientii migrenosi suferd de
migrena cu aurd [1]. In Republica Moldova, conform
datelor epidemiologice recente, prevalenta Mg in me-
diul rural este de 22%, in mediul urban — 18%, iar
migrena cronica in general a constituit 4,01% [2].

Asocierea migrenei si a evenimentului ische-
mic in accidentul vascular cerebral (AVC) ische-
mic si sindromul coronarian acut (SCA)

Asocierea dintre Mg si ischemia cerebrala a fost
descrisa de numeroase studii pe parcursul ultimilor
ani, Incepand de Grupul colaborativ pentru studiul
de accident vascular cerebral la femeile tinere (Colla-
borative Group for the Study of Stroke in Young Wo-
men) in anul 1975, care au identificat cazuri de
AVC ischemic aparut in timpul atacului de Mg (in-
farct migrenos) si intre atacurile de Mg, in special la

femeile tinere cu aurd migrenoasa [3, 4]. Asocierea
migrenei §i a accidentului vascular cerebral ischemic
(AVCi) este independenta de alti factori de risc car-
diovasculari; acest fapt sugereaza ipoteza ca exista un
subgrup de persoane cu Mg si vasculopatii in absenta
bolii aterosclerotice [5].

Un studiu de cohortd prospectiv Riscul ateros-
clerotic 1n studiul comunitar (Atherosclerotic Risk in
the Community Study) efectuat pe un lot de 12.750
de barbati si femei cu varstd mai mare de 55 de ani,
a constatat cad migrena cu aurd (MA) prezintad un risc
de trei ori mai mare de AVCi comparativ cu persoa-
nele fara Mg [6]. Un alt studiu de cohorta, prospectiv
de 39.000 femei Studiul sanatatii femelior (Women's
Health Study) care a durat 10 ani, a stabilit cd MA a
fost asociata cu un risc crescut de infarct miocardic,
AVCi si chiar cu deces din cauza ischemiei, precum si
cu fenomenul de revascularizare coronariana si angi-
na pectorald, in comparatie cu femeile fara Mg. Esti-
marea riscului relativ de infarct miocardic dupa ajus-
tarea factorilor de risc cardiovasculari este de 2,08
(95% CI,1.30-3.31; P=0,002); pentru AVCi -1,91
(95% CI, 1.17-3.10, p = 0,01); pentru angina pectora-
la-1,71 (95% CI, 1.16-2.53, p = 0,007) si 2,33(95%
CI, 1.21-4.51; P=0,01) pentru deces prin boala car-
diovasculara ischemica [7]. Aceste date ne confirma,
ca pacientii cu Mg au un risc sporit de a dezvolta un
proces ischemic cerebral sau coronarian, cu un risc
dublu de deces din cauza acestor afectiuni.

Asocierea dintre Mg si un risc dublu de infarct
miocardic precum si AVCi a fost subiectul de dezba-
tere mult timp [7]. Chir daca multe studii anterioare
au demonstrat un risc crescut preponderent la femeile
cu MA, cercetarile recente prezintd dovezi de riscuri
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similare si in grupa de barbati [8]. Intr-o cercetare de
20.084 barbati, cupringi intre varsta de 40-48 ani, Stu-
diul de sanatate medical (Physicians Health Study)
care a durat 16 ani, s-a constatat o crestere de 42%
a riscului de infarct miocardicla cei cu Mg si doar o
majorare de 12% al riscului de AVCi. Tot acest studiu
a constatat, ca in cea mai tanara cohorta de pacienti
cu Mg (<55 de ani), existata o crestere de 84% a AVCi
in comparatie cu pacientii nonmigrenosi [8].

O incidenta mai mare, comparativ cu cea estima-
ta, a bolilor vasculare la pacientii cu Mg, sugereaza
ca aceastd maladie ar putea fi, In anumite cazuri, mai
degraba o patologie periculoasa decat doar o tulbura-
re dureroasa, dar inofensiva [9, 10].

Asocierea dintre Mg si afectarea cardiovasculara
(CV) include ischemia cerebrala si afectarea subclini-
ca a creierului (fard manifestare neurologica) si este
bine stabilitd cel putin la pacientii cu MA [11].

Studiile recente constata o asociere mai frecventa
dintre Mg cu si fard aurd (MO) cu anumite fenomene
ischemice cum ar fi: angina pectorala, infarctul mio-
cardic, procesele de revascularizare coronariana, cla-
udicatia intermitentd a membrelor inferioare, pre-
cum si mortalitatea prin maladiile CV [12]. Scher Al.
si colaboratorii au efectuat doua studii in populatia
olandeza si au demonstrat ca persoanele cu MA aveau
un risc mai mare de o prevalentd mai inalta ale fac-
torilor de risc bine cunoscuti, asociate cu bolile CV:
un profil lipidic nefavorabil, hipertensiune arteriala,
diabet zaharat, un scor Framingham majorat [13]. Un
al doilea studiu a examinat genotipul MTHFRC677T,
asociat cu niveluri crescute de homocisteina, un fac-
tor de risc cunoscut de AVC. Dupa parerea autorilor
existd o problema cu privire la posibilitatea asocierii
Mg cu genotipuri specifice, care s-au dovedit a fi
legate de un risc crescut a bolilor CV [14].

Diverse studii au investigat asocierea dintre orice
tip de Mg si AVCi [15]. Analizele rezultatelor acestor
studii au indicat o probabilitate dubla de AVC in ran-
dul persoanelor care au avut MA, in special la femeile
tinere, fara asocierea altor factori de risc traditionali
(2,16, 1.53 - 3.03), comparativ cu persoanele care au
avut Mg fara aura (1.23, 0.90-1.69, P = 0,02). Mai
multe rezultate au sugerat un risc de AVCi mai mare
in randul femeilor (2,08, 1.13 - 3.84), comparativ cu
grupul de barbati (1.37, 0.89 - 2.11) [15].

Aceste riscuri sunt agravate de frecventa crizelor
de Mg, fumatului, precum si utilizarea de contracep-
tive orale. Mecanismele care stau la baza acestei le-
gaturi sunt Tn mare parte neelucidate, dar pot fi rezul-
tatul prevalentei crescute a altor patologii, cum ar fi
vasculopatiile, starile de hipercoagulabilitate si fora-
men ovale persistent observate frecvent la pacientii
cu MA[16].

Patofiziologia Mg este incomplet inteleasa si este
privita ca o tulburare ereditara [17] a creierului, cu
implicarea clard a mecanismelor vasculare. Printre
cele mai importante mecanisme constatate la pacien-
tii cu Mg sunt disfunctia endoteliald si hipercoa-
gulabilitatea [18] precum si reactivitatea vasculara
patologica [19].

In ultimele decenii tot mai multa atentie se acor-
da unei posibile interactiuni dintre Mg si SCA [12,
20]. Termenul de SCA cuprinde afectiuni ischemice
cardiace acute incluzand angina pectorala instabila si
infarctul miocardic.

Relatia dintre Mg si afectiunile ischemice, poate fi
inteleasa in contextul mecanismelor patofiziologice ale
Mg. Se presupune ca peptidele protrombotice, proin-
flamatorii sau alte substante vasoactive eliberate in
timpul atacului de Mg pot dduna endoteliul vascular,
ceea ce poate duce la un risc crescut de ateroscleroza
si evenimente vasculare [7]. Pe de alta parte, Mg poate
fi asociatd cu alti factori de risc vasculari, cum ar fi
hiperlipidemia si hipertensiunea arteriala, care in sine
contribuie la un risc crescut de boli vasculare [13].

Un studiu clinic realizat in Republica Moldova, a
constatat cd Mg poate fi un factor de risc netraditional
pentru SCA; migrenosii fiind hipertensivi mai putin
timp anterior unui SCA si avand tendinta sa aiba un
profil CV mai altera [21].

Aspectele contemporane ale patofiziologiei
disfunctiei endoteliale

Endoteliul este un organ endocrin si metabolic
activ care produce o mare varietate de substante si
dispune de o multitudine de receptori. Un endoteliu
sdndtos, este capabil sd mentina un echilibru favora-
bil intre vasodilatatie si vasoconstrictie, tromboliza
si tromboza, proliferare si apoptoza [22]. Inci de la
descoperirea endoteliului la examenul microscopic,
ED a fost intotdeauna considerata a fi o captuseala
care actioneaza ca o bariera de oprire a coagularii
intravasculare. Cu toate acestea, in ultimele decenii,
recunoasterea functiilor sale multiple a demonstrat
ca el este un adevarat reglator de flux sangvin si al
homeostaziei tisulare. Desi, este un mono- strat care
acopera suprafata interioard a intregului sistem vas-
cular, greutatea sa totala este mai mare decat cea al
unui ficat si are 0 masa egald cu cea a mai multe inimi
sau, in cazul 1n care ar fi extins, ar acoperi o suprafata
de cateva terenuri de tenis. Din aceste motive, a fost
postulata teza ca endoteliul este cea mai mare si cea
mai importanta ~’glanda” endocrind a corpului [23].
Cercetatorii Inca in anii 90 au stabilit ca disfunctia
endoteliald este caracterizata printr-o reducere a bio-
al, oxidul de azot (NO), in timp ce factorii de contrac-
tare al endoteliului sunt crescute [24].
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Disfunctia endoteliala altereaza reactivitatea
vasculard normald printr-o supraproductie de factori
vasoconstrictori (endotelina, tromboxanul A, prosta-
glandina F,, angiotensina II, endoperoxizii) si prin-
tr-o productie insuficientd sau o degradare precoce
a factorilor vasodilatatori (oxidul nitric, prostacicli-
na, bradikinina) [25]. Alterarea vasodilatatiei endo-
teliu-dependente si o concentratie sporitd de factori
proagreganti/procoagulanti concomitent cu o micso-
rare a numarului de molecule de heparina expuse pe
suprafata endoteliului, creeaza conditii propice pen-
tru alterarea reologiei la nivel microcirculator, “’se-
diment” eritrocitar, ischemie, micsorarea ,,turn-over-
ului” endoteliului si realizarea de microfisuri in endo-
teliu. In aceste fisuri are loc precipitarea de molecule
de colesterol (mai multe datorita hipercolesterolemiei
si micsorarii HDL) si initierea procesului de ateroge-
neza. A fost constatat in endoteliu la persoanele cu
Mg o concentratie sporitd de radicali liberi (OH, O,,
H,0,), care de rand cu hipertensiunea arteriald, con-
stituie un factor de afectare suplimentar, avand rolul
de potentare a procesului de aterogeneza [26].

Cu alte cuvinte, disfunctia endoteliala, in afara de
deficiente in procesul de vasodilatatie endoteliu-de-
pendentd include, de asemenea, o anumita stare de
“activare endoteliala”, care se caracterizeaza prin-
tr-un mediu proinflamator, proliferativ, procoagu-
lant si formare de cheaguri, precum si suprimarea
substantelor anticoagulante, toate acestea favorizand
anumite etape de aterogeneza [25]. Avand in vedere
aceasta relatie intre disfunctia endoteliala si ateros-
cleroza, este probabil ca stare a functiei endoteliale
ar putea sa reflecte tendinta dezvoltarii bolii ateros-
clerotice si astfel, prezenta disfunctiei endoteliale
poate servi ca un marker al unui profil/prognoza CV
nefavorabil [25].

Asa dar, endoteliul nu este un organ inactiv,
chiar invers. Acesta functioneaza ca un organ re-
ceptor-efector si raspunde la fiecare stimul fizic sau
chimic cu eliberarea substantelor corespunzatoare cu
care se pot mentine echilibrul vasomotor si hemos-
taza vasculard. Acesta are proprietatea de a produce,
in mod independent, ambele substante agonisite si
antagoniste care ajutd pentru a mentine homeostaza
si functia sa nu este numai autocrind, dar, de aseme-
nea paracrind si endocrina. Celulele musculare netede
vasculare se moduleaza in asa fel producand o rela-
xare sau contractie si, prin urmare, vasodilatatie sau
vasoconstrictie. Endoteliul regleaza homeostaza prin
controlul productiei de componente protrombotice
si antitrombotice, fibrinolitice si antifibrinolitice. De
asemenea, intervine in proliferarea celulelor si migra-
tiei, in adeziunea leucocitelor si In activarea procese-
lor imunologice si procese inflamatorii [27].

O noua directie de cercetare a endoteliului in-
clude un biomarker (factor) suplimentar in disfunctia
endoteliala - celulele precursoare endoteliale (Endo-
thelial Progenitor Cells (EPC)).

EPC este eliberata din maduva osoasd in circu-
latia sanguina 1n scopul de a repara si regenera endo-
teliul deteriorat. Abilitatea de a se diferentia pentru
a deveni parte functionald a céaptuselii endoteliale,
EPC are un rol in regenerarea endoteliald si repararea
vasculara [28]. Lee et al., prezintd dovezi pentru o
(altd) posibild legatura intre Mg si boala vasculara;
este vorba de o capacitate redusa de autoreparare en-
doteliala [29]. In acest studiu, cercetitorii au masurat
nivelul de EPC, folosind citometria de flux la paci-
entii cu MA, MO si grupul sandtosi. Ei au constatat
niveluri mai scazute de EPC la pacientii cu Mg si in
special la cei cu aura, precum si markeri crescuti de
imbatranire ale CPE si scaderea capacitatilor migra-
toare. Aceste rezultate au fost interpretate ca fiind le-
gate de inflamatia cronica in Mg si ca un semn de risc
mai mare CV la acesti pacienti in comparatie cu gru-
pul de sanatosi [29]. Alt studiu [30] a comparat paci-
entii cu Mg (in timpul perioadei interictale) si grupul
de control intr-un design de caz-control. Constatarile
au fost similare cu cele din studiul lui Lee, numarul
de EPC a fost redus la pacientii cu Mg, acesta fiind un
indice de alterare endoteliala [30]. Un studiu recent
[31] a constatat ca la pacientii cu Mg este un numar
mai mare de EPC activate decat in grupul de control,
ceea ce ar putea fi considerat ca un marker pentru le-
ziunile vasculare la pacientii cu Mg. Cercetatorii in
acest studiu nu au gasit diferente semnificative intre
pacientii migrenosi cu sau fard aura [31].

Cercetarile de ultima ora, afirma ca un indicator
direct de activare a endoteliului sunt microparticu-
lele endoteliale (endothelial microparticle (EMP)).
Microparticulele endoteliale sunt structuri complexe
veziculare care provin din membranele plasmatice ale
celulelor endoteliale activate sau apoptotice. Aceste
structuri joacd un rol semnificativ in disfunctia vascu-
lara prin alterarea proceselor de inflamatie, coagulare,
si angiogeneza, avand o importantd mare in patoge-
neza multor boli vasculare. De EMP circulante sunt
legate multe boli vasculare, cum ar fi boala arteriala
coronariand, boala vasculara periferica, ischemia ce-
rebrala si insuficienta cardiaca congestiva. Cresterea
continutului lor in plasma este considerata ca un bio-
marker si un semnal al unui proces bioactiv de leziuni
vasculare [32]. Autorii considera ca indicele crescut
de MPE circulant reflecta gradul de disfunctie endo-
teliala.

Disfunctia endoteliald (Endothelial dysfunction
(ED)) este caracterizatd prin afectarea reactivitatii
vasculare, evidentiatd prin dilatarea scdzuta media-
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ta de flux (flow-mediated dilatation- dilatare mediata
deflux) din reteaua vasculard cerebrald si sistemica
[28].

Asa dar, in ultimele decenii tot mai convingator
este argumentata ipoteza, precum cd ED nu se limi-
teaza la arterele coronariene ci mai de graba repre-
zinta o tulburare sistemica care afecteaza, de aseme-
nea si paturi vasculare periferice [25].

Intrucat recunoasterea asociatiei dintre Mg si
afectarile cardiace sunt relativ recente, legatura intre
Mg si ischemia cerebrala a fost raportatd acum 30 de
ani, cu publicatii de AVCi care apare in timpul acce-
sului de migrena (infarct migrenos) si intre atacurile
de Mg, in special la cei cu MA [33]. Asocierea dintre
Mg si afectarea ischemica cardiaca, vine din presu-
punerea, ca procesele de disfunctie endoteliala, pre-
zentd in Mg, este localizatd nu doar la nivel cerebral,
probabil este un proces mai difuz si se poate raspandi
si pe vasele coronariene [18, 19].

Disfunctia endoteliala este asociatd cu cresterea
stresului oxidativ, un promotor important al proce-
selor inflamatorii [34]. Astfel Tietjen G. considera
ca ED, procesele stresului oxidativ, pot fi cauze sau
consecinte ale Mg si pot explica legatura dintre Mg,
factorul vascular si boala ischemica cardiaca. Dis-
functia endoteliala este mediata prin cresterea stre-
sului oxidativ, cauzand tromboza, inflamatia si reac-
tivitatea vasculard, mecanisme, care se asociaza cu
ischemia cerebrala si cardiaca [33].

Oxidul nitric (Nitric oxide (NO)) poate reduce
expresia mai multor mediatori inflamatorii endoteliali
ti moleculelor de adeziune care cresc vulnerabilita-
tea placii aterosclerotice. Un alt efect important este
mediat in principal prin inhibarea transcrierii factorul
kB- nuclear, un reglator esential al diferitor proteine
inflamatorii implicate in procesul de ateroscleroza.
Disfunctia endoteliald poate contribui la destabili-
zarea placii datorita potentialului sau antiinflamator
redus [25].

Relatiei dintre Mg si afectarea cardiovasculara
este important s-o constientizam din mai multe mo-
tive: [12]. Astfel, identificarea subpopulatiilor sufe-
rinzi de Mg, cu risc major pentru afectiuni cardio-
vasculare (MA, femei tinere), pentru a beneficia de
tratament tintit a acestor categorii, evitand in acelasi
timp temeri inutile la persoanele, care nu au risc pen-
tru aceste afectari. Odata ce subgrupele cu risc sporit
sunt clar identificate, asocierea impune o vigilenta di-
agnostica. Deoarece unele analgezice sunt asociate
cu un risc cardiovascular [35] optiunile de tratament
vor avea impact asupra acestei relatii. Unele studii
sugereazd, ca cel putin la pacientii cu MA, riscul
afectarilor cerebrale creste cu frecventa atacurilor
[11], fapt ce indica instituirea strategiilor preventive

in reducerea frecventei atacurilor de Mg, aceasta fi-
ind o tintd de a scadea prevalenta accidentelor ische-
mice la acesti pacienti.

In baza datelor disponibile raportate pan in pre-
zent pare putin probabil ca riscul mai mare de boli
cardiovasculare la pacientii cu Mg sa fie mediat
(realizat) de catre orice factor de risc vascular aparte.
Din acest motiv, rolul de interactiune specific intre
factorii de risc, cu contributia factorilor genetici, de
mediu, personalitate si factorii psihologici ar trebui sa
fie investigate in mod corespunzator [36].

In ciuda faptului ci numeroase cercetari aduc
argumente convingdtoare a rolului Mg in patologia
procesului ischemic, cateva studii nu confirma aceste
rezultate.

Astfel, 1n studiul lui Velentgas P., nu s-a constatat
o0 asociere intre Mg globald [37] sau MA [38] si eve-
nimente coronariene. Un alt studiu de 905 femei la
care li s-a efectuat angioplastie coronariana, doar in
24% au raportat Mg in antecedente. Comparativ cu
femeile fara Mg, pacientele cu Mg au avut scoruri
angiografice de severitate ale modificarilor patolo-
gice coronariene mai mici $i boald coronariand mai
putin severa [39]. Dupa o cercetare care a durat cca.
4,4 ani de evaluare a 873 de participante, femeile cu
un istoric de Mg nu au avut o probabilitate statistic
semnificativa mai mare de aparitie ale evenimentelor
vasculare ulterioare, desi, estimarea riscului relativ
pentru orice eveniment CV a fost crescut (risc relativ,
1,21 95% CI, 0.93-1.58). Informatiile despre ponde-
rea MA nu au fost luate in calcul la acest studiu [39],
ceea ce diminueaza importanta rezultatelor prezen-
tate.

Alte mecanisme patofiziologice din perioada
interictala a evolutiei migrenei ce pot induce un
accident ischemic (cerebral si coronarian)

Printre varietatea de mecanisme presupuse, care
pot induce un accident ischemic in perioda interictala
(In afara crizei migrenoase) sunt: a) disectia arteria-
la, b) foramen ovale persistent si cardioembolismul
[33].

Disectia arteriala

Disectia arteriala este una dintre cauzele bine cu-
noscute ale ictusului ischemic la tineri si a fost argu-
mentat faptul ca este mai frecventa la pacientii cu Mg,
decat se considera [40]. O meta-analiza recenta a con-
statat o asoociere certd dintre Mg si disectia arteriala.
In aceastd meta-analiza, Mg s-a asociat cu un risc de
2 ori mai inalt de disectie ale arteriilor cervicale (OR,
2.06; 95% CI, 1.33-3.19) in comparatie cu grupul de
control. Desi, asociatia a fost oarecum mai puternica
pentru MA, nu a existat nici o diferentd semnificativa
in functie de prezenta aurei sau predominarea dupa
sex [41]. Mecanismul asociat procesului de disectie
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a intimii arteriale este legat cu cresterea activitatii
elastazei serice, asa cum a fost documentata la paci-
entii cu Mg [42] precum si a predispozitiei genetice
comune [43].

Foramen ovale persistent si cardioembolismul

O atentie deosebita in ultima perioada se acorda
legaturii dintre foramen ovale persistent (Patent fora-
men ovale (PFO)) si Mg, care se considera ca este o
relatie bi-directionald [44] FO. Peste un rest anatomic
fetal, care este gasitd In 15-25% din totalul de per-
soane sanatoase [45]. O revizuire sistematica facuta
de Schwedtet et al. a 18 studii au aratat ca prevalenta
PFO la pacientii cu Mg variaza de la 39,8 la 72,0%
fatd de 25% in populatia generald. Aceasta legatura
este diferita la MA (40,9-72,0%) fata de cei cu MO
(16,2-33,7%). Pe de alta parte, prevalenta Mg la pa-
cientii cu PFO a variat Intre 22,3 - 64,3%, fata de o
ratd de aproximativ 13% in populatia generala. Pre-
valenta MA la pacientii cu FOP a variat in limitele
12,9-50%, 1in timp ce rata de MO a fost mai joasa
(2,8 - 25%) [46, 47].

PFO este un factor de risc pentru AVCi la tineri.
S-a constatat ca acest factor este mai frecvent la pa-
cientii care suferd de Mg, decat in populatia generala
[48]. Legatura dintre Mg si FOP este una incerta,
dar exista si dovezi cd ambele afectiuni au o predis-
pozitie genetica [49]. O constatare recenta neastepta-
ta, precum ca Inchiderea chirurgicala a PFO redu-
ce sau chiar stopeazad anula Mg, sugereaza o relatie
de cauzalitate [50]. Astfel a fost emisa o ipoteza, ca
microembolii erupti din FOP 1n circulatia sangvina,
actioneaza ca trigger pentru criza migrenoasd, posi-
bil prin crearea unei suprafete de activare a coagula-
rii si trombocitelor sau prin eliberarea de substante
vasoactive [51]. Exista si dovezi recente, ca la persoa-
nele cu MA, nu a s-a constatat nici o asociere a leziu-
nilor substantei albe (presupuse AVCi silentioase) si
PFO [52]. Unii autori considera, ca nu exista dovezi
directe care leagd PFO, Mg si AVC. Prin urmare, in-
chiderea PFO la pacientii cu Mg ne selectati nu poate
fi recomandatd pentru Mg si prevenirea AVC [53].

Concluzii:

1. Studiile recente argumenteaza tot mai ferm,
ca Mg prezintd o legatura mai stransa (decat se con-
sidera mai Tnainte) cu pocesele ishcemice si prezenta
Mg determina un risc sporit pentru aceste fenomene
avand ca tintd afectarea sistemului cardiovascular.

2. Rezultatele cercetarilor expuse au elucidat cu
certitudine mecamismele care stau la baza afectarii
vasculare, in special, disfunctia endoteliala.

3. Ramane o enigma, care dintre pacientii mi-
grenosi, pot dezvolta un anumit proces ischemic: la
nivel cerebral sau cardiac, pentru a putea fi prudenti

in vederea preventiei unui accident cerebro-vascular
sau a unui eveniment coronarian acut la acesti paci-
enti.
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