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MIGRENA SI FENOMENELE ISCHEMICE
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Rezumat

Migrena este o cefalee, care are un impact negativ asupra calitétii vietii. Relatia dintre migrena, in special cea cu aura
si atacul vascular cerebral, demonstratd in mai multe studii clinice, a generat un interes firesc — determinarea prezentei
unei asocieri dintre migrena si patologii coronariene cardiace — ambele entitati clinice fiind, de fapt, evenimente vasculare
ischemice. Rezultatele obtinute ne aduc dovezi convingdtoare, precum ca migrena poate fi nu doar un factor de risc in
fenomenele ischemice, dar este unul important. Acest studiu aduce argumente in plus in sustinerea ipotezei precum ca la
pacientii cu migrena are loc o afectare aterosclerotica mai frecventa a vaselor magistrale, in comparatie cu pacientii fara
migrend, ceea ce presupune un rol agravant al proceselor patofiziologice in migrena asupra peretelui vascular. Astfel,
migrena poate fi privita ca un factor suplimentar in dezvoltarea proceselor ischemice atat la nivel cerebral cat si la nivel
cardiac.

Cuvinte-cheie: migrena, fenomene ischemice, ateroscleroza

Summary. Migraine and ischemic phenomena

Migraine is a headache that has a negative impact on the quality of life. The relationship between migraine, especi-
ally migraine with aura and stroke, demonstrated in several clinical trials, has generated a natural interest in determining
the connection between migraine and cardiac coronary pathologies - both that are vascular ischemic events. The results
obtained provide us convincing evidence that migraine can not only be a risk factor in ischemic phenomena, but it is
an important one. This study argues further in favor of the hypothesis that migraine patients experience more frequent
atherosclerotic vascular damage compared with patients without migraine, which implies an aggravating role of the
pathophysiological processes in migraine on the vascular wall. Thus, migraine can be seen as an additional factor in the
development of ischemic processes at both the cerebral and cardiac levels.
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Pe3ome. Murpenb u niieMu4ecKkue siBJeHHUs

MurpeHs — roJ0BHas 00J1b, KOTOPAst OKa3bIBaeT HETaTHBHOE BIMAHUE HA KAY€CTBO KU3HHU. CBA3b MEKIY MUTPEHBIO,
0COOCHHO MHUTPEHBIO € aypoil M HHCYIBTOM, IPOAEMOHCTPHUPOBAHHAS B HECKOJIBKUX KIIMHIYECKUX MCTIBITAHUSX, BEI3BANIA
€CTECTBEHHBIN HHTEPEC K OMPEICICHUIO HATMYUS CBA3H MEXITY MUTPEHBIO H CEPACYHBIMA KOPOHAPHBIMHE MaTOJIOTUAMH -
00a KOTOpBIE SBIAIOTCS COCYIUCTHIMH UIIEMUYECKIMHU COOBITHAMU. [lomydeHHbIe pe3yabTaThl al0T HaM YOeIUTEeIbHbIC
JIOKa3aTeNbCTBA TOTO, YTO MUTPEHb MOJKET OBITh HE TOJIBKO (PAKTOPOM PHICKA MPHU HUIIEMHYECKUX SBICHUSIX, HO H OIHH
BaXHBIM. B 3TOM mccnemoBaHMM TPUBOAATCS MOTONHUTEIBHBIC ApPTyMEHTHI, YTO y MAIMEHTOB C MHTPEHBIO Halle
BO3HHUKACT aTePOCKICPOTHUCCKUE TTOBPEKACHUS MaruCTPAIbHBIX COCYJOB 10 CPAaBHEHHIO C MAlMEHTaMH 0€3 MUTPEHH,
YTO MTOJPAa3yMEBACT OTATYAIONIYIO POJIb MATO(U3NOIOTHYECKUX MPOIIECCOB MTPU MUTPEHH HA COCYAUCTYIO CTCHKY. TakuMm
00pa3oM, MEUTPEHb MOKHO PacCMaTPHUBATh KAaK JOTIONHUTEIBHBIN (aKTOP B PA3BUTHH HIIEMHYECKUX MPOIECCOB KaK Ha
epedpasbHOM, TaK M HA CEPICYHOM YPOBHSX.

KiiroueBble €10Ba: MUTPEHB, HIIIEMUYECKHE COOBITHS, aTEPOCKIEPO3

Introducere

In tara noastra, conform ultimilor date epidemi-
ologice, prevalenta migrenei In mediul rural este de
22%, In mediul urban —18%, iar prevalenta migrenei
cronice a constituit 4.01% [1]. Circa 4% din populatia
adultd sufera de migrena cronica. Dintre ei aproxima-
tiv o treime de pacientii migrenosi sufera de migrend
cu aura [2]. Migrena, in special cea cu aura (MA),
se considerd un factor de risc vascular asociat cu o
probabilitate dubla de accident vascular cerebral is-
chemic, in special la femeile tinere, fara alti factori de
risc traditionali [3.4].

Asocierea migrenei a fost demonstrata cu o con-
stelatie de patologii comorbide pe care au fost gru-
pate in urmatoarele categorii: vasculare (accident

vascular cerebral, hipertensiune, hiperlipidemie, dia-
bet zaharat, boala ischemica coronariana, sindromul
Raynaud, foramen ovale persistent, prolaps de valva
mitrald, anevrism atrial septal), psihiatrice (anxieta-
te, depresie, patologie bipolard), neurologice (epi-
lepsie, sindromul Tourette) si idiopatice (sindromul
colonului iritabil, fibromialgia, durere pelviana, astm
bronhic, alergii, endometrioza, apnee in somn, lupus
eritematos sistemic) [5,6].

Unii cercetatori sustin ipoteza, ca riscul cardio-
vascular este crescut la migrenosii cu profil cardio-
vascular favorabil, cum ar fi: migrenosii fara hiper-
tensiune, fara diabet zaharat si nefumatorii, acesti
pacienti au risc avansat pentru patologii cardiovascu-
lare [7]. Rezultatele studiului Women Health Study
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semnaleaza ca riscul cardiovascular la migrenosi este
diferit in dependentd de scorul Framingham: asocie-
rea dintre femeile cu MA si AVC ischemic este mai
pronuntatd la cei cu scor Framingham scazut, iar aso-
cierea cu SCA este mai pronuntatd la femeile cu MA
si scor Framingham ridicat [8].

Un studiu de cohorta prospectiva al riscului ate-
rosclerotic In comunitate (Atherosclerotic Risk in the
Community Study) efectuat pe un lot de 12.750 de
barbati si femei cu varsta mai mare de 55 de ani, a
constatat cd MA prezinta un risc de trei ori mai mare
de AVC ischemic comparativ cu persoanele fara mi-
grena [9]. Un alt studiu de cohorta, prospectiv de
39.000 de femei — Studiul sanatatii femeilor (Women s
Health Study), care a durat 10 ani, a stabilit ca MA a
fost asociatd cu un risc avansat de IM, AVC si chiar
cu deces din cauza ischemiei, precum si cu fenome-
nul de revascularizare coronariand si angind pectora-
14, In comparatie cu femeile fara migrend. Estimarea
riscului relativ de IM dupa ajustarea factorilor de
risc cardiovasculari este de 2,08 (95% CI,1.30-3.31;
P=0,002); pentru accident vascular cerebral ischemic
-1,91 (95% CI, 1.17-3.10, p = 0,01); pentru angina
pectorala — 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 cardiovasculara ischemica [10]. Aceste date ne
confirma ca pacientii cu migrend au un risc sporit de a
dezvolta un proces ischemic cerebral sau coronarian,
cu un risc dublu de deces din cauza acestor afectiuni.
Asocierea migrenei cu un risc dublu de IM, precum si
AVC ischemic a fost subiect de dezbatere mult timp
[10]. Chiar daca numeroase studii anterioare au de-
monstrat un risc pronuntat preponderent la femeile
cu MA, cercetarile recente prezinta dovezi de riscuri
similare si in grupa de barbati [11].

Obiectivele lucrarii: Elucidarea particularitatilor
clinice ale migrenei 1n paralel cu alti factori de risc
vasculari principali (HTA, tabagism, dislipidemie,
DZ) in fenomenele ischemice cerebrale si cardiac.

Material si metode. Pacientii au fost selectati cu
diagnosticele stabilite de AVC ischemic si SCA din
sectiile specializate. Cercetarea a fost efectuatd pe un
lot de 250 de pacienti.

In cercetare a fost folosit chestionarul elaborat si
structurat de autori, care identifica aspecte socio-de-
mografice, caracteristica cefaleei, prezenta aurei
migrenoase, date anamnestice etc. A fost efectuata
stratificarea subiectilor din lotul general in subiecti
»migrena-pozitiv’ — 95 de pacienti si ,,migrena-nega-
tiv’ — 155 de pacienti. Tipul de cefalee a fost evaluat
conform Clasificarii Internationale a cefaleei (ICHD-
1T (2004) [11].

Rezultate

Pentru a efectua analiza subiectilor cu migrena a

fost efectuata stratificarea subiectilor din lotul gene-
ral 1n subiecti ,,migrend-pozitiv’ — 95 de pacienti si
»migrend-negativ”’ — 155 de pacienti. Virsta medie in
grupa ,,migrend-pozitiv”’ a constituit 52.27+8.31 ani,
iar in grupa ,,migrena-negativ”’ — 53.18+6.75 ani, fara
diferente statistice Intre grupe. Deci, grupele pot fi
considerate omogene si pot fi comparate.
Repartizarea pe sex 1n grupa ,,migrend-pozitiv”’ a
fost de 38.9% masculin, 61.1% — feminin, iar in gru-
pa ,,migrend-negativ”’ au fost 48.4% barbati si 51.6%
femeli, fara diferente statistic semnificative.
Tabelul 1
Parametrii diabetului zaharat stratificati dupa
s migrend pozitiv’’ si ,,migrend negativ”

Migrena pozi- | Migrena ne-

Parametru av (95g) gatgiv asspy | ©

Istoric DZ (ani) 6.81+£6.58 6.34+7.61 ns

DZ 23.2% (22p) | 22.6% (35p) | ns

DZ |fara trata- 2.1% (2p) 0.6% (1p) ns
ment

insulina 8.4% (8p) 5.8% (9p) ns

medicatie | 13.7% (13p) 16.1% (25p) | ns

Parametrul diabet zaharat cu prezenta diabetului
zaharat, istoricului de diabet zaharat si formele de
tratament nu prezintd diferente statistice intre grupe
(tab. 1).

Greutatea corporald medie in grupa ,migre-
na - pozitiv”’ a fost de 80.03+14.65 kg, iar in grupa
»~migrena-negativ’ — 84.90+15.03 kg, fiind statistic
semnificativ mai scazutd in grupa ,,migrena-pozi-
tiv” (p=0.013). Indicele masei corporale constituie
24.27+4.34 in grupa ,,migrena- pozitiv”’ si 25.76+4.75
in grupa ,,migrena-negativ”’, deosebindu-se statistic
semnificativ (p=0.014).

Analiza prezentei fibrilatiei atriale si valorilor de
colesterol si trigliceride nu a relevat careva diferente
statistice intre grupe (tab. 2).

Tabelul 2

Parametrii profilului lipidic si al FA stratificati
dupa ,,migrena-pozitiv” si ,,migrena-negativ”

Migrena Migrena
Parametru pozitiv negativ P
N=95p N=155p
Trigliceride 1.53+0.62 1.66+0.78 ns
Colesterol 4.94+1.04 5.00+1.09 ns
FA 4.2%(4p) 5.8%(9p) ns

Parametrii tensiunii arteriale sistolice si tensiunii
arteriale diastolice, virsta de debut a HTA, precum si
rata procentuald a pacientilor ce sufara de HTA, esen-
tiald Tn ambele grupe, nu au prezentat diferente statis-
tice (tab. 3).

Tratamentul combinat al hipertensiunii arteriale
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Tabelul 3

Parametrii TAS, TAD, evolutiei HTA la pacientii stratificati dupa ,,migrend-pozitiv’’ si ,,migrend-negativ”

Migrena-pozitiv Migrena-negativ
Parametru (95p) (155p) P

TAS 129.054+22.36 126.72+16.40

TAD 79.82+11.32 79.99+7.73

HTA 71.6% (68p) 72.3% (112p)

Debut HTA |ocazional 38.9% (37p) 55.5% (86p) 0.01
cefalee 5.3% (5p) 0.6% (1p) <0.05
criza hipert. 27.4% (26p) 16.1% (25p) <0.05

Simte HTA 53.7% (51p) 38.1% (59p) <0.05

Cefalee HTA 36.8% (35p) 78.1% (121p) <0.001

Varsta de debut a HTA 44.22+10.47 44.91+10.78

Medicatie HTA Blocante 20% (19p) 23.2% (36p)

IEC 12.6%(12p) 11.6% (18p)

combinate 28.4%(27p) 15.5% (24p) <0.05

a fost statistic semnificativ mai frecvent la pacientii
cu migrend comparativ cu cei fard migrena (p<0.05,
t=2.36). Deci, subiectii cu migrena administreaza mai
frecvent politerapie pentru managementul hipertensi-
unii arteriale in comparatie cu subiectii fard migrena.

Parametrul de frecventa al contractiilor cardiace
(FCC) a fost de 65.84+8.97 b/min in grupa ,,migre-
na-pozitiv’ si 73.844+16.41 b/min in grupa ,,migre-
na-negativ”, fiind statistic semnificativ mai scazut in
grupa ,,migrend-pozitiv’ comparativ cu grupul ,,mi-
grena-negativ”’ (p=0.025).

Fumatori activi 25.3% (24p) din subiecti in grupa
»migrend-pozitiv”’ si 45.8% (71p) in grupa ,,migre-
na-negativ”, fiind statistic semnificativ mai scazut in
grupa ,,migrend-negativ”’ (p<0.001, t=3.42). Durata
fumatului, cantitatea de tigari fumate pe zi — fara di-
ferente statistic semnificative intre grupe.

Semne de ateroscleroza periferica (carotide, fe-
murale) constatate prin USG Doppler au fost deter-
minate n 36.8% (35 p) de cazuri In grupa ,,migre-
na-pozitiv”’ si 16.8% de cazuri (26 p) in grupa ,,mi-
grena-negativ”, statistic semnificativ mai frecvent la
subiectii cu migrena comparativ cu cei fard migrena
(p<0.001, t=3.45) (fig. 1).

36,80% K

*p<0.05
Migrena-pozitiv - subiectii cu migrena din loturile cercetate
Migrena-negativ - subiectii fard migrena din loturile de cercetare
Fig. 1. Prezenta semnelor de ateroscleroza la subiectii cu
migrend si fard migrend

Debutul hipertensiunii arteriale (HTA) a fost
ocazional in 38.9% (37 p.) de cazuri in grupa ,,mi-
grend-pozitiv”’ si 55.5% (86 p.) in grupa ,migre-
na-negativ”, fiind statistic semnificativ mai frecvent
la subiectii fara migrend (p<0.01, t=2.59). Debutul
HTA a fost depistat prin acces de cefalee in 5.3% de
cazuri in grupa ,,migrend-pozitiv”’ si 0.6% cazuri In
grupul ,,migrend-negativ”’, deci statistic semnificativ
mai frecvent la subiectii cu migrena comparativ cu
cei fard migrena (p<0.05, t=1.97). Debutul HTA prin
criza hipertensiva (manifestatd prin cefalee, palpita-
tii, roseata tegumentelor, somnolenta etc.) s-a mani-
festat in 27.4% de cazuri In grupa ,,migrend-pozitiv”’
si 16.15% din cazuri in grupa ,,migrend-negativ”,
fiind statistic semnificativ mai frecvent la subiectii
cu migrend comparativ cu cei fara migrena (p<0.05,
t=2.07). Deci, la subiectii cu migrena debutul hiper-
tensiunii arteriale s-a manifestat preponderent prin
acces de cefalee sau crizd hipertensiva (cu manifes-
tari asociate), comparativ cu cei fara migrena, la care
hipertensiunea arteriala a fost depistatd ocazional.

Au mentionat ca simt valori crescute ale tensiunii
arteriale 53.7% din subiecti in grupa ,,migrend - po-
zitiv” si 38.1% din subiecti in grupa ,,migrena-nega-
tiv”, indicele fiind statistic semnificativ mai mare la
subiectii cu migrena comparativ cu cei fard migrena
(p<0.05, t=2.42). Au prezentat cefalee secundara,
atribuita hipertensiunii arteriale conform Clasificarii
Internationale a Tulburarilor Cefalalgice (versiune
beta, 2013) 36.8% din subiecti In grupa ,,migrena-
pozitiv” si 78.1% din subiecti in grupa ,,migrend-ne-
gativ”, statistic semnificativ mai putin la subiectii cu
migrend comparativ cu cei fara migrena (p< 0.001,
t=6.93).

Au fost in menopauza 45.3% dintre femeile gru-
pei ,,migrena-pozitiv”’ si 25.2% din grupa ,,migre-
na-negativ”, statistic semnificativ mai multe dintre
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femeile cu migrend comparativ cu cele fard migrena
(p<0.01, t=3.25). Varsta medie de debut a menopau-
zei nu prezinta diferente statistic semnificative.

Au suportat sindrom coronarian acut 42.1% din
pacienti in grupa ,, migrend-pozitiv” si 45.2% din su-
biecti in grupa ,,migrend-negativ,” iar accident vas-
cular cerebral — 42.1% 1n grupa ,,migrena-pozitiv”
si 45.2% din subiecti In grupa ,,migrend-negativ”,
fara diferente statistic semnificative intre grupe, ceea
ce confirmd omogenitatea lor dupa acest parametru
si permite analiza statisticd. Anamnestic de SCA si
de AVC la subiecti in grupele ,,migrend-negativ”’ si
»~migrena-pozitiv”’ este fara diferente statistice Intre
grupe.
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*p<0.05
Migrena-pozitiv — subiectii cu migrena din loturile cercetate
Migrena-negativ — subiectii fara migrena din loturile de cercetare

Fig. 2. Varsta de debut a accidentului vascular cerebral
la subiectii cu migrend si la cei fara migrend

Varsta medie de debut a accidentului vascular
cerebral a constituit 49.17+9.65 ani in grupa ,,migre-
na-pozitiv”’ si 52.7047.31 ani in grupa ,,migrena-nega-
tiv”, fiind statistic semnificativ mai mica la subiectii
cu migrend comparativ cu cei fard migrena (p<0.014).
Deci, la subiectii cu migrena accidentul vascular cere-
bral survine la o varstd mai tanara (fig. 2).

Astfel, analiza efectuatd a demonstrat ca subiectii
cu migrend nu prezintd diferente statistic semnifica-
tive dupa principalii factori de risc cardiovasculari:
diabet zaharat, hipertensiune arteriald, fibrilatie atri-
ala, consum de alcool, valorile TAS si TAD, valorile
de colesterol si trigliceride, anamnestic de fenomene
cardiovasculare si/sau cerebrovasculare, chiar pre-
zentand valori medii de greutate corporald, fumeaza
mai putin, ceea ce nu influenteaza procentul sporit de
semne de ateroscleroza a vaselor magistrale, consum
abuziv de preparate combinate pentru managementul
hipertensiunii arteriale si varsta mai tanara de debut al
accidentului vascular cerebral.

Concluzii

1. 1In studiul curent la pacientii cu migrend, ac-
cidentul vascular cerebral debuteaza la o varsta sem-
nificativ mai tanara, in comparatie cu pacientii fara
migrend, indicand un posibil rol agravant al migrenei

asupra proceselor patofiziologice implicate in dezvol-
tarea ictusului ischemic cerebral.

2. La pacientii cu migrena, indiferent de pre-
zenta sau absenta accidentului vascular cerebral sau
a sindromului coronarian acut s-a stabilit o afectare
ateroscleroticd a vaselor magistrale (artera carotida
comund, artera carotida interna, artera cerebri me-
dia), statistic semnificativ mai frecventd (36.8%), in
comparatie cu pacientii cu alte cefalei si fara cefalee
(16,2%, p <0.01).

3. Subiectii cu migrena cu sau fara accident vas-
cular cerebral sau cu sindrom coronarian acut mai des
mentioneaza cd simt valori ridicate ale T/A, iar debu-
tul HTA se manifesta mai frecvent prin acces de cefa-
lee si/sau criza hipertensiva, ceea ce sustine ipoteza,
ca in migrena disfunctia endoteliald conduce spre un
risc mai mare de ateroscleroza.
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