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Lusammenfassung

Die Deutsche Migrdne- und Kopfschmerzgesellschaft und
die Deutsche Gesellschaft fir Neurologie legen eine revi-
dierte Fassung ihrer gemeinsamen evidenzbasierten Leitli-
nie fiir die Therapie der Migrdne vor. Zur Akuttherapie der
leichten Migrineattacke wird die friihzeitige und hoch-
dosierte Einnahme von NSAR oder von Paracetamol emp-
fohlen. Bei schweren Migraneattacken wird die Einnahme
eines Triptans empfohlen, eine generelle Priferenz fir eine
bestimmte Substanz wird hierbei nicht ausgesprochen. Zur
medikomentdsen Prophylaxe der Migriine werden als Sub-
stanzen der ersten Wahl Metoprolol, Propranolol, Flunari-
zin, Valproinsdure und Topiramat empfohlen. Substanzen
der zweiten Wahl sind Amitriptylin, Venlafaxin, Gabapen-
tin, Naproxen, Acetylsalicylsdure, Pestwurz, Magnesium
und Vitamin B,. Im Mittelpunkt der nicht medikamentdsen
Behandlung der Migrdne stehen neben Empfehlungen zur
Lebensfihrung, Entspannungsverfahren (progressive Mus-
kelrelaxation), Biofeedbackverfahren und kognitive Ver-
haltenstherapie. Gerade die Kombination von nicht medi-
kamentdsen Verfahren untereinander oder mit einer medi-
kamentdsen Prophylaxe ist besonders wirksam.

Keywords
Migraine, analgesics, triptans, prophylaxis, behavioral
therapy

Summary

The German Migraine and Headache Society and the Ger-
man Neurological Society present the revised version of
their evidence-based guidelines for the treatment of mi-
graine. In the treatment of mild attacks, the early intake of
NSAIDs or paracetamol and in severe atfacks the intake of
a friptan is recommended. There is no general preference
for a specific triptan. In the drug prophylaxis of migraine,
substances of first choice are metoprolol, propranolol, flu-
narizine, valproic acid, and topiramate. Substances of sec-
ond choice are amitriptyline, venlafaxine, gabapentin, na-
proxen, acetylsalicylic acid, pefasites, magnesium, and vit-
amine B2. Beside advices for life-style, relaxation therapy,
biofeedback and cognitive behavioral therapy are the fo-
cs of non-drug treatment procedures. In particular, the
combination of non-drug therapies among themselves or
with a drug prophylaxis are most effective.

Acute therapy and prophylaxis of migraine: Guide-
lines of the German Migraine and Headache Society
and of the German Neurological Society

Nervenheilkunde 2008; 27: 933—949

ie Deutsche Migrane- und Kopf-
D schmerzgesellschaft (DMKG) und

die Deutsche Gesellschaft fiir
Neurologie (DGN) kooperieren seit vielen
Jahren in der Erstellung von evidenzbasier-
ten Leitlinien zur Behandlung verschiede-
ner Kopfschmerzerkrankungen, so auch
hier. Diese Leitlinie basiert auf der Weiter-
entwicklung der aktuellen gemeinsamen

Leitlinie beider Fachgesellschaften zur Mi-
grénetherapie, die regelmdBig in den Leit-
linien der DGN verdffentlicht wird. Erst-
mals ist die Leitlinie in Zusammenarbeit mit
den Osterreichischen und Schweizerischen
Fachgesellschaften entstanden, die jeweils
mit einem Mitglied in der Gruppe der Auto-
ren vertreten sind.
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Inhaltlich stimmt die vorgelegte Leitlinie
mit der aktuellen Version der DGN-Leitlinie
tiberein, sie stellt aber in einigen Punkten ei-
ne Erweiterung dar und ist der zitierbaren
Form einer wissenschaftlichen Zeitschrift
angepasst. Die wichtigsten Empfehlungen
zur Therapie der Migrane finden sich in Ta-
belle 1.

Ziel dieser Leitlinie ist eine Optimierung
der Behandlung akuter Migrineattacken
und der medikamentdsen und nicht medika-
mentdsen Prophylaxe der Migrine. Die
Leitlinie ist evidenzbasiert und eine Fortent-
wicklung der folgenden Leitlinien und
Empfehlungen:

e Leitlinie der DGN und der DMKG 2005
(62),

e Empfehlungen der Arzneimittelkommis-
sion der Deutschen Arzteschaft (3. Auf-
lage 2001),

e Practice Parameters of the American
Academy of Neurology (208),

e EFNS guideline on the drug treatment of
migraine (84).

Die Leitlinie wurde in einem modifizierten
Delphi-Verfahren erstellt, dabei iiberarbei-
tete der Erstautor die vorliegende Leitlinie,
die in den Leitlinien der DGN verdffentlicht
wird, und erginzte die vorliegende Litera-
tur. Die Leitlinie wurde von allen Mit-
autoren gegengelesen und gegebenenfalls
ergdnzt. Bei abweichenden Meinungen
wurde um Umlaufverfahren ein Konsens er-
zielt. Die Empfehlungsstérken entsprechen
denen der Leitlinie, die von der DGN ver6f-
fentlicht wird.
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Tab. 1 Zusammenfassung der wichtigsten Empfehlungen zur Akuttherapie und Prophylaxe der Migréine. A = Hohe Emp-

fehlungsstiirke aufgrund starker Evidenz oder bei schwiicherer Evidenz aufgrund besonders hoher Versorgungsrelevanz,
B = Mittlere Empfehlungsstirke aufgrund mittlerer Evidenz oder bei schwacher Evidenz mit hoher Versorgungsrelevanz oder
bei starker Evidenz und Einschrinkungen der Versorgungsrelevanz, C = Niedrige Empfehlungsstirke aufgrund schwiicherer

Evidenz oder bei hoherer Evidenz mit Einschrdnkungen der Versorgungsrelevanz.

eine Migrdneprophylaxe begonnen werden (A).

(noch Off-label) (A).

medikamentdsen Prophylaxe (A).

durchgefiihrt werden (A).

@ Die 5-HT,g;5-Agonisten (in alphabetischer Reihenfolge) Almotriptan, Elefriptan, Frovatriptan, Naratriptan, Rizatriptan,
Sumatriptan und Zolmitriptan sind die Substanzen mit der besten Wirksamkeit bei akuten Migrdneattacken (A).

o Nichtopioidanalgetika und nicht steroidale Antitheumatika sind bei der Behandlung der Migrane wirksam (A).

@ Ergotamin ist bei Migriine wirksam. Allerdings ist die Wirksamkeit in prospektiven Studien schlecht belegt (B).

@ Die Wirksamkeit nicht medikamentaser Verfahren wurde in der Attackentherapie in konrollierten Studien kaum untersucht (C).
o Bei hiiufigen Migrineattacken bzw. Migrineattacken mit ausgeprigten Beschwerden oder neurologischen Ausfillen sollfe

@ Migrdneprophylaktika der ersten Wahl sind Metoprolol (A), Propranolol (A), Flunarizin (A), Topiramat (A) und Valproinsdure

o Migrneprophylaktika der zweiten Wahl sind Bisoprolol (B), Naproxen (B), Vitamin B, (B), Pestwurz (B), Amitriptylin (B),
Lisinopril (C), Candesartan (C), Gabapentin (C), Acetylsalicylsiiure (C), Magnesium (C), Cognzym Q10 (C).

@ Die Prophylaxe von Migrdneauren im Rahmen einer Migrdne mit Aura kann mit Lamotrigin erfolgen (C).
@ Die Akupunktur ist unabhingig von der durchgefihrten Form vergleichbar wirksam mit einer Scheinakupunkur oder einer

@ Die medikamentise Therapie sollfe durch nicht medikamentdse Verfahren, der Verhaltenstherapie (A) und durch Ausdaver-
sport (B) ergdnzt werden. Alternativ zur medikamentdsen Therapie kann auch eine Verhaltenstherapie als Prophylaxe

@ Bei Patienfen mit einer hochfrequenten Migrdne (> 3 Attacken/Monat) sowie erheblicher Einschrinkung der Lebensqualifiit
sollfe eine psychologische Therapie angestrebt werden (A). Es besteht ein erhdhtes Risiko der Chronifizierung.

Klinisches Bild der Migrine

Bei der Migrine kommt es attackenweise zu
heftigen, hdufig einseitigen pulsierend-po-
chenden Kopfschmerzen, die bei korper-
licher Betétigung an Intensitit zunehmen
(111). Bei einem Drittel der Patienten beste-
hen holokranielle Kopfschmerzen. Die ein-
zelnen Attacken sind begleitet von Appetit-
losigkeit (fast immer), Ubelkeit (80%), Er-
brechen (40 bis 50%), Lichtscheu (60%)
und Lirmempfindlichkeit (50%) und Uber-
empfindlichkeit gegeniiber bestimmten Ge-
riichen (10%). Wenn die Kopfschmerzen
einseitig sind, konnen sie innerhalb einer
Attacke oder von Attacke zu Attacke die
Seite wechseln. Die Dauer der Attacken be-
trégt nach der Definition der Internationa-
len Kopfschmerzgesellschaft (IHS) zwi-
schen vier und 72 Stunden. Bei Kindern
sind die Attacken kiirzer und konnen auch
ohne Kopfschmerzen nur mit heftiger Ubel-
keit, Erbrechen und Schwindel einhergehen
(161).

Migréne ist eine der hdufigsten Kopf-
schmerzformen. Etwa 6 bis 8% aller Man-
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ner und 12 bis 14% aller Frauen leiden unter
einer Migrane (147, 186, 196, 207, 224).
Die Lebenszeitprivalenz betragt bei Frauen
>25%. Vor der Pubertit betrigt die Haufig-
keit der Migrane 4 bis 5%. Jungen und Méd-
chen sind gleich hdufig betroffen. Die
hochste Inzidenz der Migraneattacken be-
steht zwischen dem 35. und 45. Lebensjahr.
In dieser Lebensphase sind Frauen etwa
dreimal hiufiger betroffen als Ménner.

Die Diagnose stiitzt sich auf die typische
Anamnese und einen normalen neurologi-
schen Untersuchungsbefund. Hierzu wur-
den in Einzelheiten nationale und européi-
sche Leitlinien zur Diagnostik von Kopf-
schmerzen publiziert (160, 193). Zusatz-
diagnostik und insbesondere eine zerebrale
Bildgebung sind danach notwendig bei fiir
primdre Kopfschmerzen ungewohnlicher
Klinik (z. B. Ausschluss Subarachnoidal-
blutung), stark von der bekannten Klinik ab-
weichender Symptomatik und bei Kopf-
schmerzen mit persistierenden neurologi-
schen oder psychopathologischen Ausfillen
(185, 193).
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Medikamentdse Akuttherapie

Substanzen zur Akuttherapie

5-HT,g1p-Agonisten (Triptane)

Die Serotonin-5-HT /,p-Rezeptoragonis-
ten (Triptane, Tab. 1) Sumatriptan, Zolmit-
riptan, Naratriptan, Rizatriptan, Almotrip-
tan, Eletriptan und Frovatriptan sind spezi-
fische Migrinemittel, die beim Kopf-
schmerz vom Spannungstyp unwirksam
sind. Allerdings ist die Wirksamkeit von
Triptanen nicht zur Diagnosestellung geeig-
net, da Triptane auch bei Sonderformen des
Kopfschmerzes vom Spannungstyp wirk-
sam sein konnen (30, 146, 166).

Alle Triptane haben ihre Wirkung in gro-
Ben placebokontrollierten Studien bewiesen
(88, 100). In Vergleichsstudien waren Suma-
triptan, Almotriptan und Zolmitriptan nicht
oder nur gering besser wirksam als Acetylsa-
licylsdure (ASS) oder nicht steroidale Antir-
heumatika (NSAR). Fiir die anderen Triptane
liegen keine Vergleichsstudien vor. Bei ca.
60% aller Nonresponder fiir NSAR sind al-
lerdings Triptane wirksam (47). Sumatriptan
6 mg s. ¢. war geringgradig besser wirksam
als 1000 mg ASS i. v., hatte aber mehr Ne-
benwirkungen (51). Ergotamin war in Ver-
gleichsstudien mit Sumatriptan (239), Ele-
triptan (55) und Almotriptan (132) weniger
wirksam. Triptane konnen zu jedem Zeit-
punkt innerhalb der Attacke wirken, das
heifit, sie miissen nicht notwendigerweise un-
mittelbar zu Beginn der Schmerzphase ein-
genommen werden. Sie wirken aber umso
besser, je frither sie in einer Migraneattacke
eingenommen werden (27, 72). Ob Triptane
eine schlechtere Wirksamkeit entfalten,
wenn sie erst nach Einsetzen einer Allodynie
eingenommen werden, ist nicht eindeutig ge-
klart (27, 144). Um der Entwicklung eines
Kopfschmerzes bei Medikamenteniiberge-
brauch vorzubeugen, sollte eine friihe Ein-
nahme nur empfohlen werden, wenn die At-
tacken nicht zu hdufig sind (< 10 Kopf-
schmerztage pro Monat) und wenn der Pa-
tient eindeutig seinen Kopfschmerz als Mi-
grineattacke identifizieren kann. Bei Trip-
taniibergebrauch kann die Attackenfrequenz
in ca. 20% der Fille initial zunehmen.

Bei lange dauernden Migréneattacken
kann nach Ende der erfolgreichen Wirkung
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eines Migrinemedikaments der Migréne-
kopfschmerz wieder auftreten (,headache
recurrence”). Recurrence wird definiert als
eine Verschlechterung der Kopfschmerz-
intensitdt von Kopfschmerzfreiheit oder
leichtem Kopfschmerz auf mittelschwere
oder schwere Kopfschmerzen in einem Zeit-
raum von zwei bis 24 Stunden nach der ers-
ten wirksamen Medikamenteneinnahme
(87). Dieses Problem ist bei den Triptanen
héufiger als bei Ergotamintartrat oder bei
ASS. So kommt es bei 15 bis 40% der Pa-
tienten nach oraler Gabe von Triptanen zu ei-
ner Recurrence, wobei dann eine zweite Ga-
be der Substanz wieder wirksam ist (86).
Triptane mit einer lingeren Halbwertszeit
haben tendenziell etwas geringere Recurren-
ceraten als solche mit kurzer Halbwertszeit
(97). Ist die erste Gabe eines Triptans un-
wirksam, ist es sinnlos, in derselben Migra-
neattacke eine zweite Dosis zu applizieren,
es sei denn die erste Dosis wurde erbrochen.
Alle Triptane konnen, wie auch Ergota-
mintartrat, bei zu hiufiger Einnahme zu ei-
ner Erhéhung der Attackenfrequenz und
letztlich zu einem Kopfschmerz bei Medi-
kamenteniibergebrauch bzw. einer chro-
nischen Migrane fiihren (80, 123, 124, 141).
Triptane sollten daher an nicht mehr als
zehn Tagen im Monat eingesetzt werden
und nicht an mehr als drei Tagen hinter-
einander. Lebensbedrohliche Nebenwir-
kungen (Myokardinfarkt, schwere Herz-
rthythmusstdrungen, Schlaganfall) wurden
bei der Applikation von Sumatriptan in ei-
ner Haufigkeit von 1:1000000 beobachtet
(178, 254). Bei fast allen Patienten lagen
entweder eindeutige Kontraindikationen
vor (z. B. vorbestehende koronare Herz-
krankheit), oder die Diagnose Migrine war
falsch. Fiir die anderen Triptane gibt es kei-
ne publizierten Daten. Da der Wirkungs-
mechanismus der verschiedenen Triptane
gleich ist, ist mit einer dhnlichen Inzidenz
lebensbedrohlicher Nebenwirkungen zu
rechnen (bezogen auf Nebenwirkungsmel-
dungen haben orale Applikationsformen ein
geringeres Risiko als die subkutane Gabe).
Aus Sicherheitsgriinden sollten Patienten,
die unter einer Migrane mit Aura leiden, ein
Triptan erst nach Abklingen der Aura und
mit Einsetzen der Kopfschmerzen applizie-
ren. Im Ubrigen sind Triptane wahrschein-
lich auch nicht wirksam, wenn sie wéhrend
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der Aura appliziert werden (12, 176). Popu-
lationsbezogene Studien zeigen kein erhéh-
tes Risiko fiir vaskuldre Ereignisse bei der
Anwendung von Triptanen verglichen mit
Analgetika (108, 248).

Die kiirzeste Zeit bis zum Wirkungsein-
tritt besteht fiir die subkutane Gabe von Su-
matriptan (zehn Minuten) (232). Orales Su-
matriptan, Almotriptan und Zolmitriptan
wirken nach 45 bis 60 Minuten (88). Riza-
triptan und Eletriptan sind am raschsten
wirksam (nach 30 Minuten). Ist eine erste
Dosis von Eletriptan von 40 mg nicht wirk-
sam, konnen auch 2 x 40 mg gegeben wer-
den. Naratriptan und Frovatriptan bendtigen
bis zu vier Stunden bis zum Wirkungsein-
tritt (158, 163). Zolmitriptan 5 mg als Na-
senspray hat einen rascheren Wirkungsein-
tritt als orales Zolmitriptan (35). Sumatrip-
tan steht als Tablette mit raschem Zerfall im
Magen-Darmtrakt zur Verfiigung (42, 206).
Ob ein rascherer Wirkungseintritt als bei der
normalen Tablette erfolgt, ist nicht bekannt.

Die Besserung der Kopfschmerzen nach
zwei Stunden, der wichtigste Parameter kli-
nischer Studien fiir die Wirksamkeit von
Migrénemedikamenten, ist am hdchsten bei
der subkutanen Applikation von Sumatrip-
tan (70 bis 80%) (240). Sumatriptan Nasen-
spray und Sumatriptan Suppositorien sind
ebenso wirksam wie Sumatriptan Tabletten
(13, 189, 229). 25 mg Sumatriptan oral sind
weniger wirksam als 50 und 100 mg (ca. 50
bis 60%), weisen dafiir aber auch weniger
Nebenwirkungen auf (88). Naratriptan und
Frovatriptan (je 2,5 mg) sind in der Bes-
serung der Kopfschmerzen nach zwei Stun-
den weniger wirksam als Sumatriptan, zei-
gen aber auch weniger Nebenwirkungen
und eine etwas geringere Rate an Recurren-
ce. Der Wirkungseintritt von Naratriptan
und Frovatriptan ist im Vergleich zu den an-
deren Triptanen verzogert. Nach vier Stun-
den ist die Wirksamkeit mit der von Suma-
triptan vergleichbar. Im mittleren Wir-
kungsbereich liegen Zolmitriptan 2,5 bis 5
mg und Almotriptan 12,5 mg. Rizatriptan
10 mg ist etwas wirksamer als 100 mg Su-
matriptan (102, 234, 237). Eletriptan ist in
einer Dosierung von 2 x 40 mg das effek-
tivste orale Triptan, hat aber auch die meis-
ten Nebenwirkungen (88). Almotriptan hat
eine Nebenwirkungsquote, die sich nicht
von Placebo unterscheidet (36).
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Die Héufigkeit der Recurrence liegt bei
den verschiedenen Triptanen zwischen 15
und 40%. Die initiale Kombination eines
Triptans mit einem lang wirkenden NSAR
(Naproxen 500 mg) wirkt besser als die ein-
zelnen Komponenten und kann das Wieder-
auftreten der Migraneattacke zum Teil ver-
hindern (24). Alternativ kann das NSAR
auch zeitlich verzogert gegeben werden,
hierzu liegen jedoch keine placebokontrol-
lierten Studien vor. Ist ein bestimmtes Trip-
tan bei drei konsekutiv behandelten Atta-
cken nicht wirksam, kann dennoch ein an-
deres Triptan wirksam sein (64, 220).

Grundsitzlich kénnen alle Antidepressi-
va, die die Wiederaufnahme von Serotonin
hemmen, in Kombination mit einem Triptan
ein serotonerges Syndrom auslosen. Dies ist
in Hinsicht auf depressive Patienten, die we-
gen Migréane auch ein Triptan bekommen,
wichtig. Rizatriptan und Sumatriptan wer-
den vorwiegend iiber das MAO-A-System
metabolisiert und konnen so in Kombinati-
on mit MAO-Hemmern und anderen seroto-
nergen Antidepressiva zu verstérkten Wirk-
spiegeln und vermehrten Nebenwirkungen
fihren. Almotriptan und Zolmitriptan wer-
den neben einer starken MAO-Komponente
tiber andere Cytochrom-gebundene Syste-
me metabolisiert, sodass bei Polypharmazie
weniger Komplikationen zu erwarten sind.
Eletriptan, Naratriptan und Frovatriptan
werden hingegen nicht in nennenswerter
Weise tiber das MAO-System metabolisiert,
sodass sie bei starker serotonerger Begleit-
medikation bevorzugt werden sollten.
Grundsétzlich sollte sich die Auswahl eines
einzelnen Triptans auch nach der Begleit-
medikation und nach der Metabolisierung
richten. Serotonerge Syndrome sind jedoch
nur in wenigen Einzelfdllen beschrieben
worden.

Eine Ubersicht iiber die in Deutschland
zur Verfiigung stehenden Triptane gibt Ta-
belle 2.

Mutterkornalkaloide

Es gibt nur sehr wenige prospektive Studien
zum FEinsatz der Mutterkornalkaloide bei
Migrine (236). In allen Studien, in denen
Triptane mit Mutterkornalkaloiden vergli-
chen wurden, waren Triptane signifikant
besser wirksam (37, 55, 239). Die Behand-
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Tab. 2 Therapie der akuten Migrneattacke mit 5-HT,g,,p-Agonisten (Reihenfolge nach dem Jahr der Zulassung). T = Aussage zur Wirksamkeit wird gestiitzt durch mehrere adqua-
te, valide klinische Studien bzw. durch eine oder mehrere valide Metaanalysen oder systematische Reviews. Positive Aussage gut belegt. T = Aussage zur Wirksamkeit wird gestitzt durch
zumindest eine addquate, valide klinische Studie. Positive Aussage belegt. < = Es liegen keine sicheren Studienergebnisse vor, die eine giinstige oder ungiinstige Wirkung belegen. Dies
kann bedingt sein durch das Fehlen addquater Studien, aber auch durch das Vorliegen mehrerer, aber widerspriichlicher Studienergebnisse. * Bei Unwirksamkeit von 40 mg kénnen auch 80

mg Eletriptan auf einmal gegeben werden, dann etwas stérkere Nebenwirkungen als Sumatriptan.

6:mgss. c. (Autoinjekor)

Substanzen Dosis Nebenwirkungen Kontraindikationen

Sumatriptan 11 50 bis 100 mg p. o. Engegefiihl im Bereich der Brust Hypertonie, koronare Herzerkrankung, Angina pectoris, Myokardinfarkt in der Vor-

(Imigran®, Imigran®T) 25 mg Supp. und des Halses, Pardsthesien der geschichte, M. Raynaud, periphere arterielle Verschlusskrankheit, TIA oder Schlaganfall,
10 bis 20 mg nasal Extremitiiten, Kaltegefihl Schwangerschaft, Stillzeit, Kinder (< 12 Jahre), schwere Leber- oder Niereninsuffizienz,

Lokalreaktion an der Injektionsstelle

multiple vaskuldre Risikofaktoren, gleichzeitige Behandlung mit Ergotamin, innerhalb
von zwei Wochen nach Absefzen eines MAQ-Hemmers

Tolmitriptan (AscoTop®) T | 2,5 bis 5 mg p. o. oder als

Schmelztablette, 5 mg nasal

wie Sumatriptan wie Sumatriptan

Naratriptan 110
(Naramig®, Formigran®)

2,5mg p. o.

etwas geringer als Sumatriptan wie Sumatriptan

Rizatriptan (Maxalt®) 1T 10 mg p. o. oder als

wie Sumatriptan

wie Sumatriptan; Dosis 5 mg bei gleichzeifiger Einnahme von Propranolol

Schmelztablette
Almotriptan (Almogran®) T | 12,5 mg p. o. etwas geringer als Sumatriptan wie Sumatriptan
Eletriptan* (Relpax®) 11 20 bis 40 mg p. o. wie Sumatriptan wie Sumatriptan
Frovatriptan (Allegro®) 111 2,5mg p. o. etwas geringer als Sumatriptan wie Sumatriptan

lung mit Ergotamintartrat sollte sehr langen
Migraneattacken oder solchen mit mehr-
facher Recurrence vorbehalten bleiben. Pa-
tienten, die ihre Migréneattacke erfolgreich
mit einem Mutterkornalkaloid behandeln
und keine Nebenwirkungen oder keine Do-
sissteigerung haben, konnen diese Akutthe-
rapie beibehalten. Die gehéufte Einnahme
von Ergotamintartrat kann zu einem Kopf-
schmerz bei Medikamenteniibergebrauch
filhren, der in seiner Charakteristik kaum
von einem Migrinekopfschmerz zu diffe-
renzieren ist (48, 80, 118). Daher muss die
Einnahmefrequenz auf maximal zehn Tage
pro Monat und an maximal drei aufeinander
folgenden Tagen begrenzt werden. In epi-
demiologischen Studien ist das Risiko vas-
kuldrer Ereignisse bei der Einnahme von
Mutterkornalkaloiden erhoht. Das ist bei
den Triptanen nicht der Fall (251).

Das einzige in Deutschland zur Behand-
lung der akuten Migraneattacke zugelasse-
ne Ergotaminpriparat enthélt Ergotamintar-
trat (Ergo Kranit akut®). Es wird in einer
Dosis von 2 mg p. 0. empfohlen. Als Neben-
wirkungen konnen Erbrechen, Ubelkeit,
Kiltegefithl, Muskelkrampfe, Dauerkopf-
schmerz und Ergotismus auftreten. Kon-
traindikationen sind Schwangerschaft, Still-
zeit, Kinder unter zwolf Jahren, Patienten
mit multiplen vaskuldren Risikofaktoren,
schlecht eingestellte Hypertonie, koronare
Herzerkrankung, Angina pectoris, Myo-
kardinfarkt in der Vorgeschichte, M. Ray-
naud, periphere arterielle Verschlusskrank-
heit, TIA oder Schlaganfall, schwere Leber-
oder Niereninsuffizienz und multiple vas-
kulére Risikofaktoren.

Tab. 3 Antiemetika in der Migrénetherapie. Erlduterung der Pfeile siche Tabelle 2.

Substanzen Dosis

Nebenwirkungen

Kontraindikationen

Metoclopramid 11T 10 bis 20 mg p. o.
(z. B. Paspertin®) 20 mg Supp.
10 mgim., iv.s. c.

frishes dyskinetisches
Syndrom, Unruhezustinde

Kinder unter 14 Jahren, Hyperkinesen,
Epilepsie Schwangerschaft, Prolaktinom

Domperidon (Mofilium®) < | 20 bis 30 mg p. o.

seltener als bei
Metoclopramid

Kinder unter zehn Jahren, sonst siehe
Metoclopramid, aber geringer aus-
geprigt und seltener
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Antiemetika

Die meisten Patienten leiden wéhrend der
Migréneattacke unter gastrointestinalen
Symptomen. Die Gabe von Antiemetika wie
Metoclopramid oder Domperidon (Tab. 3)
bessert nicht nur die vegetativen Begleit-
symptome, sondern fiihrt bei einigen Pa-
tienten liber eine Wiederanregung der zu
Beginn der Migréneattacke zum Erliegen
gekommenen Magenperistaltik (10) zu ei-
ner besseren Resorption und Wirkung von
Analgetika und Triptanen (187, 200, 249).
Metoclopramid hat auch eine analgetische
Wirkung bei Migrine, die bei oraler Gabe
gering (77) und bei intravendser Gabe wahr-
scheinlich stirker ausgepragt ist (92). Die
Uberlegenheit einer fixen Kombination von
Antiemetika mit Migrinemitteln wurde
aber bisher in groBen randomisierten Studi-
en nicht belegt (71, 96, 235).

Analgetika

ASS, Ibuprofen, Diclofenac, Naproxen und
Paracetamol sind die Analgetika erster Wahl
bei leicht- und mittelgradigen Migréne-
kopfschmerzen (Tab. 4) (33,41, 61, 66, 110,
122, 127, 140, 171, 233, 228, 238, 247).
Wahrscheinlich sind auch Metamizol und
Phenazon wirksam (15, 101, 243). Die ilte-
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ren Studien zu den Analgetika entsprechen
meistens nicht den Anforderungen, die an
moderne Studien gestellt werden. Die Kom-
bination von ASS, Paracetamol und Koffein
ist wirksamer als Placebo (104, 145). Eine
in Deutschland durchgefiihrte Studie ergab,
dass die Kombination von ASS, Paraceta-
mol und Koffein wirksamer ist als die Kom-
bination ohne Koffein und wirksamer als
die Einzelsubstanzen (61). Die optimale
Dosis betrigt bei alleiniger oraler Anwen-
dung fiir ASS und Paracetamol mindestens
1000 mg, fiir Ibuprofen 400 bis 600 mg und
fiir Diclofenac-K 50 bis 100 mg. Analgetika
sollten wegen der schnelleren Resorption
bevorzugt in Form einer Brausetablette oder
einer Kautablette eingenommen werden.
Lysiniertes ASS in Kombination mit Meto-
clopramid ist fast genauso wirksam wie Su-
matriptan (233). Losliches gepuffertes ASS
(1000 mg) ist genau so wirksam wie 400 mg
Ibuprofen oder 50 mg Sumatriptan (57, 58,
135). Paracetamol wird besser nach rektaler
als nach oraler Gabe resorbiert (rektale Ga-
be bei initialer Ubelkeit und Erbrechen). Al-
le Analgetika kénnen bei zu haufiger regel-
méBiger Einnahme zu einem Kopfschmerz
bei Medikamenteniibergebrauch fiihren.
Daher wird empfohlen, die Einnahme von
Akutmedikamenten gegen Migrane auf ma-
ximal zehn Tage pro Monat und auf maxi-
mal drei Tage hintereinander zu beschrén-
ken.

Auch die COX-2 Inhibitoren sind in kli-
nischen Studien untersucht worden. Valde-
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coxib 20 bis 40 mg und Rofecoxib 25 bis 50
mg, welches jedoch nicht mehr auf dem
Markt erhiltlich ist, haben sich dabei als
wirksam in der Behandlung akuter Migra-
neattacken gezeigt (131, 167, 195, 212). Ei-
ne Zulassung ist bisher nicht erfolgt. Die
Frage, ob es bei episodischer Einnahme zu
einer Haufung vaskuldrer Ereignisse
kommt, ist bisher nicht abschlieBend ge-
klart. Trotzdem kann die Anwendung dieser
Substanzen zur Behandlung von Migraneat-
tacken nicht als Mittel der ersten Wahl emp-
fohlen werden.

Tabelle 4 gibt einen Uberblick iiber die
aktuell empfohlenen Analgetika zur Be-
handlung der Migréneattacke.

Andere Substanzen

Es gibt Hinweise, dass die intravendse Gabe
von Valproinsdure in einer Dosis von 300
bis 800 mg auch in der Behandlung akuter
Migrineattacken wirksam ist (74, 138). Sie
ist jedoch zur Behandlung von Migréneatta-
cken nicht zugelassen.

Tramadol hat in der Kombination mit Pa-
racetamol (213) eine Wirksamkeit bei aku-
ten Migrineattacken gezeigt. Opioide und
Tranquilizer sollten dennoch nicht zur Be-
handlung der Migrineattacke eingesetzt
werden. Opioide haben eine begrenzte
Wirksamkeit, fithren hiufig zu Erbrechen,
haben ein hohes Suchtpotenzial und fithren
relativ rasch zu einem Kopfschmerz bei Me-
dikamenteniibergebrauch. CGRP-Antago-

Tab. 4 Analgetika und NSAR in der Behandlung der akuten Migrineattacke. Erlduterung der Pfeile siche Tabelle 2.

Arzneimittel (Beispiel) Dosierung Nebenwirkungen Kontraindikationen
Acetylsalicylsdure (Aspirin®) 11 | 1000 mg Magenschmerzen, Ubelkeit, | Magen-Darm-Ulzera, Hamorrhagi-
ASS-lysinat (Aspirin IV®) TP 1000 mgi. v. Gerinnungsstorungen, allergi- | sche Diathese, Schwangerschaft
sche Reaktionen Monat 7 bis 9
Ibuprofen (Akiren®) 11 200 bis 600 mg | wie ASS, Odeme wie ASS (Blutungsneigung
geringer), Niereninsuffizienz,
Lupus erythematodes
Naproxen (Proxen®) 11 500 bis 1000 mg | wie buprofen wie Ibuprofen
Diclofenac (Voltaren®) T1 50 bis 100 mg wie Ibuprofen wie Ibuprofen
Metamizol (Novalgin®) 1000 mg Mlergische Reaktion, Blutbild- | Erkrankungen des hamatopoeti-
verdnderungen, bei i. v.-Gabe | schen Systems
Hypotonie
Paracetamol (ben-u-ron®) 1000 mg Leberschdden Leberschiiden, Niereninsuffizienz
ASS plus Paracetamol + Koffein | 250 + 200 + wie ASS und Paracetamol wie ASS und Paracetamol
(Thomapyrin®) 11 50 mg
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nisten stellen eine neue Substanzgruppe dar
und haben den Vorteil, keine Vasokonstrikti-
on hervorzurufen. Sie befinden sich im Mo-
ment in der klinischen Erprobung, die ers-
ten klinischen Studien waren positiv (113,
177).

Behandlung von Migrdneattacken
bei Kindern

Fiir die Behandlung der Migrane bei Kin-
dern liegen eigenstindige Leitlinien vor
(81). Danach werden Migréneattacken bei
Kindern mit Ibuprofen 10 mg/kg Korperge-
wicht (KG) als Priparat der ersten Wahl
oder mit Paracetamol 15 mg/kg KG behan-
delt. Der Einsatz von ASS bis zum 12. Le-
bensjahr wird wegen der Gefahr eines Reye-
Syndroms nicht empfohlen, obwohl dieses
bei Kindern nach Behandlung der Migréine
mit ASS bisher nicht beobachtet worden ist.
Wenn Antiemetika notwendig sind, sollte
Domperidon Verwendung finden, Metoclo-
pramid ist bis zum 14. Lebensjahr wegen
der Gefahr von extrapyramidalen Neben-
wirkungen nicht sinnvoll.

Wenn Analgetika bei Kindern nicht
wirksam sind, kénnen auch Triptane einge-
setzt werden. Kinder unter zwolf Jahren
scheinen allerdings schlechter als Heran-
wachsende von einer Therapie mit Tripta-
nen zu profitieren. Orale Triptane, ins-
besondere Sumatriptan 50 bis 100 mg, Riza-
triptan 5 mg und Eletriptan 40 mg waren bei
Kindern und Jugendlichen in fritheren Stu-
dien nicht besser wirksam als Placebo (85,
109, 257). Studien im Kindesalter leiden al-
lerdings alle unter ungewdhnlich hohen Pla-
cebowerten (bis zu 50%). Studien mit Su-
matriptan 5, 10 und 20 mg Nasenspray bei
Jugendlichen ergaben eine statistische
Uberlegenheit gegeniiber Placebo (2, 244,
256). Positive Ergebnisse erbrachten Post-
hoc-Analysen von Studien mit oralem Zol-
mitriptan in einer Dosierung von 2,5 bis 5
mg bei Heranwachsenden und Jugendlichen
(12 bis 17 Jahre) (219, 230). Auch in dop-
pelblinden, placebokontrollierten Studien
ergaben sich in jiingster Zeit Hinweise auf
eine Wirksamkeit der Schmelztablette Zol-
mitriptan 2,5 mg bei Kindern und Jugendli-
chen (82) und des Nasensprays Zolmitriptan
(5 mg) bei Jugendlichen (139). Rizatriptan
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in einer Dosis zwischen 5 und 10 mg war
besser als Placebo (3). In Deutschland ist
derzeit ausschlieflich Sumatriptan Nasen-
spray in der Dosis von 10 mg zur Behand-
lung von Jugendlichen ab dem 12. Lebens-
jahr zugelassen. Ergotamintartrat und orale
Triptane sind fiir das Kindesalter nicht zu-
gelassen.

Behandlung von Migrdneattacken
als Notfall

Patienten, die einen Arzt zur Behandlung ih-
rer Migraneattacken rufen oder eine Notfal-
lambulanz aufsuchen, haben orale Medika-
tion meistens schon erfolglos eingesetzt.
Behandlungsform der ersten Wahl ist die in-
travendse Gabe von 1000 mg ASS mit oder
ohne Metoclopramid (51). Bestehen keine
Kontraindikationen, kann auch 6 mg Suma-
triptan subkutan gegeben werden. Die The-
rapie eines Status migrénosus erfolgt nach
Expertenkonsens durch die einmalige Gabe
von 50 bis 100 mg Prednison oder 10 mg
Dexamethason. Die Studienlage dazu ist al-
lerdings widerspriichlich. In placebokon-
trollierten Studien konnte bislang keine
konsistente Evidenz fiir die Wirksamkeit
von Steroiden bei akuten Attacken (93) oder
in der Verhinderung der Recurrence nach-
gewiesen werden (11, 70, 119, 188). Die in-
travendse Gabe von Metamizol war signifi-
kant besser wirksam als Placebo, kann aber
zu Blutdruckabfall und allergischen Reak-
tionen fithren (14, 15). Die intravendse Ga-
be von Paracetamol war in einer placebo-
kontrollierten Studie bei akuten Migraneat-
tacken nicht wirksam (137).

Behandlung der Migrdneattacke
in der Schwangerschaft

Wenn wihrend einer Schwangerschaft Mi-
grineattacken auftreten, sind die Moglich-
keiten der Akuttherapie begrenzt. Das ein-
zige Medikament, das wahrend der gesam-
ten Schwangerschaft eingesetzt werden
darf, ist Paracetamol. Im mittleren Trime-
non konnen auch andere Analgetika wie
[buprofen, ASS, Metamizol, Indometacin,
Diclofenac und Naproxen eingesetzt wer-
den. Triptane sind fiir die Schwangerschaft

Nervenheilkunde 10/2008

Deutsche Gesellschaft
fir Neurologie

nicht zugelassen. Bislang gibt es keine kli-
nischen Hinweise, dass sie zu Fehlbildun-
gen oder anderen Komplikationen in der
Schwangerschaft fithren. Fiir Sumatriptan
liegt ein groBes Schwangerschaftsregister
vor, das iiber keine erhéhe Komplikations-
rate im ersten Trimenon berichtet (90, 149,
179), dhnliche Ergebnisse zeigen auch die
kleineren Register fiir Naratriptan und Riza-
triptan (79). Aufgrund der bislang ver-
offentlichten Daten wird im Expertenkon-
sens die Gabe dieser Triptane im ersten Tri-
menon dann empfohlen, wenn in der Abwé-
gung das Kind durch sehr schwere Attacken
z. B. bei heftigem Erbrechen mehr belastet
wird als potenziell durch das Triptan.

Behandlung der akuter Migrdneaura

Zur Behandlung der akuten Migréneaura
stehen bis heute keine evidenzbasierten Ver-
fahren zur Verfiigung. Daher muss bei héu-
figen und beeintrachtigenden Auren auf die
medikamentose Prophylaxe zuriickgegrif-
fen werden. Lediglich fiir die akute Behand-
lung der Aura bei familidrer hemiplegischer
Migrine war die Gabe von 25 mg Ketamin
Nasenspray in einer kleinen placebokon-
trollierten Studie wirksam (125).

Medikamentdse Migrdne-
prophylaxe

Grundlagen

Die Indikation zu einer medikamentdsen
Prophylaxe der Migrine ergibt sich bei be-
sonderem Leidensdruck und Einschrén-
kung der Lebensqualitit. Evidenzbasierte
Kriterien fiir die exakte Indikationsstellung
zur Migraneprophylaxe liegen nicht vor, es
gibt jedoch eine empirische Untersuchung
zum Einsatz der Migréneprophylaxe in Spe-
zialeinrichtungen (260). Die medikamentd-
se Therapie sollte durch nicht medikamen-
tose Verfahren der Verhaltenstherapie und
durch Ausdauersport erginzt werden. Alter-
nativ zur medikamentdsen Therapie kann
auch eine Verhaltenstherapie als Prophylaxe
durchgefiihrt werden.
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Zusammenfassend wird eine Migrine-
prophylaxe insbesondere empfohlen, wenn
einer der folgenden Punkte vorliegt:

e Drei und mehr Migréneattacken pro Mo-
nat.

e Migrineattacken, die regelmaBig linger
als 72 Stunden anhalten.

e Attacken, die auf eine Therapie entspre-
chend den gegebenen Empfehlungen
(inkl. Triptanen) nicht ansprechen und/
oder wenn Nebenwirkungen der Akut-
therapie nicht toleriert werden.

e Bei Zunahme der Attackenfrequenz und
Einnahme von Schmerz- oder Migrane-
mitteln an mehr als zehn Tagen im Mo-
nat.

e Bei komplizierten Migréneattacken mit
beeintrdchtigenden (z. B. hemiplegi-
schen) und/oder lang anhaltenden Auren.

e Zustand nach migrindsem Infarkt bei
Ausschluss anderer Ursachen.

Sinn der medikamentdsen Prophylaxe ist ei-
ne Reduzierung von Haufigkeit, Schwere
und Dauer der Migréneattacken und die
Prophylaxe des Kopfschmerzes bei Medika-
menteniibergebrauch. Allerdings ist in den
meisten Studien nur eine Abnahme der Atta-
ckenfrequenz dokumentiert. Von einer
Wirksamkeit einer Migraneprophylaxe
spricht man bei einer Reduktion der An-
fallshdufigkeit von mindestens 50%. Zu-
néchst sollte der Patient iiber vier Wochen
einen Kopfschmerzkalender fiihren, um die
Anfallsfrequenz und den Erfolg oder Miss-
erfolg der jeweiligen Attackenmedikation
zu dokumentieren.

Nach Konsens der Expertengruppe wird
das folgende grundstzliche Vorgehen bei
einer medikamentdsen Prophylaxe der Mi-
grane empfohlen:

e Grundsitzlich sollen die Medikamente
schrittweise aufdosiert werden, da die
meisten Nebenwirkungen in den ersten
Wochen der Einnahme auftreten.

e Die meisten Medikamente zur Migréne-
prophylaxe konnen zu Miidigkeit als Ne-
benwirkung filhren, sie sollten daher
abends eingenommen werden.

e Da alle prophylaktischen Medikamente
urspriinglich eine andere Indikation ha-
ben als die Migraneprophylaxe, ist eine
eingehende Aufklérung der Patienten zur
Erhaltung der Compliance sehr wichtig.
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e Aufgrund der Pharmakodynamik der
meisten Medikamente zur Migrénepro-
phylaxe kann erst nach sechs bis acht
Wochen die Wirksamkeit beurteilt wer-
den. Bis dahin sollten die Medikamente
allenfalls aufgrund von Nebenwirkun-
gen abgesetzt werden. Zur Beurteilung
der Wirksamkeit soll ein Kopfschmerz-
kalender gefiihrt werden.

e FEine wirksame medikamentdse Prophy-
laxe sollte wenigstens sechs Monate lang
gegeben werden, dann ist ein Auslassver-
such sinnvoll, um zu iiberpriifen, ob noch
eine Indikation fiir die Prophylaxe be-
steht. In Einzelfillen kann es sinnvoll
sein, die Prophylaxe in Absprache mit
dem Patienten Giber diesen Zeitraum hi-
naus zu geben.

Substanzen zur Migrdneprophylaxe

Als Mittel der ersten Wahl haben sich seit
vielen Jahren die Betablocker Propranolol
und Metoprolol, der Kalziumkanalblocker
(calcium overload blocker) Flunarizin so-
wie in den letzten Jahren die Antikonvulsiva
Valproinsdure und Topiramat etabliert. Al-
len Substanzen ist gemein, dass sie in der
Migréaneprophylaxe hiufig bereits in nied-
rigeren Dosierungen wirksam sind als in ih-
rer Originalindikation. Dosierungen und
spezielle Nebenwirkungen finden sich in
den Tabellen 5 und 6.

Betablocker

Die Auswahl der beiden Betablocker Pro-
pranolol und Metoprolol kommt weniger
aufgrund ihrer besseren Wirkung, sondern
vielmehr als Ergebnis der zahlreichen Stu-
dien zustande, die mit diesen beiden Sub-
stanzen durchgefiihrt worden sind (jeweils
mehr als 50 Studien zu jeder Substanz). Re-
views und zusammenfassende Literatur
sind ebenfalls umfangreich publiziert wor-
den (49, 116, 142, 209). Auch andere Beta-
blocker sind wahrscheinlich wirksam, aber
deutlich schlechter untersucht. Bisoprolol
ist inzwischen ebenfalls mehrfach unter-
sucht und kann als Mittel der zweiten Wahl
gelten (246, 261). Auch fiir Timolol (222,
231) und Atenolol (89, 121, 223) liegen po-
sitive Studien vor, die allerdings alter und
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Tab.5  Substanzen zur Migréneprophylaxe mit guter Evidenzlage (Substanzen der ersten Wahl zur Migréineprophylaxe).

Nebenwirkungen: H = hiiufig; G = gelegentlich; S = selten, Kontraindikationen: A = absolut; R = relativ
@ nur bei Unwirksamkeit von oder Kontraindikationen gegen Betablockern zugelassen, b derzeit noch Off-label-use.

Substanz Tagesdosis Nebenwirkungen Kontraindikationen
Metoprolol 117 50 bis 200 mg H: Midigkeit, arterielle Hypotonie A: AV-Block, Bradykardie, Asthma
(z. B. Beloc-zok®) 6: Schlafstorungen, Schwindel bronchiale, Sick-sinus-Syndrom
S: Hypoglykimie, Bronchospasmus, R: Depression, Diabetes mellitus,
Propanolol 17 40 bis 240 mg Magen-Darmbeschwerden, Impotentai orthostatische Dysregulation
(z. B. Dociton®) coeundi
Bisoprolol T 5 bis 10 mg
(z. B. Concor®)
Flunarizin 17 5 bis 10 mg H: Midigkeit, Gewichtszunahme A: fokale Dystonie, Depression
(z. B. Natil N®) 6: Gasfrointestinale Beschwerden, R: familidres Parkinsonsyndrom
Depression
S: Hyperkinesien, Tremor, Parkinsonoid
Topiramat e N7 25bis100mg | H: Mdigkeit, kognitive Storungen, A: Niereninsuffizienz, Nieren-
(Topamax Migriine®) Gewichtsabnahme, Pardsthesien steine, Engwinkelglaukom
6: Geschmacksverdnderungen, Psychosen
S: Engwinkelglaukom
Valproinsgure ® 1) 600 bis 1800 mg | H: Midigkeit, Schwindel, Tremor A: Leberfunktionsstdrungen,
(z. B. Ergenyl chrono®) 6: Hautausschlag, Hoarausfall, Schwangerschaft (Neuralrohr-
Gewichtszunahme defekt), Alkoholmisshrauch,
S: Leberfunktionsstorungen polyzystische Ovarien

Tab.6  Substanzen zur Migriineprophylaxe mit weniger guter Evidenzlage (Substanzen der zweiten Wahl zur Migréinepro-
phylaxe). Nebenwirkungen: H = hiiufig; G = gelegentlich; S = selten, Kontraindikationen: A = absolut; R = relativ.

Substanz Tagesdosis Nebenwirkungen Kontraindikationen
Amitriptylin T 50 bis 150 mg H: Mundtrockenheit, Midigkeit, SChwindel, | A: Engwinkelglaukom,
(z. B. Saroten®) Schwitzen Prostatahyperplasie
6: Blasenstorung, innere Unruhe, R: Herzthythmusstorungen
Impotentia coeundi
Venlafoxin 0 75 bis 150 mg H: Midigkeit, Konzentrationsstorungen, A: schwere arterielle Hypertonie
(Trevilor®) S: Impotentia coeundi et generandi,
arterielle Hypertonie
Gabapentin < bis 2 400 mg H: Mudigkeit, SChwindel, Gewichtszunahme | A: schwere Leber- und Nieren-
(z. B. Neurontin®) G: Ataxie, gastrointestinale Stérungen funkfionsstérungen
Naproxon T 500 bis 1000 mg | H: Magenschmerzen A: Ulcus ventriculi, Blutungs-
(z. B. Proxen®) neigung,
R: Asthma bronchiale
Acetylsalicylsiure < | 300 mg H: Magenschmerzen wie Naproxen
(z. B. Aspirin®)
Pestwurz T 150 mg H: Magenschmerzen, Reflux keine
(z. B. Petadolex®) S: Leberfunktionsstorungen
Magnesivm < 600 mg (24 mmol) | H: Diarrhoe keine
Vitamin B, & 400 mg H: Gelbfirbung des Urins keine
von geringerer Qualitét sind, sodass diese  Kalziumkanalblocker (KKB)

Betablocker als Ausweichpréparate in Be-
tracht kommen. Fiir Acebutol (169), Alpre-
nolol (75), Oxprenolol (76) und Pindolol
(216) konnte keine prophylaktische Wir-
kung belegt werden.

Zahlreiche KKB sind in den letzten 30 Jah-
ren untersucht worden, jedoch hat nur Flu-
narizin konsistent eine signifikante Wir-
kung zeigen konnen und ist der einzige zu-
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gelassene KKB in der Migréneprophylaxe
(52, 56). Flunarizin ist ein Kalziumantago-
nist aus der Klasse der ,,calcium overload
blocker*. Flunarizin ist auch bei Kindern
ausreichend untersucht worden (81). Bei
Kindern betrdgt die Dosis 5 mg am Tag oder
jeden 2.Tag. Es gibt Hinweise, dass bei
Frauen die Gabe von 5 mg pro Tag ausrei-
chend ist, bei Ménnern betrégt die empfoh-
lene Tagesdosis 10 mg.

Nimodipin war in einer monozentrischen
placebokontrollierten Studie wirksam (95),
nicht aber in vier multizentrischen (8, 120,
164, 165). Nifedipin war ebenfalls in zwei
placebokontrollierten Studien nicht wirk-
sam (98, 162). Fiir Verapamil liegen wenige
und nur sehr kleine Studien vor, zwei waren
positiv (155, 217) und eine war negativ
(218).

Antiepileptika

Im bisher groften Studienprogramm zur
Migréneprophylaxe ist Topiramat unter-
sucht worden und konnte seine Wirkung
konsistent belegen (22, 38, 59, 210). Es ist
in einer Tagesdosis von 25 bis 100 mg wirk-
sam und zur Migraneprophylaxe zugelas-
sen, wenn Betablocker unwirksam sind, zu
Nebenwirkungen fithren oder Kontraindi-
kationen gegen Betablocker bestehen. Die
Eindosierung muss langsam einschleichend
mit Schritten von 25 mg pro Woche erfol-
gen. Therapielimitierende Nebenwirkungen
treten fast ausschlieflich in der Titrations-
phase auf (133). Valproinsdure konnte in
mehreren Studien eine deutliche Reduktion
der Attackenfrequenz belegen (91, 126,
157). Derzeit ist die Substanz fiir die Indika-
tion Migrineprophylaxe in Deutschland
noch nicht zugelassen, sodass die Anwen-
dung formal gesehen einen ,,Off-label-use*
darstellt. Die Erstattungsfahigkeit durch die
gesetzlichen Krankenversicherungen liegt
dem Gemeinsamen Bundesausschuss zur
Genehmigung vor.

Mittel der zweiten Wahl

Die Wirksamkeit von Amitriptylin ist nur in
ilteren und methodisch weniger guten Stu-
dien belegt (39, 40, 105, 263). Amitriptylin
sollte bevorzugt zur Prophylaxe gegeben
werden, wenn eine Kombination mit einem

Nervenheilkunde 10/2008

Deutsche Gesellschaft
fir Neurologie

Kopfschmerz vom Spannungstyp vorliegt
oder wenn, wie hdufig bei chronischen
Schmerzen, eine zusétzliche Depression be-
steht. Eine mogliche Alternative konnte das
insgesamt besser vertrigliche Antidepressi-
vum Venlafaxin sein, fiir das eine kleinere
placebokontrollierte positive Studie (180)
und zwei andere kontrollierte positive Stu-
dien (1, 26) vorliegen. Das Antiepileptikum
Gabapentin hatte in einer Studie in Tages-
dosierungen zwischen 1200 und 1600 mg
eine geringe prophylaktische Wirkung
(159). Hier miissen allerdings weitere Stu-
dien abgewartet werden.

ASS hat in einer Dosis von 300 mg wahr-
scheinlich eine geringe migraneprophylak-
tische Wirkung (54). Naproxen war in Do-
sierungen von 2 x 550 mg besser wirksam
als Placebo (253, 262). Limitierend sind die
gastrointestinalen Nebenwirkungen bei
Langzeitanwendung. Unklar ist, ob bei ei-
ner Monotherapie mit NSAR die Gefahr ei-
nes Kopfschmerzes bei Medikamenten-
tibergebrauch besteht. Petadolex hat seine
Wirksamkeit in zwei placebokontrollierten
Studien belegt (60,148). Sehr selten sind
schwere  Leberfunktionsstorungen  be-
schrieben worden. Mutterkraut als CO,-Ex-
trakt (63, 184) war ebenfalls in zwei Studien
marginal wirksam. In dieser Form ist das
Medikament allerdings in Deutschland
kommerziell nicht erhiltlich. Der Einsatz
anderer Formen von Mutterkraut ist nicht
untersucht und kann nicht empfohlen wer-
den. In einer Dosis von 10 mmol pro Tag
wurde fiir Magnesium in Kopfschmerzzen-
tren keine Wirksamkeit gezeigt (183), die
Dosis von 24 mmol pro Tag war in einer Po-
pulation, die in allgemeinérztlichen Praxen
betreut wurde, wirksam (181). Wenn iiber-
haupt wirksam, ist die Reduktion der Atta-
ckenfrequenz nicht sehr ausgepragt oder die
notwendigen Dosierungen werden wegen
Diarrhden nicht erreicht.

Weitere Substanzen

Die Serotonin-Antagonisten Pizotifen und
Methysergid sind prophylaktisch wirksam,
in Deutschland aber nicht mehr erhéltlich.
Lisinopril in einer Dosis von 10 mg ist in ei-
ner kleinen placebokontrollierten Studie ge-
testet worden und zeigte eine signifikante
Reduktion der Attackenfrequenz (199).
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Hier fehlen dennoch groBe Dosis-Wir-
kungsstudien. Ob Candesartan wirksam ist,
kann nach dem derzeitigen Stand der Studi-
en nicht beurteilt werden, es liegt jedoch ei-
ne positive placebokontrollierte Studie fiir
eine Dosis von 16 mg pro Tag vor (242). Von
den Dopaminagonisten ist moglicherweise
Alpha-dihydroergocryptin  wirksam (29).
Zu hochdosiertem Vitamin B, gibt es nur
kleinere, jedoch zum Teil placebokontrol-
lierte Studien, die eine Wirksamkeit vermu-
ten lassen (20, 197, 198). Vitamin B, ist in
der in Studien verwendeten Tagesdosis (2 x
200 mg) in Deutschland in Kombination mit
300 mg Magnesium als didtetisches Le-
bensmittel erhdltlich. Die Wirksamkeit der
Kombination wurde allerdings in prospekti-
ven Studien bisher nicht belegt. Coenzym
Qo wurde in einer bizentrischen placebo-
kontrollierten Studie positiv getestet (3 x
100 mg pro Tag) (192).

Lokale Injektionen von Botulinumtoxin
zeigten in fast allen placebokontrollierten
Studien zur episodischen Migrine keine
prophylaktische Wirkung (83). Dies gilt so-
wohl fiir Injektionen in vorgegebene Regio-
nen (,,fixed site“) wie bei Injektion an Trig-
gerpunkten (,,follow the pain‘). In allen Stu-
dien kam es sowohl in der Verum- als auch
in der Placebogruppe zu einer deutlichen
Reduktion der Migréneattacken.

Prophylaxe der Migrdneaura

Lamotrigin ist in der Reduktion der Haufig-
keit von Migréneattacken nicht wirksam
(221), reduzierte aber in einer offenen Stu-
die die Haufigkeit von Migraneattacken mit
Aura (134). Als weiteres Antiepileptikum
wurde bei Levetiracetam (1 000 mg pro Tag)
eine Reduktion der Attackenfrequenz bei
Patienten bei Migréne mit Aura in einer
kleinen offenen Studie berichtet (25). Flu-
narizin ist in Fallserien bei jiingeren Patien-
ten als besonders wirksam in der Prophyla-
xe von Migrineauren bzw. bei Sonderfor-
men wie der Migréne vom Basilaristyp oder
Migrénedquivalenten beschrieben worden
(32, 129) und wird daher als Expertenkon-
sens fiir diese Formen der Migréine empfoh-
len.
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Kurzzeitprophylaxe der menstru-
ellen Migrine

Die IHS unterscheidet zwischen einer rein
menstruellen Migréne, bei der die Attacken
ausschlieflich um die Zeit der Menstruation
auftreten, und einer menstruationsassoziier-
ten Migrane, bei der in wenigstens zwei von
drei Menstruationsphasen eine Migrine
auftritt, aber auch noch zusitzliche Atta-
cken auftreten diirfen. Die nachfolgend re-
ferierten Studien beziehen sich auf beide
Typen der menstruellen Migréne.

Bei der menstruellen Migrane kann eine
Prophylaxe mit 2 x 500 mg Naproxen fiinf
Tage vor und wahrend der Periode versucht
werden (190). Triptane wie 2 x 1 mg Nara-
triptan, 2 x 25 mg Sumatriptan oder 1 bzw. 2
x 2,5 mg Frovatriptan Giber fiinf bis sechs Ta-
ge sind ebenfalls bei der menstruellen Mi-
grine wirksam (173, 174, 211). Allerdings
kann es zu einer Verschiebung des Zeit-
punktes von Migréneattacken in einen Zeit-
raum auflerhalb der Attacke kommen (154).
Eine Hormonsubstitution in der Pillenpause
oder wéhrend der Menstruation war in einer
Studie wirksam (153), da offensichtlich die
Attacken in die iibrigen Zeiten des Zyklus
verschoben wurden. Empirisch kann bei
Frauen, die orale Kontrazeptiva einnehmen,
nach Riicksprache mit dem Frauenarzt die
Einnahme der Pille iiber mehrere Monate
ohne Pillenpause empfohlen werden.

Migrdneprophylaxe bei Kindern

Fiir Kinder kann die Wirkung von Flunari-
zin (5 mg pro Tag oder jeden zweiten Tag)
als gesichert angesehen werden (44). Topi-
ramat ist in einer Dosis von 15 bis 200 mg
ebenfalls bei Kindern und Jugendlichen
wirksam (258, 259). Fiir Propranolol (bis 80
mg pro Tag) gibt es Hinweise auf eine Wirk-
samkeit (151, 152). Im Ubrigen liegen keine
placebokontrollierten Studien fiir dieses Al-
ter vor, eine genauere Analyse der offenen
Studien findet sich in den Leitlinien zur Be-
handlung von Kopfschmerzen im Kindes-
und Jugendalter (81).

.
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in der Schwangerschaft

Kontrollierte Studien zu dieser Fragestel-
lung liegen nicht vor. Etwa 50 bis 80% der
Patientinnen berichten {iber eine Reduktion
der Migréneattacken in der Schwanger-
schaft (191). Als vertretbare medikamento-
se Prophylaxe in der Schwangerschaft gilt
nur Metoprolol (94). Daneben konnen Mag-
nesium und nicht medikamentose Mafinah-
men wie Entspannungsiibungen, Biofeed-
back und Akupunktur eingesetzt werden.

Prophylaxe der chronischen
Migrine

Die chronische Migrine ist nach den aktuell
angewendeten Kriterien der IHS eine Mi-
grine, die seit wenigstens drei Monaten an
wenigstens acht Tagen pro Monat auftritt;
zusétzlich muss es an wenigstens 15 Tagen
im Monat iiberhaupt zu Kopfschmerzen
kommen, und es darf kein Medikamenten-
tibergebrauch bestehen.

Topiramat ist auch in der Prophylaxe der
chronischen Migrane mit und ohne Medika-
menteniibergebrauch wirksam (68, 214).
Eine Studie hat in einer Post-hoc-Analyse
eine Wirksamkeit von Injektionen mit Botu-
linumtoxin bei der chronischen Migréne ge-
zeigt (69). Es wird derzeit versucht, dieses
Ergebnis in einer Phase-III-Studie zu repro-
duzieren, bis dahin kann diese Therapie
nicht empfohlen werden.

Unwirksame Medikamente zur
Migrdneprophylaxe

Eine grofe Vielzahl von weiteren Substan-
zen ist auf ihre Wirksamkeit in der Migréne-
prophylaxe hin untersucht worden. Hierbei
zeigte sich bei folgenden Substanzen in pla-
cebokontrollierten Studien keine Wirksam-
keit: Clomipramin (175), Clonidin (21,
45,150,168), Lanepitant (103), Montelukast
(23), Oxcarbazepin (215), Selektive Seroto-
nin-Wiederaufnahmehemmer (43, 136,
194), Cyclandelat (50, 53), Acetazolamid
(245).
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Leitlinien

AuBerdem gibt es eine Vielzahl von Sub-
stanzen, fir die zwar eine Wirksamkeit in
der Migréneprophylaxe immer wieder pos-
tuliert wird, die jedoch diese Wirksamkeit
nie in placebokontrollierten, doppelblinden
Studien gezeigt haben.

Nicht medikamentdse Verfah-
ren zur Migrdneprophylaxe

Akupunktur

Mittlerweile liegt eine Reihe zum Teil multi-
zentrischer Studien zur Wirksamkeit der
Akupunktur bei Migrine vor. Alle Studien
sind methodisch, auch bedingt durch die
fehlende Verblindung, in dem einen oder an-
deren Punkt zu diskutieren. Letztlich zeigen
aber alle Studien eine Wirksamkeit sowohl
der Akupunktur nach klassischen Gesichts-
punkten als auch der sogenannten ,,minima-
len oder Scheinakupunktur gegeniiber den
Kontrollpatienten, die auf eine Akupunktur-
behandlung warteten. In der Studie, die
Akupunktur mit medikamentosen Interven-
tionen verglich, kam es zu einer vergleich-
baren Effektstirke bei besserer Akzeptanz
der Akupunktur (4, 65, 143, 226). Die pri-
mére Einstellung der Patienten zu dem Ver-
fahren beeinflusst die Wirksamkeit. Der Ein-
satz der Akupunktur in der Migréneprophy-
laxe wird als Expertenkonsens empfohlen.

Homdopathie

Die Homdopathie ist auf Grundlage evi-
denzbasierter Studien nicht wirksam. In
randomisierten placebokontrollierten Stu-
dien fanden sich konsistent negative Ergeb-
nisse (78, 225, 250, 255).

Entspannungsverfahren und
Biofeedback

Metaanalysen kommen {ibereinstimmend
zu der Einschétzung, dass sowohl Entspan-
nungsverfahren (meist die Progressive
Muskelrelaxation nach Jacobson) als auch
verschiedene  Biofeedbackverfahren im
Mittel eine Reduktion der Migranehdufig-
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keit von 35 bis 45% erreichen (172, 182).
Die Effektstirke dieser Verfahren liegt da-
mit in dem Bereich, der fiir Propranolol an-
gegeben wird (115). Einzelheiten werden
im Abschnitt zur Verhaltenstherapie der Mi-
grine ausgefiihrt.

Andere Verfahren

Die Effekte der transkraniellen Gleich-
strom- und Magnetstimulation sind vorerst
nicht ausreichend abschitzbar (34). Die
vielfaltigen Methoden der physikalischen
Therapie haben in ihrer Anwendung fiir die
Migréne eine nachgewiesene eigenstindige
Wirksamkeit (16), insbesondere in Kom-
bination mit verhaltenstherapeutischen In-
terventionen. Eine Wirksamkeit von aer-
ober  Ausdauerbelastung/Training/Sport
wie Nordic Walking, Joggen, Schwimmen,
Radfahren, Gymnastik in der Migrénepro-
phylaxe ist nur maBig belegt (28, 128, 170).

Interventionelle Verfahren

Basierend auf Fall-Kontroll-Studien, die na-
he legen, dass insbesondere bei Patienten
mit einer Migréne mit Aura signifikant hiu-
figer ein offenes Foramen ovale vorliegt als
bei Kontrollen oder Patienten mit einer Mi-
grine ohne Aura (67, 202), und dass es eine
mogliche Assoziation der Grofe dieses
Rechts-links-Shunts mit dem Auftreten ei-
ner Migréne mit Aura gibt (204, 252), hat es
in der letzten Zeit einige Berichte iiber die
Besserung der Migréine nach interventio-
nellem Verschluss des offenen Foramens
gegeben (9, 99, 203). Die erste Shamkon-
trollierte Studie war beziiglich der priméren
Endpunkte negativ. Der sekundére End-
punkt, eine Reduktion der Migrénehdufig-
keit von > 50% war ebenfalls nicht signifi-
kant, wenn fiir die Imbalance der Kopf-
schmerzhaufigkeit in den beiden Therapie-
armen korrigiert wird (73). Eine endgiiltige
Stellungnahme zu dieser Frage ist derzeit
nicht moglich. Ein solcher Eingriff sollte
nur im Rahmen von klinischen Studien er-
folgen.

Die Durchtrennung des M. corrugator
zur Prophylaxe der Migréne ist wissen-
schaftlich nicht belegt (und auch nicht plau-
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sibel). Dasselbe gilt fiir refraktionskorrigie-
rende Eingriffe an den Augen.

Die chronische Stimulation des N. occi-
pitalis bei chronischer Migréne hat zwar in
unkontrollierten Fallserien eine Wirksam-
keit gezeigt (156, 201), ansonsten hat sie
bisher aber nur experimentellen Charakter.
Sie sollte nur im Rahmen von kontrollierten
Studien erfolgen.

Verhaltenstherapie der Migrdne
Grundlagen

Fiir die Therapie der Migréne liegen psy-
chologische Behandlungskonzepte und de-
ren Evaluationen vor (7). Die Indikation fiir
eine psychologische Behandlung orientiert
sich an der Indikation fiir eine pharmakolo-
gische Prophylaxe (31). Danach kommen
3,8% der Deutschen mit einer haufigen Mi-
gréne (> 2 Attacken pro Monat) und alle Pa-
tienten (bis zu 2% der Allgemeinbevdlke-
rung) mit einem Kopfschmerz bei Medika-
menteniibergebrauch (> 10 Einnahmetage
von Migrénemedikamenten pro Monat) fiir
eine psychotherapeutische Behandlung in

Betracht.

Psychologische Behandlungsprogram-
me sind insbesondere indiziert bei Patienten
mit chronischen langjahrigen Kopfschmer-
zen, da diese in der Regel unter einer hohen
Komorbiditit leiden (5):

e Das Risiko fiir verschiedene Formen der
Depression und fiir Angsterkrankungen
ist fiir Migrinepatienten zwei- bis vier-
mal hoher als fiir Gesunde.

e Die Wirkrichtung ist bidirektional. Mi-
grine steigert das Risiko einer nachfol-
genden depressiven Episode (Odds Ratio
= 5) und eine Major Depression steigert
das Risiko einer nachfolgenden Migra-
neattacke (Odds Ratio = 3).

e Angststorung und Depression erhhen
die Beeintrichtigung durch die Kopf-
schmerzen.

e Depression ist ein entscheidender Chro-
nifizierungsfaktor fiir Kopfschmerzen.

e Personlichkeitsstorungen haben eine ho-
he Kopfschmerzinzidenz.

Die Behandlung der Komorbiditéten ist ent-
scheidend fiir den Behandlungserfolg so-
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wohl der nicht medikamentdsen als auch der
medikamentdsen Kopfschmerztherapie.

Die in der Migrénetherapie angewende-
ten psychologischen Verfahren entstammen
tiberwiegend der Verhaltenstherapie (VT).
Fiir diese Verfahren ist eine zur Beurteilung
der Evidenz ausreichende Studienlage ver-
fiigbar. Andere Schulen bleiben die Evalua-
tion ihrer Konzepte schuldig. Die wichtigs-
ten unimodalen Verfahren sind die thermale
Biofeedbackbehandlung, die EMG-Bio-
feedback-Therapie und die Progressive
Muskelrelaxation (PMR). Als multimodales
Verfahren kommt die kognitive Verhaltens-
therapie (KVT) zur Anwendung. Die Thera-
pieverfahren werden in der Migrédnebehand-
lung sowohl schmerzspezifisch (z. B. bei
der PMR) als auch schmerzunspezifisch an-
gewandt. Schmerzunspezifische Verfahren
zielen auf unspezifische GroBen wie Stér-
kung der Selbstkontrollkompetenz (unimo-
dal) oder Minimierung der Beeintréchti-
gung bzw. verbesserte Schmerzbewaltigung
(multimodal).

Der multimodalen KVT liegt das bio-
psycho-soziale Schmerzmodell zugrunde.
Die KVT ist kognitiv-behavioral ausgerich-
tet und beriicksichtigt die Komponenten
und Ebenen eines Menschen, in denen sich
die Konsequenzen der Schmerzerkrankung
im Einzelfall finden lassen. Das Hauptziel
dieses Verfahrens ist die Minimierung der
Beeintrichtigung durch den Schmerz sowie
die Erhéhung der Selbstkontrolle (114). In
der KVT liegen fiir Kopfschmerzpatienten
gut ausgearbeitete standardisierte Program-
me vor, sie lasst sich zeit- und kostendkono-
misch durchfiihren (unter zehn Sitzungen)
und ist in der Gruppe genauso wirksam wie
bei Einzeldurchfiihrung.

Evidenz der psychologischen Therapie
der Migrdne

Umfangreiche Metaanalysen (17, 18, 106)
und evidenzbasierte Reviews (7, 117) kom-
men zu dem iibereinstimmenden Ergebnis,
dass alle zur Therapie der Migréne einge-
setzten KVT-Verfahren besser wirksam sind
als eine Placebomedikation und vergleich-
bar wirksam mit einer prophylaktischen
Medikation, insbesondere dann, wenn nach
drei oder sechs Monaten Auffrisch-Sitzun-
gen angeboten werden (19). Additive Effek-
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te sind bei der Kombination von Biofeed-
back mit PMR und vor allem unter der Kom-
bination von verhaltenstherapeutischen und
pharmakologischen Verfahren gegeben
(107, 117). Die erzielten Verbesserungen im
Schmerzerleben sind zeitstabil und auch
noch nach mehreren Jahren nachweisbar
(6). Insbesondere ldsst sich mit Biofeedback
die Frequenz der Migrineattacken nachhal-
tig reduzieren (172). Ca. 50% aller Migra-
nepatienten profitieren von KVT. PMR ist
besonders geeignet fiir jlingere Patienten
mit kiirzerer Dauer der Erkrankung (gute
Chancen bei weniger als zwei Jahren) und
niedriger Beeintrichtigung sowie geringer
Schmerzfrequenz.  Kognitiv-behaviorale
Verfahren zeigen dann eine besonders hohe
Effizienz, wenn die Patienten hohen All-
tagsbelastungen ausgesetzt sind, ausgeprag-
te depressive Symptome und ein maladap-
tatives Bewaltigungsverhalten zeigen. Kos-
teneffektive Minimal-contact- (eine bis
sechs Sitzungen) und Standard-Behandlun-
gen (zwolf bis 16 Sitzungen) sowie Grup-
pen- und Einzeltherapien sind gleich wirk-
sam. Behandlungen via Telefon oder Inter-
net sind in der Erprobung und zeigen gute
erste Erfolge (227).

Migrénepatienten mit einer klinisch ma-
nifesten Angststorung oder Depression
miissen vor der Schmerzbehandlung psy-
chotherapeutisch oder medizinisch versorgt
werden, Patienten mit einem Medikamen-
teniibergebrauch miissen gleichzeitig oder
vorher entzogen werden (205). Die Wirk-
samkeit (Index aus Intensitit und Frequenz
der Kopfschmerzen) der einzelnen Thera-
pien und Therapiekombinationen ist Tabelle
7 zu entnehmen.

Verhaltenstherapie der kindlichen Migréne

Metaanalysen (112, 241) und Reviews
(130) auf der Basis von Effektstérken, die
Pré-post-Verdnderungen wiedergeben, zei-
gen die beste Wirksamkeit fiir thermales
Biofeedback und die Kombination aus ther-
malem Biofeedback mit PMR. PMR als
Einzelverfahren und KVT-Programme fiir
Kinder sind im Pra-post-Vergleich weniger
wirksam, erreichen jedoch dhnliche Effekte
wie eine prophylaktische Medikation (sero-
tonerge Priparate, Kalziumblocker, Beta-
blocker). KVT-Programme haben die l&ngs-
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Tab. 7 ] .
Ubersicht iber nicht medi- Therapieverfahren Vgrbesserqu'der Effekistiirke
kamentdse Therapiever- Migréneaktivitét (%)
f(lhhrlen in der Migrénepro- Progressive Muskelrelaxation (PMR) 32-37 0,55
phylaxe.
thermales Finger-Biofeedback (tBFB) 35-37 0,38
PMR -+ tBFB 33-50 0,40
PMR + tBFB + Propranolol 50-70
muskuldres Feedback (EMG-BFB) 40 0,77
Kognitiv-behaviorale Therapie (KVT) 35-49 0,54
KVT + tBFB 38 0,37
Placebo-Medikament 14-30
keine Behandlung 2
Propranolol 44

te Wirkungsdauer (bis zu zehn Jahren). Ein
validiertes multimodales Programm, das
kognitiv-behaviorale und Entspannungs-
bausteine integriert, ist deutschsprachig von
Denecke und Kroner-Herwig vorgelegt
worden (46).

Alle anderen in der Behandlung der
kindlichen Migrane eingesetzten Verfahren
inklusive einer Migréne-Didt (oligoantige-
ne Erndhrung) und die Homdopathie haben
einen ungekldrten Stellenwert.

Verfahren ohne Wirksamkeits-
nachweis

Auch und gerade zur nicht medikamentdsen
Therapie werden zahlreiche Verfahren an-
geboten und beworben, fiir die keine kon-
trollierten Studien vorliegen. Hierzu gehd-
ren (unvollstdndige Auflistung): Zervikale
Manipulation, Chiropraktische Therapie,
Lokale Injektionen in den Nacken oder die
Kopfhaut, Manualtherapie, Neuraltherapie,
Autogenes Training, Hypnose, Hyperbare
Sauerstofftherapie, Tonsillektomie, Ozon-
therapie, FuBreflexmassage, Magnetfeld-
behandlung, Reizstrome, TENS, Aufbiss-
Schiene, Gebisskorrektur, Zahnextraktion,
Entfernung von Amalgamfiillungen, Psy-
chophonie, alle Formen alimentérer Didten,
Frischzelltherapie, klassische Psychoanaly-
se, Darmspiilungen, Sanierung vermeintli-

cher Pilzinfektionen des Darmes, Hyster-
ektomie, Durchtrennung des M. corrugator,
Augen-Laser-Akupunktur.

Besonderheiten fiir Osterreich

o Almotriptan und Naratriptan sind in Os-
terreich erhéltlich, unterliegen jedoch ei-
ner gesonderten cheférztlichen Bewil-
ligung.

e Valproinsdure ist in Osterreich unter dem
Handelsnahmen Convulex®(R) in oraler
Form fiir die Migraneprophylaxe zuge-
lassen.

e Naproxen ist in jeder Form rezeptpflich-
tig.

e Pestwurz und Mutterkraut sind nicht zu-
gelassen bzw. nur iiber internationale
Apotheke zu beschaffen.

e Pizotifen und Methysergid sind nicht im
Handel.

e Die Kombination aus Magnesium und
Vitamin B, ist im Handel nicht erhalt-
lich.

e Die Osterreichische Kopfschmerzgesell-
schaft empfiehlt den Einsatz einer medi-
kamentdsen Prophylaxe ab einer Haufig-
keit von sechs Migranetagen pro Monat.

e Weitere Informationen finden regionale
Verschreiber unter www.kopfschmerzge
sellschaft.at.
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Besonderheiten fir
die Schweiz

e Wihrend in der Vergangenheit die Kran-
kenkassen in der Schweiz den Off-label-
use verschiedener prophylaktisch wirk-
samer Substanzen praktisch ausnahms-
los unterstiitzten, werden zunehmend
nur Substanzen, fiir die die Indikation
besteht, riickerstattet.

e Bis auf wenige Ausnahmen sind die von
der Schweizerischen Kopfwehgesell-
schaft vertretenen Therapierichtlinien
kompatibel mit den Empfehlungen der
DMKG.

e Fiir den Verschreiber vor Ort sei auf die
periodisch iiberarbeiteten Therapieemp-
fehlungen der Therapiekommission der
Schweizerischen Kopfwehgesellschaft
verwiesen (www.headache.ch).

Erklirungen der Autoren:

Diese Leitlinie entstand ohne Einflussnahme oder
Unterstiitzung durch die Industrie. Die Kosten fiir die
Erstellung wurden von der DGN und der DMKG ge-
tragen. Die Autoren erkldren im Einzelnen die folgen-
den Interessenkonflikte seit Erstellung der letzten
Leitlinie zur Migréanetherapie (Zuwendungen als Ho-
norare oder Forschungsunterstiitzung von freien Un-
ternehmen):

Hans-Christoph Diener: Addex Pharma, Allergan, Al-
mirall, AstraZeneca, Bayer Vital, Berlin Chemie, Co-
Lucid, Boehringer Ingelheim, Bristol-Myers Squibb,
GlaxoSmithKline, Griinenthal, Janssen-Cilag, John-
son & Johnson, Lilly, LaRoche, 3M Medica, MSD,
Novartis, Pierre Fabre, Pfizer, SanofiAventis, Schaper
und Briimmer, Weber & Weber.

Stefan Evers: Addex Pharma, AGA Medical Corpora-
tion, Allergan, AstraZeneca, Berlin Chemie, Boehrin-
ger Ingelheim, CoLucid, Desitin, Eisai, GlaxoSmith-
Kline, Ipsen, Janssen-Cilag, Merz, MSD, Novartis,
Pfizer, Reckitt-Benckiser, UCB.

Giinter Fritsche: keine Interessenkonflikte.

Peter Kropp: Berlin Chemie, MSD.

Christian Lampl: AstraZeneca, Bayer, Janssen-Cilag,
Pfizer.

Volker Limmroth: keine Angaben zu Interessenkon-
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