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1. UVOD

Migréna a jiné primarni bolesti hlavy piedstavuji v ordinacich praktickych l¢kaita a
neurologll zavaznou problematiku, které vSak zatim Casto neni vénovana patficnd pozornost,
zejména v Casnych fazich vyskytu potizi. I kdyZz nutno fici, ze se situace rok od roku
zlepsuje. Migréna se spolu s dalSimi nemocemi (jako napf. obezita, cukrovka nebo
hypertenze) tadi k tzv. civilizaénim chorobdm. Sama o sob& neohrozuje pacienta na zivote,
ale vyrazn¢ snizuje kvalitu jeho zivota.

Migréna je zatim nevylécitelné onemocnéni. LéCbou se snazime odstranit nebo zmirnit
doprovodné symptomy a eliminovat vyskyt atak. Diilezité je intenzivni patrani po pti¢inach
nemoci, vyhledavani spoustécich faktorti a jejich nasledna eliminace. Negativni vliv maji
predevsim chronické stresové situace, které pacienta neurotizuji a vedou az k depresivni
symptomatologii. To je pocatek cesty, ktera vede u mnoha piipadl k rozvoji dennich nebo
témét dennich bolesti hlavy. Pokud se tyto situace vyskytuji Casto, je dobré tento problém
fesit ve spolupraci s psychologem a/nebo psychiatrem.

Soucasna farmakoterapie migrény disponuje bohatou Skalou antimigrenik rtznych
farmakologickych skupin, kterd postihuji patogeneticky proces na riznych urovnich.
Farmakologickou 1é¢bu miZzeme rozdélit na 1éébu akutni a profylaktickou, dale na
specifickou a nespecifickou. Mezi specificka antimigrenika patii ergotamin, DHE a triptany.
K nespecifickym 1éCiviim fadime opioidni a neopioidni analgetika, NSAID, antiemetika a
Valproéty.lo)

V nésledujici praci jsem pomoci reSerze shrnula nové dostupné poznatky ze zahrani¢ni
1 nasi literatury a zjistila, jak se meénila spotfeba antimigrenik u pojiSténci VoZP
Vv jihoCeském kraji a piilehlych okresech v letech 1999 - 2005. Pfi zpracovavani
experimentalni ¢asti jsem vychdzela z dat poskytnutych Vojenskou zdravotni pojistovnou.

Cilem bylo pokusit se nastinit trendy ve vyvoji spotieby antimigrenik ve sledované oblasti.



2. TEORETICKA CAST

2.1 Definice migrény

Migréna je chronické zdchvatovité onemocnéni, charakterizované atakami pulzujici
(pfevazné unilateralni) bolesti hlavy stiedni az tézké intenzity, trvajici obvykle 4-72 hod.
V90 % ptipadd je provazena nauzeou, ve 30 % zvracenim. Soucdsti zachvati je
precitlivélost na zevni podnéty: fotofobie, fonofobie, ¢asto i osmofobie. Zachvaty migrény
byvaji provazeny také fadou velmi neptijemnych vegetativnich ptiznakt, v neposledni fad¢ i
anxietou. Mezi jednotlivymi zachvaty bolesti je pacient zcela zdrav.*"

Jina definice oznacuje migrénu jako naucenou, geneticky zakddovanou obrannou reakci
mozku pfi jeho metabolickém pietizeni a pii selhani, resp. vyCerpani, jeho ochrannych
systémi (zvl. serotoninergnich).l)

Jedna se o nejznaméjsi primarni bolest hlavy.

2.2 Historie migrény

Bolesti hlavy, vcetné migrény, nejsou zdaleka onemocnénim moderni doby. Trapi

lidstvo samo jiz od nepaméti. Mnoho znamych védcti a umélct trpélo migrénou, napft.

francouzsky fyzik Pascal, fyzik a fyziolog Helmholtz nebo Maupassant.lo)

Za ur€ity nepfimy dikaz muizeme povaZovat nékteré archeologické nélezy. Byly
nalezeny lebky se zndmkami trepanace, pochazejici z doby neolitické (7000 let pied
Kristem). Trepanace mély vyhanét démony a zI¢ duchy, mozna mely 1€€it i epilepsie, bolesti
hlavy a silenstvi.?”

Prvni popis migrény byl nalezen na jedné sumérské desticce, ktera pochézi z doby mezi

4 a 3 tisici lety pted Kristem.'?

vvvvv

néj znali staii Egyptané migrénu, neuralgie a nékteré typy vyzatujicich bolesti hlavy.
Do historie migrény se zapsal i vynikajici fecky lékai Hippokrates (460-377 pted
Kristem) svym detailnim popisem migrény i s projevy zrakové aury a zvracenim. Pozdé&ji

popsal i jiné formy migrény, napi. po cviceni nebo sexudlni ¢innosti.



Jinym vyznamnym jménem je Cornelius Celsius, fimsky spisovatel, ktery zminil
moznost indukce bolesti hlavy pitim vina a expozici teplu.

Klasicky popis migrény pochazi zroku 80 naSeho letopoctu od Aretaeu
z Cappadocia.””

Recky 1ékat Galén (129-201 naseho letopoétu) vytvofil slovo hemikranie (polovina
lebky), aby mohl popsat bolesti v jedné poloviné hlavy. Tento termin byl pozd¢ji pretvoren
na hemigranea a migranea az na dnes pouzivany pojem migréna.lo)

Charles Le Pois popsal roku 1618 piechodné poruchy citlivosti a levostrannou
hemiparézu v ramci silnych bolesti hlavy.

Ve sttedoveéku bylo k 1é€bé migrény doporucovano opium a ocet. Jesteé v 17. stoleti
doporucil William Harvey trepanaci lebky.

V roce 1669 se Svycarsky lékai Wepfer zabyval zrakovou aurou u migrény. O néco
pozdé&ji, v roce 1723, napsal Vater disertaci o hemianoptické migréné se skotomy.

Prvni monografie o migréné byla napséna v roce 1873 (Liveing: ,,On Megrim, Sick-
Headache, and some Allied Disorders: A Contribution to the Pathology of Nerve Storms®).
Autor se zde zabyva pfi¢inami vzniku migrény. Domniva se, Ze je zplsobena poruchami
autonomniho nervového systému.

Zasadnim zlomem pro pozndni mechanismu migrény a ostatnich bolesti hlavy bylo
1écebné pouziti ergotaminu (1928) a dihydroergotaminu (izolace 1943). Nemén¢ vyznamnym
poznatkem byl objev riznych tfid a podtiid 5-HT receptorii (tfidy 1-7, podtiidy A-F), ktery
umoznil zavedeni specifickych antimigrenik do klinické praxe. Vyzkum agonisti téchto
receptort vedl k upfesnéni patofyziologie migrény.

Velkym piinosem bylo zalozeni mezinarodnich odbornych spole¢nosti. V roce 1983

vznikla International Headache Society (IHS), o nékolik let pozdéji, v roce 1991, European

Headache Federation (EHF). V Ceské republice byla v roce 1993 zalozena Czech Headache

Society (Sekce pro diagnostiku a 1é¢bu bolesti hlavy pti Neurologické spoleénosti CR) a
vznikly prvni poradny pro diagnostiku a 1é¢bu bolesti hlavy.

V soucasné dob¢ stale jesté nezndme mechanismy vzniku a rozvoje migrény do vSech
detailli, ale jsou jiz znamy zakladni stavebni kameny, které nam poméhaji v bézné klinické

praxi.?”)



2.3 Vyskyt migrény

Primarni bolesti hlavy se spolu s Pravalanca

cukrovkou, obezitou, vysokym krevnim i}
Zeny 15-20% Muzi 6%

tlakem, srde¢nim infarktem a mozkovou
mrtvici oznacuji nékdy také jako ’

civilizaéni choroby. Pfii pouziti kritérii

IHS bylo zepidemiologickych studii
zjisténo, ze prevalence migrény je u Zen V soucasné dobé se odhaduje, 7e v CR je okolo
15-20 %, u muzi 6 %. Epidemiologické 850 000 — 1 000 000

studie u déti jsou problematické, zvlasté il peaiiengripnon
kvali  odlisnému  klinickému obrazu.  Obr. 1: Prevalence migrényl)
Predpoklada se, ze tfada téchto pacientt

ziistava neodhalena. Obvykle se prevalence migrény u déti pohybuje kolem 4-5 %.'%

Prvni zachvaty migrény pozorujeme vétSinou v détstvi nebo v dobé dospivani. Vyskyt
prvnich zachvatl u osob nad 50 let je podeziely ze sekundarity.27)

Prvni ataky postihuji dfive chlapce nez divky. Migréna s aurou se objevuje diive nez
bez aury. Vrchol incidence migrény s aurou u chlapci je kolem 5. roku zivota, bez aury
kolem 10. - 11. roku. U divek je maximum incidence migrény s aurou kolem 12. - 13. roku a
bez aury mezi 14. a 17. rokem Zivota. Vyskyt migrény v pfedpubertalnim obdobi je Castéjsi u
chlapctli, pak se pomér vyrovnava. Kolem 20 let trpi Zeny migrénou vice nez 2x Castéji.
Jednim z faktort, ktery odpovida za Castéjsi vyskyt u zen, jsou cyklické hormonalni zmény
spojené s menstruaci. Vrchol prevalence migrény je u obou pohlavi kolem 40 let, pfi¢emz u
Zen je tento jev az 3x Castéjsi. V dalSich letech pocet atak u obou pohlavi pozvolna klesa, viz
obr. 2.2

Prevalence podle pohlavi a véku

MuZi  wu. Zem
30 4

25

20

% prevalence

0 20 30 40 50 60 70 80 100
Vek (roky)

Lipton and Stewart Neurology 1993

Obr. 2: Prevalence migrény podle pohlavi a véhku®
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2.4 Farmako - ekonomické aspekty migrény

Hlavnim negativnim a bohuzel velmi podstatnym limitujicim faktorem 1écby migrény
zustava velka finan¢ni narocnost této moderni terapie, ktera neni ¢asto akceptovéna.l3)

Ekonomickéd zatéz spoleCnosti migrénou je v souCasné¢ dobé vyssi v Americe nez
Vv Evropé. U obou polozek ekonomické zatéze (piimé naklady na lékarskou péci a 1écbu,
nepiimé naklady v disledku pracovni neschopnosti a snizené produktivity prace) jsou rocni
vydaje ohromné.

V roce 1998 byla v USA provedena studie, ktera se zaméfila na celkové naklady na

farmakoterapii migrény. Zjisténé udaje uvadim v nasledujici tabulce.”

Tab. 1: Farmakoekonomika migrény (USA)l)

Miliony americkych dolarti

Vydaje Muzi Zeny Celkem
Medicinské 193 1033 1226
Absence v zaméstnani 1240 | 6662 7902
Ztrata produktivity 1420 | 4026 5 446
CELKEM 14 574

Z ekonomického hlediska je velmi dilezity poznatek, Ze i ve velmi vyspélych zemich je

upfednostiovana lécba ,,krok za krokem*. Pii tomto zpisobu 1é¢by dostava i pacient s tézkou

migrénou nejprve bézna analgetika, poté kombinovand a teprve pii neuspéchu posledné
jmenovanych analgetik pfichazi na fadu specificka 1écba.
Dochézi tak ke zbyte¢nému prodluZzovani doby neschopnosti a zvySovani nepiimych

nakladi. ReSenim je ,stratifikovand 1é¢ba“, kdy je provedena rychla diagnostika a

kvantifikace migrény na zéklad€ miry vyfazeni pacienta z béZného Zivota. Podle téchto idaji
se dostane pacientovi odpovidajici péce.

V Ceské republice stale vyrazné pievazuje postup ,krok za krokem®. Zdravotni
pojistovny vyzaduji pfed schvalenim drazsi specifické 1é€by migrény neuspésSnost jinych
postupt. Z ekonomického hlediska je to postup nevhodny, ktery spiSe zvySuje nez snizuje

naklady na [é¢bu migrény.27)
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2.5 Predispozice

e abnormalni struktura a funkce trombocyt

e dysfunkce a instabilita veget. NS

e abnormalni funkce opidtovych receptorti

e alterace hladin ovaridlnich hormoni

e redukce aktivity metabolickych enzymu

e (monoaminooxidaza/phenosulphotransferaza aj.)
e nizké hladina Mg v mozk. tkani

e hypersenzitivita N-methyl-D-aspartatového receptoru (NMDA)

2.6 Patofyziologie migrény

Hlavné diive byla migréna velmi podceniovana a nebyla ji vénovéna patfi¢na dalezitost.
A to hlavné z toho diivodu, ze neohrozuje pacienta na zivoté. V poslednich letech se situace
pomérné vyrazné zlepsila. Probihaji intenzivni vyzkumy, které pfindseji cenné dil¢i poznatky
tvotici stavebni kameny ve slozité mozaice patogeneze migrény. Jsou znamy zakladni body
patofyziologického procesu, vétsinou vSak neni znama mira jejich uplatnéni u jednotlivych
typll migrény. Vznikla fada hypotéz a teorii, Zddna vSak nevysvétluje kompletné vSechna

stadia migrény. Teorie jsou nasledujici:

e teorie vaskularni

e teorie otevienych arterioven6znich anastomoz
e teorie neurogenni

e teorie destiCkova (viz obr. 3)

e teorie molekularni

e teorie hypoxicka

e teorie neurovaskularni’”

12
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Obr. 3: Destickova teorie

Profesor Goadsby shrnul pfedstavu o podstaté¢ migrény na zakladé novych poznatkd,
zjisténych pomoci nejmodernéjSich funkénich zobrazovacich technik a neurobiologie
migrény. Uvedl, ze dosavadni vysledky vedou k ndzoru, Ze prvotni pfi¢inou zachvatu je
pfechodna funkéni porucha mozkové tkang, kterd se §ifi po mozkové kife. Tato porucha se
vyznaCuje bioelektrickymi a metabolickymi zménami nervovych bunék s vyraznym
pfesunem iontll mezi nitro- a mimobunéénym prostorem. Je provazena pirechodnym

poklesem mozkového krevniho pritoku v misté poruchy.lg)

2.6.1 Vliv genetickvch faktoru

Migréna je multifaktoridlni chronické onemocnéni, vyvolané plisobenim vnitinich a
zevnich faktort (viz kap. 2.8 Spoustéci faktory migrény, str.26).

Z vnitinich pfi€in jsou dulezité genetické faktory. Usuzujeme tak na zakladé vétsiho
vyskytu migrény u mladsi populace, v nékterych rodinach (n€kdy az pravidelny vyskyt) a
také na zaklad¢ ndlezu defektu na chromozomu 19p13 u familidrni hemiplegické migrény
(FHM).2"

Profesor Ferrari uvedl, Ze tato odchylka se pravdépodobné uplatituje i u béznych forem
migrény s aurou i bez aury. Uvazuje se o jiném genetickém defektu téhoZ genu, uplatiiovat se
vSak mohou 1 jiné dosud neznamé genetické odchylky.ls)

Genetické (a soucasn€ i1 environmentalni) faktory maji vliv také na vysSi vyskyt

migrény u dvojcat. Studie na dvojcatech jsou povazovany za vhodny model pro vysvétleni
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fenotypovych variaci mezi jednotlivei v dasledku téchto faktor. Studie byla provedena u
skupiny 1480 osmi- az devitiletych dvojéat ve Svédsku pomoci dotazniku. Bylo zji§téno, Ze
dédicnost dispozice k rekurentnim bolestem hlavy je 70 % jak u chlapct, tak u divek, tzn. Ze
geneticky vliv nemé¢l vztah k pohlavi. Nebyl zjistén rozdil ani mezi jedno- a dvouvaje¢nymi
dvojcaty. Autofi usuzuji, Zze na dispozici ma vliv spiSe genetickd piibuznost nez spole¢né
zivotni prostfedi.ZS) Nekteré dalsi studie potvrzuji vyssi vyskyt migrény u jednovajeénych
dvojéat.m)
Migréna se vyskytuje u nékterych prokazané genetickych chorob s defektem
chromozomu 19p13:
e MELAS (mitochondric encefalomyelopathy with lactat-acidosis and stroke-like
episods)
e CADASIL (cerebral autonomic dominant arteriopathy with subcortical infarcts
and leukoencephalopathy)

e HPCA (hereditary paroxysmal cerebellar ataxia)

Prepoklada se, Ze nejCastéjsi typy migrény (napf. migréna bez aury) nevznikaji pouze

jako jednoduchy nebo jediny geneticky defekt.

2.6.2 Patofyziologie migrény s aurou a bez aury

K patofyziologii migrendzni aury a migrendzni ataky existuje fada hypotéz:
e hypotéza ,,spreading depression* - u migrény s aurou byla pozorovana oligémie
s naslednou hyperémii
e hypotéza fokalni ischémie - u migrény bez aury dochazi k intenzivni fokalni
oligémii
e hypotéza, Ze migréna s aurou 1 bez aury jsou podminény cerebralni dysfunkci

(pomoci EEG zjiSténa jednostranna deprese alfa spektra)

Zatim neni jisté, zda migréna s aurou podléha jinym zakonitostem nez migréna bez
aury. Pravdépodobné jde vSak o rlizné manifestace stejného zékladniho procesu. Rozdil je
Vv prokrveni mozku. U migrény bez aury neni inicialni pokles prokrveni tak vyznamny, aby

vyvolal klinické p¥iznaky.*”
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2.6.3 Trigeminovaskularni systém (TGS)

Podle Moskowitze zprosttedkovava vnimani bolesti u migrény tzv. trigeminovaskularni
systém. Béhem migren6zniho zachvatu byla zjiSténa vyssi hladina CGRP (calcitonin gene-
related peptid), ktera vznika jako nasledek aktivace trigeminovaskularniho systému, kdy

dochazi k uvolnéni neuropeptidi.

Struktura trigeminovaskularniho systému:

e mozkové tepny a dura mater s algoreceptory (iritace napt. vazodilataci)
e C vlakna pienasejici bolestivé vjemy
e vlakna oftalmické vétve trigeminu

e centralni zpracovani algickych signalt v komplexu jader n. trigeminu

Aktivace trigeminovaskularniho systému:

e 7z mozkové kliry (emoce, stres)
e 7 talamu (excesivni aferentni stimulace — svétlo, hluk, zapachy)
e 7 hypotalamu (poruchy vnitiniho prostiedi)

e jiné aktivacni mechanismy:

sekundarni aktivace pfi cortical spreading depression

- sekundarni aktivace biochemickymi pfesuny na trovni kortexu

reflexni aktivace kmenovych jader impulzy z kortexu

primarni aktivace hyperexcitabilnich jader mozkového kmene vlivem
spoustécich faktorti migrény
- pifima aktivace trigeminovaskularniho systému vazo- a neuroaktivnimi

substancemi (alkohol, nitroglycerin, aminy, léky)27)
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Obr. 4: Receptorové systémy ucastnici se patogeneze migrényzg)

Mechanismus aktivace TGS a vznik perivaskuldrniho zanétu:

Po depolarizaci zakonceni nociceptivnich vlaken TGS se vzruchy propaguji smérem do
Gasserského ganglia. Jakmile vzruchy dosahnou mista atonalniho vétveni, propaguji se také
antidromné do dal8i axonalni vétve (tzv. ,,axonalni reflex®, ktery vede k §ifeni celého procesu
na dals$i intrakranidlni cévy). Pti depolarizaci nociceptivnich vladken se ze zakonceni uvoliiuji

vazoaktivni neuropeptidy (substance P, neurokinin A, CGRP), viz obr. 5 a obr. 6.

16



Obr. 5: Schématické znazornéni tri vetvi trojklaného nervu, gasserského
ganglia a hornich tii krcnich korenit (C1, C2, C3). Prerusovand cara
predstavuje sestupny tr. spinalis trojklaného nervu a vzestupnou drdahu
tvorenou druhymi senzitivnimi neurony probihajicimi po prekiiZeni ze
spinalniho jadra do druhostranného thalamu. V gasserském gangliu
Jjsou bunécna téla aferentnich axonii, ktera inervuji durdlni a pialni cévy

vetsinou prostrednictvim oftalmickeé vetve trojklaného nervu. 10

Substance P uvoliluje serotonin z krevnich desticek a serotonin, histamin a dalsi
substance (vcetné prostaglandinll) z mastocytil. VétSina téchto latek plsobi na specifické
endotelialni receptory, dochéazi k syntéze oxidu dusnatého (NO) v endotelidlnich buiikéch a
jeho prostednictvim k vazodilataci.

CGRP vede kvazodilataci pfimym puasobenim na hladkou svalovinu stény cév.
Substance P a neurokinin A vedou k extravazaci plazmatickych proteint. Vyviji se sterilni
perivaskularni zanét.

NO svym prozanétlivym pusobenim podporuje rozvoj zanétu, zpétné stimuluje
nociceptivni nervova zakonceni a vede k dalsimu uvoliiovani neuropeptidi. Tim vznika
bludny kruh, prohlubujici cely proces. Prostaglandiny uvolnéné z mastocytii rovnéz snizuji
prah podrazdéni nociceptivnich zakonceni a senzibilizuji je. Uvazuje se, Zze zejména u
migrény bez aury mohou vést nckteré provokacni faktory k tvorbé NO svym piimym

pusobenim na endotelidlni receptory, viz obr. 6.0
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Obr. 6:  Aktivace trigeminovaskuldrniho systému se vznikem sterilniho

. L ;10
perivaskularniho zanétu )

Shrnuti

U pacienta s nizkym migrendznim prahem (danym napi. genetickou dispozici) vznikne
pfi soubéhu nékterych nepiiznivych zevnich faktorti (stres, meteorologické faktory,
nedostatek ¢i nadbytek spanku, rizné excesy atd.) nebo periodickych vnitinich faktort
(kolisdni hladin hormonii béhem menstruace apod.) situace, kdy je ,,zapnut™“ generator
migrény (oblast nc. coeruleus, rhaphe jadra) v mozkovém kmeni.

Prvnim nasledkem je pokles regiondlniho mozkového prokrveni. Pokles na kritické
hodnoty zptisobuje vznik symptomd aury. U méné vyraznych poklesii aura nevznikne.
Redukované regionalni prokrveni vyvolava vazodilataci pfevazné extracerebralnich tepen a
anastomoz. Soucasn€ se aktivuje trigeminovaskuldrni systém, ktery antidromnim
podrazdénim vede k uvoliiovani neuropeptidii (neurokinin A, substance P, vazoaktivni
intestinalni peptid, CGRP), aktivizuje se oxid dusnaty (NO) a poklesne mnozstvi
perivaskularniho 5-HT.

Vysledkem je akcentace vazodilatace, vznik neurogenniho sterilniho zanétu se vSemi
nasledky a zpétna nociceptivni signalizace do nc. caudalis (spinalis) n. trigemini. Aktivace
téchto struktur mozkového kmene neni dostate¢né utlumena systémem regulujicim bolest a
bolesti jsou vedeny do oblasti 1. vétve trigeminu a do oblasti dermatomu C2. Kazdy dalsi
iritacni vstup do tohoto systému (z oblasti kréni patefe, obliceje, z kortexu - stres,
meteorologické vlivy, potraviny, zmény rytmu spanku a bdéni atd.) muaze akcentovat ¢i

udrzovat bolesti hlavy.27)
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2.6.4 Uloha oxidu dusnatého v patofyziologii migrény

Studie prokézaly vliv oxidu dusnatého (NO) na rozvoj migrény. Svou roli zde hraji i
zjisténé destickové abnormality. NO je produkovan destickami béhem zachvatu. Muze byt
uvoliiovan 1 z endotelialnich bun€k, z neuronti nebo makrofagti. Uvolnéni NO zplisobuje i
glyceryltrinitrat.

NO je lipofilni plyn, jehoz molekula obsahuje neparovy elektron. Jeho zivotnost je
pouze 5 - 30 vtefin. Vznika z koncové cCasti L-argininu ptisobenim NO-syntetaz (NOS).
Existuyji 3 izoformy. Pro rozvoj migrény jsou rozhodujici 2 znich, které jsou
Ca®*/kalmodulin dependentni. Prvni uvoliiuje NO zendotelu (eNOS), druha z neuront
(nNOS). Ob¢ jsou stimulovany nékterymi humoralnimi ptisobky (napft. serotonin, histamin,
substance P, acetylcholin...). eNOS miZe byt navic stimulovéna tzv. ,shear stresem® (v
dusledku zvySené rychlosti krevniho toku). Koneénym produktem metabolismu NO jsou
nitrity (NO;) a nitraty (NOg), jejichz celkova koncentrace je hlavnim ukazatelem NO
produkce.

Aktivace NO drahy vede k vazodilataci, ktera je soucasti d&je pii migrendznim
zachvatu. Oxid dusnaty ma také vztah ke vzniku bolesti a ke zméndm mozkového krevniho
pratoku béhem zachvatu.

Moskowitz dokazal, ze NO aktivuje senzitivni vlakna k uvolnéni CGRP a toto uvolnéni
plsobi bolest 1 vazodilataci aktivaci guanylatcyklazy v hladkém svalu stény cévni.?

Thomsen pifedpokladd, Ze u migrény bez aury je inicidlnim momentem produkce NO,
ktery zptusobuje vazodilataci a senzibilizuje perivaskularni senzitivni nervova vlakna TGS.
Ve svych studiich dale zjistil snizeny krevni pritok béhem jednostranné bolesti hlavy u

migrény bez aury na strané bolesti hlavy. SniZeni pritoku vysvétluje prave vazodilataci.'”

2.6.5 Uloha serotoninu v patofyziologii migrény

Serotonin je povazovan za hlavni humoralni faktor u migrény a to od té doby, co byla
zjisténa zvySend hladina 5-hydroxyindoloctové kyseliny (5-HIAA) - hl. metabolitu
serotoninu, vV moci pacientll pfi atace migrény. Serotonin je uvolilovan z trombocytt pii
jejich agregaci.

Ulohu serotoninu chapeme komplexné, jelikoz aktivuje celou fadu receptori a mé proto
velice variabilni ucinky. V soucasnosti je znamo 7 receptorovych rodin (5-HT; - 5-HT)

s dalSimi subtypy.
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Snizena sekrece serotoninu by mohla byt pfiinou defektu serotoninergniho
antinociceptivniho systému a mohla by se podilet na patogenezi migre’ny.lo)

Naopak nadbytek serotoninu muize vést ke vzniku serotoninového syndromu (zmény
psychiky, myoklonus, hyperreflexie, zmatenost, tremor, horecka, poceni, chvéni, prijem),
napf. pfi podavani inhibitori monoaminooxidazy (iMAOQO), selektivnich inhibitort zpétného

vychytavani serotoninu (SSRI) nebo tricyklickych antidepresiv.4)

5-HT> receptory

Z hlediska migrény jsou dulezité zejména receptory 5-HT,g a 5-HT,c. Zatim neni
HT2s. Jsou pfitomny na endotelidlnich buiikach krevnich cév a jejich aktivace vede
k vazodilataci.

Migrénu lze vyvolat piimo i nepfimo. Pfimo, podanim agonisty (napf. trazodon) -
vznikne bolest hlavy neliSici se od spontanni ataky nebo nepiimo, pomoci agens uvolfiujicich
serotonin (napf. reserpin, fenfluramin). Reserpin vyvolavéa depleci monoamint, fenfluramin
indukuje uvolilovani serotoninu z neuront a blokuje jeho zpétné vychytavani. Pti chronickém
uzivani snizuje hladinu serotoninu v desti¢kach.

Afinita serotoninu Kk jednotlivym typim serotoninovych receptort je také zavisla na
koncentraci. V ur¢ité koncentraci dochazi k aktivaci 5-HT,g receptort s naslednou
vazodilataci. Ta miZe byt ucinné potlaena inhibitorem NO-syntetazy. Tento fakt svédci o
tom, Ze tento receptor vede k uvolnéni NO.

Blokada 5-HT,g receptorit muze byt dosazena methysergidem, pizotifenem a
propranololem (vyuziti v profylaxi migrény).

Dnes se snazime zjistit, co odliSuje migreniky od normalnich jedinct. UvaZuje se o
rizné senzitivité 5-HT, receptord u riznych jedinci. Mohla by byt podminéna geneticky.
Dalsi moznou variantou by mohl byt rozdil v pohotovosti uvoliiovat 5-HT v reakci na

spoustéci faktory.

5-HT, receptory

5-HT; receptory maji naopak vyznam pii 1é€be akutnich zachvatii migrény. Opét se zde

uplatituji rizné subtypy téchto receptort.
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Mezi selektivni 5-HT; agonisty patii naptiklad antimigrendzni 1€k sumatriptan. Jeho
ucinek spociva ve schopnosti vyvolat vazokonstrikci intrakranidlnich krevnich cév a
V inhibici uvolnéni neuromediatorti ze zakonceni TGS, ¢imz je vyvolana blokada rozvoje
neurogenniho zanétu. Oba tyto uCinky jsou zprostiedkovany pomoci 5-HTip a 5-HTig
receptorti. Sumatriptan zpiisobuje cerebralni vazokonstrikci pisobenim na 5-HT g receptory.

Byla vyslovena hypotéza, ze 5-HTip receptor je lokalizovan v imunopozitivnich
bunkach produkujicich CGRP nebo substanci P. 5-HTig receptor by mohl byt spojen

s krevnimi cévami a mikrocévami.'”

‘ iontovy
receptory sprazené s G-proteiny ‘ ‘ kandl fizeny
ligandem
| ——
5-HT, | 5-HT, | 5HT, | || [5-HTs
e \
5-HTqa 5-HT;g 5-HT;p 5-HToa 5-HTog » ‘
somato- vazokonstrikce inhibice vazokon-  uvolnéniNO | trdvici dstroji: | & zvraceni,
dendrické meningenalnich neurondiniho strikce z cévniho stimulace ‘ i napf. vyvolané
autoreceptory cév? uvolnéni peptidd endotelu uvolnénf || cytostatiky
korondrnich tepen?  indukujicich acetylcholinu | |
neurogenni [ }
zanét [
: - (prokinetikum
sumatriptan k terapii zachvatu cisaprid)
(buspiron . . antiemetikum
anxiolytikum) MAR/SeROiLk profrex ondansetron
(urapidil il
antihypertenzivum) antimigrenéza

[[] agonisté [] antagonisté

Obr. 7: Subtypy serotoninovych receptorii a farmak, ktera je ovlivﬁujils)

2.6.6 Mechanismus prenesené bolesti u migrény

Zdrojem bolesti u ataky migrény je s nejvetSi pravdépodobnosti aktivace bolestivych
vlédken trigeminovaskularniho systému. To odpovida stavu, kdy je bolest lokalizovana
frontalné, retroorbitalng, periorbitalné a temporalné.

Znafnéd Cast pacientli vSak udavd nejprve bolest v zadni casti hlavy a pfilehlych
oblastech. Soucasné poznatky proto podporuji nadzor, ze bolest lokalizovana v zadni ¢asti
hlavy a horni ¢asti $ije je bolesti pfenesenou.

Tento stav se vysvétluje konvergenci, tj. synapsemi visceralnich 1 somatickych

aferentnich vldken na stejném neuronu. Jestlize jsou vldkna trigeminovaskularniho systému
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vedena k nociceptivnim neuronim druhého tadu, které dostavaji impulsy rovnéz z kiize a
svall, mohou tyto pfepojovaci neurony S§ifit bolest do somatickych recepcnich poli.

Na zaklad¢ dosavadnich poznatkl se proto ptfiklanime k nézoru, ze pfenesend bolest
vznikd v disledku piekryvani pii zpracovani trigeminové a kréni bolestivé aferentace a

konvergence na urovni druhého neuronu.’?

2.6.7 Patofyziologie prodromu a doprovodnych priznaku

U nékterych pacienti se béhem 24 hodin pfed zachvatem objevuji prodromy (napf.
zména nalady, pfedrazdénost, deprese, euforie, inava, ospalost, zivani, hlad, touha po
jidle...).

Pravdépodobné se zde uplatituje dysfunkce hypotalamu. Jinym moznym divodem je
ucast serotoninergniho mechanismu, ktery zahrnuje raphealni jadra mozkového kmene.

Béznymi doprovodnymi piiznaky migrendzni ataky jsou nauzea a zvraceni. Podle starsi

koncepce je za tyto symptomy odpoveédné centrum zvraceni v mozkovém kmeni, které je
aktivovéano vyboji z trigeminovaskuldrniho systému. Dnes se pfiklanime k nazoru, Ze je za né
odpovédny nc. tractus solitarii, ktery dostdva informace z trigeminovych aferentaci a z area
postrema.

Mezi doprovodné jevy patii i fotofobie a fonofobie. Jejich mechanismus neni zatim

plné objasnén. Vime pouze to, Ze k vyvoji fotofobie je nezbytny trojklany nerv (nejspiSe

oftalmicka Vétev).lo)

2.6.8 Deficit magnesia

Magnesium ovliviiuje prah pro vznik migren6zni ataky. Jeho deficit mize vést na fadé¢
urovni ke zvySené nachylnosti ke vzniku ataky. Nizké hladina ionizovaného magnesia muze
usnadiiovat rozvoj Leaovy Sifici se deprese spontanni elektrické aktivity, miize modulovat
NMDA receptory, zvySovat destiCkovou agregaci, modulovat serotoninové receptory a
usnadiiovat uvolnéni serotoninu.

Vseobecné se uznava, ze nachylnost k migréné je alespon z¢asti podminéna geneticky.

Obsah bunééného magnesia a jeho metabolismus je rovnéz fizen geneticky. Je mozné, ze

heredita k migréng a k deficitnimu metabolismu magnesia se prekryvaji.'?
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2.6.9 Jiné faktory vzniku migrény

e mitochondridlni anomalie

e redukce energetické rezervy

e supersensitivita k oxidu dusnatému aj.

e poruchy iontofori (Ca, Na, K)

e abnormalni korové zpracovani informace

e nedostatecnd adaptabilita na stres aj.

2.7 Klinicky obraz migrény

Typicky zachvat migrény probihé ve ¢tyfech fazich, viz obr. 8.

ta bolesti
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Obr. 8: Fdze ataky migrény™

|. Prodromalni faze

Trva vétSinou nékolik hodin, vyjimecné az 2 dny. Projevuje se pocity duSevniho napéti,
predrazdénosti , nesoustiedénosti, ale i emocni labilitou, euforii ¢i depresi. Nékdy mizeme

pozorovat zvySenou chut’ k jidlu (hlavné chut’ na sladké), zivani, vyjimecné mirné parestezie.

U néekterych nemocnych se objevuji désivé sny,

prijem nebo castéjSi moceni. ZkuSeny

pacient je schopen na zéklad¢ téchto ptiznakil rozpoznat blizici se zachvat.

Il. Faze aury
Aura se vyskytuje jen u mensi ¢asti pacienti.

mozku ¢i mozkového kmene, které predchézeji neb

Jedna se o prechodné loZiskové poruchy

o doprovéazeji vlastni bolesti hlavy. Aura



se miize opakovat, aniz by se bolest dostavila. Jeden nemocny mize mit rizné typy aury,
jeden typ pfitom mize stiidat druhy. Samotna aura se vyviji postupné béhem 5-20 minut a
trva zpravidla méné nez 60 minut. Bolesti hlavy navazuji bud’ pfimo na auru nebo se objevuji
po volném intervalu kratSim nez 60 minut. V obdobi mezi koncem aury a zacatkem bolesti
pozorujeme poruchy nélad, deprese, poruchy vyjadfovani apod. Nékdy se bolest vibec
neobjevi (aura bez bolesti hlavy), jindy pfetrvavaji ptiznaky aury i béhem stadia bolesti

hlavy. Pfi trvani del$im nez 60 minut mame podezieni na rozvoj migrendzniho infarktu.

Existuje n¢kolik typi aury:

e vizualni - negativni centralni skotomy v zorném poli, scintilujici skotomy,
negativni skotomy, rizné barevné svitici obrazce (viz obr. 9)

e senzitivni - brachiofacialni parestezie a hemiparestezie s pozdéj$im
pfechodem na dolni koncetiny

e motoricka - mirnd jednostranna slabost koncetin

e senzoricka

e smiSena

e (lichova, Fecova (vyskyt vzacny)

Obr. 9: Priklady skotomii™®
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1. Faze bolesti hlavy

Vétsinou se jedna o bolest jednostrannou, méné casto oboustrannou. Puvodné
jednostranna bolest se mizZe rozsifit na ob¢ strany, strana bolesti se mize u jednotlivych
zachvati ménit. Trva nejcastéji 4-24 hodin, vyjimecné az 3 dny. Jestlize je vSak delsi nez 72
hodin, mluvime o migren6znim statu.

Nejvice frekventovand je bolest za okem, v Cele, ve spanku nebo se jednd o bolest
frontotemporalni. Mtze se Sifit dozadu okcipitalné nebo i do Sije. VéEtSinou zacina jako tupa,
pozdé¢ji se meéni na pulzujici a je provazena nartstajici intenzitou. Vyjimecné€ postihuje tvar.

Typické jsou doprovodné ptiznaky jako gastrointestinalni poruchy (nevolnost, zvraceni,
prajem, kiece...), nechutenstvi, vertigo, poceni, polyurie, rozmazané vidéni, vétsi citlivost
kaze hlavy, chlad koncetin aj. Nejcastéjsi je nevolnost, zvraceni, fotofobie, fonofobie, nékdy

i odorofobie.

IV. Faze postdromalni

Nemocny se citi unaveny, vyCerpany, ale pocituje tlevu. Nekteti pacienti uvadi bolest
svall a poruchu koncentrace. Ménég Casto se objevuje pocit zlepSené nalady a chut’ na sladké

(n&které ptiznaky tak pfipominaji fazi prodromélni).lo)’ 5)

CLINICAL FEATURES OF MIGRAINE

o Aura symptoms occur in 20% of e Headaches last 2 -72 hours

migraine attacks

» Characteristic symptoms of
aura include
Flashing lights (photopsia)
Shimmering zig-zag lines
Areas of lost visual field

« Severe headache

» Located unilaterally (usually)
or bilaterally (occasionally)

Pulsatile/throbbing quality
o Aggravated by physical activity

« Intolerance of noise
(phonophobia)

« Intolerance of light
{photophobia)

PERIODICITY PROFILE

/l)] 'An' A

T T
JAN FEB MAR APR » Nausea and vomiting

o Pale facial appearance

Obr. 10: Klinické znaky migrényzg)
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Trvani zachvatti migrény
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Francie - populaéni studie (7=340 pacientd s migrénou) Henry a kol. (1992)

Obr. 11: Trvadni zachvatii migrényl)

2.8 Spoustéci faktory migrény

Pacienti s genetickou dispozici popiraji, ze by spoustéci faktory mély vliv na vznik
zachvatu. U vétSiny migrenikil jsou vSak tyto faktory velmi dulezité. Ptiblizné 85 % z nich
uvadi néktery spoustéci faktor pfi vzniku migrény.

Neni jednoduché urcit, jakym zplisobem se tyto faktory podileji na vzniku zachvatu.
Velky pocet provokacnich faktorli znamend, Ze bud’ existuji skupiny migrenikii s uréitymi
biologickymi abnormalitami, nebo Ze se uplatiiuje jeden mechanismus, ktery se aktivuje
velkym mnoZstvim faktort. Jinou moZnosti je, konvergace inicidlnich mechanismii nebo
plsobeni na riiznych ¢lancich etiopatogenetického procesu.lo)

Znalost spoustécich faktorti je dilezitd zejména pro prevenci onemocnéni. Kazdy

migrenik si vétSinou vypozoruje ten svij a snazi se mu vyhnout. Faktory délime na zevni a

vnitini (podnéty vznikajici uvnitt organismu).

Prehled spoustécich faktoru migrény:

1. Hormondlni zmény: hormonalni antikoncepce

hormonalni substituce

t€hotenstvi
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amenorea
menstruace
ovulace
klimakterium
2. Léky: vazodilatancia
aplikace kontrastnich latek pii angiografickém vysetfeni

nitroglycerin, reserpin aj.

3. Vlivy prostiedi: nepravidelné cviceni
neumérna fyzicka namaha
cestovani letadlem ¢i vlakem

4. Zmény pocasi
5. Nadbytek ¢i nedostatek spanku

6. Pfijem urcitych potravin: néekteré typy syru (zvlaste odlezel¢)

alkohol (ur¢. vina, piva, tvrdy alkohol)
uméla sladidla (sacharin, aspartam)
kava

koncentrovany cukr

cokolada

glutamat (Cinska restaurace!)

dusitan sodny (uzeniny)

JiZzni ovoce

kompoty

nakladana zelenina aj.

7. Stravovaci navyky: vynechani jidla

opozdéna jidla
netimérné mnozstvi jidla
diety

8. Stres, emoc¢ni podnéty, deprese

9. Blikavé svétlo (poditac, TV)

10. Nadmérné koufeni, expozice nikotinu

11. VSeobecné metabolické a infekéni poruchy

12. Lokélni onemocnéni v oblasti hlavy: infekce

onemocnéni oci

onemocnéni ORL
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zubni poruchy
poruchy zvykani
13. Silné zapachy:  parfémy
Cistici prostredky

14. Fyzikdlni vlivy: chlad

velka nadmoiska vySka

rychlé stfidani atmosférického tlaku

Mezi nejcastéjsi spousteci faktory patii stres, nevyspani, alkohol, kouieni, ostré svétlo

(event. svételné efekty) a velky hluk (diskotéky).?”

Nékteré studie prokazaly vliv svétla u 40 % pacientt s migrénou s aurou (MA) bez

. , . . . v , 2
remise. U nemocnych s MA s remisemi nebyl vliv svétla zaznamenan. )

Frekvence vyskytu jednotl. zevnich faktora (v %):

e stres (62 %)

e zmény pocasi (43 %)

e Vvynechani jidla (40 %)

e slunecni svit (38 %)

e nedostatek spanku (31 %)

e poziti nékterych potravin (30 %)
e nadmérné kouteni (26 %)

e pfespani (24 %)

e cviceni (15 %)

e sexudlni aktivity (5 %)27)

2.9 Komorbidity migrény

Existuji onemocnéni, ktera se vyskytuji soubézné s migrénou Castéji, nez by odpovidalo

koincidenci. Jedna se o tzv. komorbidity migrény.

¢ Kardiovaskularni poruchy:
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e hypertenze a hypotenze

e Raynaudova choroba

e prolaps mitralni chlopné

e antifosfolipidovy syndrom

e angina pectoris a infarkt myokardu
e trombocytopenie

e hypertyreoidismus

¢ Psychiatrické poruchy:

e deprese
e manie
e panickd porucha

e anxiozity

¢ Neurologické poruchy:

e epilepsie
e cerebrovaskularni onemocnéni

e roztrouSend mozkomisni skleroza

¢ Jiné choroby:

Znalost komorbidit je dilleZita hned z n¢kolika divodi. Projevy migrény se mohou kryt
se symptomy komorbidit (napf. fokalni poruchy mozku u migrény s aurou a u tranzitornich
ischemickych atak, pfechodné poruchy védomi u migreniki a epileptiki aj.).

Znalost komorbidit je dalezita i z hlediska 1é¢by. Migrenik s depresi mtize byt tispésné
profylakticky 1é¢en antidepresivy, migrenikovi s epilepsii miize byt podan valproat atd.

Vyznamné jsou vztahy mezi migrénou a cévnimi mozkovymi pithodami (CMP),

migrénou a epilepsii a migrénou a velkymi afektivnimi poruchami.

e astma

e alergie

Vztahy mezi migrénou a CMP jsou velmi slozité. Casto se vyuzivé klasifikaéni systém

rozliSujici 4 kategorie:

koexistence CMP a migrény
CMP s klinickym obrazem migrény
migrénou indukovana CMP (migrendzni infarkt)

e ., . .27
nejisté souvislosti?”
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Na zéklad¢ provedené studie miizeme potvrdit souvislost mezi cefaleou a arterialni
hypertenzi (souvislost pozorovana u 65 % pacientl). Migréna zvysSuje krevni tlak (TK) a
naopak, hlavné u lidi starSich 60-ti let. Cefalea se zmirni se snizenim TK a pokud tlak

zlstane normalni, jiz se nevrati.??

2.10 Diagnostika migrény

Diagnézu migrény muze provést jiz prakticky lékai na zdkladé peclivé anamnézy a
klinického vysetieni, vCetné¢ zméieni krevniho tlaku a vysetieni kréni patefe. Vyuzivaji se
rizné dotazniky, napf. dotaznik MIDAS. Neexistuje Zadné pomocné vySetfeni, které by
jednoznacné stanovilo diagnézu primarnich bolesti hlavy. Pomocna vySetieni provadime
vzdy u atypickych, méné Castych typd migrény k vylouceni sekundarni bolesti hlavy. U jiz
diagnostikovaného onemocnéni vyuzivame tyto metody zejména, kdyz dojde k zésadni
zméng charakteru a casového pribchu bolesti. Osobnost lékaie je vtomto piipade
nenahraditelnd. Pokud si prakticky lékat neni zcela jist, obraci se vétSinou na neurologa,
ktery provede podrobné klinické neurologické vysetfeni. Casta je i spoluprace s oénim &
rehabilitaénim 1ékafem nebo s lékafem ORL. Je mozné se opiit i o klasifikaci IHS. Casto se
vyuzivaji vySetfeni jako rentgen lebky, kréni patefe a vedlejSich dutin a sonografie intra- a
extrakranidlnich tepen.

Neurolog vyuziva 1 dal$i metody, kterymi se snazi diagndézu podpofit. Jedné se zejména

o metody neurofyziologické a metody zobrazovaci.

A. Neurofyziologické metody:
e Elektroencefalografie (EEG)
e Evokované potencialy
e Dalsi neurofyziologické testy

e Dalsi klinické testy

B. Zobrazovaci metody:
e CT (pocitatova tomografie)
e MRI (magnetickd rezonance)

e SPECT (jednofotonova emisni pocitatova tomograﬁe)27)
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2.11 Klasifikace a charakteristika jednotlivych typl migrény

2.11.1 Klasifikace migrény

1.1 Migréna bez aury

1.2 Migréna s aurou
1.2.1 Typické aura s migrendznimi bolestmi hlavy
1.2.2 Typické aura s nemigrendznimi bolestmi hlavy
1.2.3 Typicka aura bez bolesti hlavy
1.2.4 Familiarni hemiplegicka migréna
1.2.5 Sporadick4 hemiplegickd migréna
1.2.6 Migréna bazilarniho typu

1.3 Periodické syndromy v détstvi asociované s migrénou ¢i predchazejici migrénu
1.3.1 Opakované zvraceni
1.3.2 Abdominalni migréna
1.3.3 Benigni paroxysmalni vertigo v détstvi

1.4 Retinalni migréna

1.5 Komplikace migrény
1.5.1 Chronicka migréna
1.5.2 Status migraenosus
1.5.3 Perzistujici aura bez migrendzniho infarktu
1.5.4 Migrendzni infarkt
1.5.5 Zachvat spoustény migrénou

1.6 Migréna nespliiujici vSechna kritéria
1.6.1 Migréna bez aury nespliiujici vSechna kritéria
1.6.2 Migréna s aurou nespliujici vSechna kritéria

1.6.3 Chronicka migréna nespliiujici vSechna kritéria®

Béhem let se postupné s piibyvajicimi poznatky vyviji rizné nové klasifikaéni systémy.

V soucasné dobé je platny klasifikacni systém, ktery v roce 2003 publikovala International
Headache Society.
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Migréna patii do primarnich bolesti hlavy, tzn. Ze neni zndma zadna organicka piicina
téchto bolesti. Zatim neni mozna etiologicka klasifikace; pfi¢inou jsou stale jesté
nekompletni znalosti patofyziologie migrény.

Jednotlivé typy migrény jsou klasifikovany podle svych vice ¢i méné typickych
projevii. LiSi se trvanim zachvatl, periodicitou, lokalizaci bolesti, vékovou vazbou,
genetickymi faktory, dale doprovodnymi projevy, intenzitou, trvanim jednotlivych atak a
nékdy 1 ucinnosti 1écebnych postupti. Situace je navic komplikovana tim, ze se jednotlivé
typy primarnich bolesti hlavy navzajem kombinuji (hlavné migréna a tenzni bolesti hlavy).
Ke kombinacim dochazi 1 mezi jednotlivymi typy migrény. N¢kdy muzeme pozorovat i
prvky sekundérnich bolesti.

Charakteristickym znakem migrenikt je fakt, ze mezi jednotlivymi zachvaty jsou tyto
osoby zcela zdravy.

Rozliseni jednotlivych typli migrény je dilezité¢ predevSim pro volbu spravného
l1écebného postupu. Kazdy typ vyzaduje specifickou 1é¢bu.?”

Mezi 2 hlavni subtypy patii migréna bez aury a migréna s aurou.

2.11.2 Typy migrény, jejich charakteristika a diagnosticka kritéria

2.11.2.1 MIGRENA BEZ AURY

Jednd se o nejcastéjsi typ migrény. Ma Casto piesné vymezeny vztah k menstruacnimu
cyklu. Podle této zavislosti uvadi novy klasifikaéni systém kritéria pro 2 nové subtypy
migrény bez aury: Cist€é menstruaéni migrénu a migrénu asociovanou s menstruaci. Pokud
jsou ataky pfili§ Casté, jedna se o tzv. chronickou migrénu. Pokud je migréna zptisobena

Pro klinicky obraz jsou typické opakujici se bolesti hlavy, které se manifestuji atakami
trvajicimi 4-72 hodin. Charakteristickd je unilateralni pulsujici bolest stfedni az velké

intenzity zhorSujici se pti fyzické aktivité, spojena s nauzeou a/nebo fotofobii a fonofobii.
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2.11.2.2 MIGRENA S AUROU

Hlavni rozdil spociva ve vyskytu ptfiznaka aury (aura viz kap. 2.7 Klinicky obraz
migrény, str.23). Vzhledem k tomu, Ze existuje hned n¢kolik typl aury, rozliSujeme i n¢kolik

specifickych podskupin tohoto typu migrény. Klasifikace IHS uvadi tyto typy:

e Typicka aura s migren6znimi bolestmi hlavy

e Typicka aura s nemigren6znimi bolestmi hlavy
e Typicka aura bez bolesti hlavy

e Familiarni hemiplegicka migréna

e Sporadickd hemiplegickd migréna

e Migréna bazildrniho typu

2.11.2.2.1 Typicka aura s migrenéznimi bolestmi hlavy
Jedna se o nejbéznéjsi typ migrény s aurou. Typickd aura obsahuje prvky vizualni

a/nebo senzitivni, mohou se objevit i poruchy feci nebo prvky piipominajici sekundarni
symptomy. Pfiznaky motorické slabosti nebyly pozorovany. Aura ma stupiiujici se charakter,
netrva déle nez jednu hodinu a je plné reverzibilni. Je spojena s bolesti hlavy spliujici

kritéria pro migrénu bez aury.

2.11.2.2.2 Typicka aura s nemigrenéznimi bolestmi hlavy
Charakteristika typické aury je stejnd jako u ptfedchoziho typu migrény. V tomto

piipadé je ovSem spojena s bolesti hlavy, ktera nesplituje kritéria pro migrénu bez aury.

2.11.2.2.3 Typicka aura bez bolesti hlavy
Opct je pritomna typickd aura. Porucha fe¢i nemusi byt pfitomna. Aura v tomto ptipadé

neni spojena s bolesti hlavy.

2.11.2.2.4 Familiarni hemiplegicka migréna (FHM)
Je to autozomalné dominantni hereditarni onemocnéni, pti¢emz alespon jeden piibuzny

prvniho nebo druhého stupné trpi stejnymi atakami. Jednad se o migrénu s aurou, ktera je ve

formé motorické slabosti. Toto onemocnéni byva Casto zaménovano s epilepsii. Ve svétle
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novych poznatkil v oblasti genetiky byla upfesnéna definice tohoto onemocnéni. Existuji 2
formy, FHM 1 a FHM 2.

U FHM 1 se mutace objevuji na CACNAIA genu na chromozomu 19. V priubéhu
ataky se mohou objevit poruchy védomi (az koma), horecka, CSF pleocytdoza nebo
zmatenost. Ataky mohou byt spustény traumatem hlavy. V priméru u 50 % rodin s vyskytem
FHM 1 se objevuje chronicka progresivni cerebeldrni ataxie nezavisle na atace migrény.

FHM 2 mé mutace na ATP1A2 genu na chromozomu 1. V soucasné dobé probiha

genetické testovani, po jehoz ukonceni bude tato forma FHM upfesnéna.

2.11.2.2.5 Sporadicka hemiplegicka migréna
Opét se jednd o migrénu s aurou, ktera je ve formé motorické slabosti. Narozdil od

familiarni hemiplegické migrény zde nenajdeme Zzddného ptibuzného prvniho nebo druhého
stupné, ktery by trpél stejnymi atakami. Prevalence sporadické hemiplegické migrény je

stejné jako prevalence familiarni formy. Ataky maji stejny charakter.

2.11.2.2.6 Migréna bazilarniho typu
Mezi star§i nazvy patii basilarni migréna nebo migréna a. basilaris. Vzhledem

k nepfesnosti uvedenych pojmt se od nich upustilo a upfednostiiuje se nazev migréna
bazilarniho typu, ktery se jevi jako ptresnéjsi. Jde o migrénu s aurou. Symptomy aury maji
pavod v poruchach mozkového kmene a/nebo v poruchach obou tylnich lalokd. Soucasti
aury neni svalova slabost. Tuto migrénu mizeme vétSinou pozorovat u dospivajicich.

Mezi nejcastéjsi ptiznaky patii zrakové poruchy (mutze jit o kompletni ztratu zraku,
zamlzené vidéni nebo pocit Sera,...), dale oboustranné parestezie nebo necitlivost koncetin.
Z ostatnich symptomi je to napf. vertigo, nauzea, zvraceni, poruchy sluchu atd. Mohou se

vyskytnout i poruchy védomi az kdéma.

2.11.2.3 PERIODICKE SYNDROMY V DETSTViI ASOCIOVANE S MIGRENOU
CI PREDCHAZEJICI MIGRENU

2.11.2.3.1 Opakované zvraceni
Jde o opakujici se zdchvatovité onemocnéni. Jednotlivé ataky se projevuji zvracenim a

intenzivni nauzeou a jsou doprovazeny bledosti a otupélosti. Mezi atakami je Clovék zcela

zdrav.
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2.11.2.3.2 Abdominalni migréna
Pod timto pojmem si mizeme piedstavit paroxysmalni bolesti bficha, které se vyskytuji

zejména u deti. Bolest je spojena s vasomotorickymi symptomy, nauzeou a zvracenim.

Jednotlivé zachvaty trvaji 1-72 hodin. Mezi atakami je migrenik zcela zdrav.

2.11.2.3.3 Benigni paroxysmalni vertigo v détstvi
Toto onemocnéni se vétSinou zac¢ind manifestovat v ¢asném détstvi, pti¢emz frekvence

atak je rGzna. Syndrom muize C¢asem vymizet, mize prechazet v migrénu nebo se muze
vyskytovat soubézné¢ se zachvaty migrény. Ataky se objevuji ndhle, bez piedchoziho
varovani u jinak zdravych déti, maji kratky ¢asovy prabéh. Projevuji se zavrati, poruchou

rovnovahy, ataxii, anxietou, nystagmem a zvracenim.

2.11.2.4 RETINALNI MIGRENA

Jedna se o opakované ataky monokularnich vizualnich poruch, které zahrnuji scintilace,
skotomy nebo slepotu a jsou spojené s migren6zni bolesti. Zachvat netrva déle nez 60 minut.
Mezi jednotlivymi atakami je migrenik zcela zdrav.

Diagnéza je mozna po vyskytu nékolika atak a po vylou€eni tromboembolické piic¢iny

tranzitorni slepoty.

2.11.2.5 KOMPLIKACE MIGRENY

2.11.2.5.1 Chronicka migréna
Terminem chronickd migréna oznacujeme takovou migrénu, kterd se objevuje

minimalné 15 dni v mésici, po dobu alespont 3 mésicli. Podminkou je vylouceni vlivu 1€kl na

vznik migrény. VétSina piipadd chronické migrény za¢ind jako migréna bez aury.

2.11.2.5.2 Status migraenosus
Jako status migraenosus se oznacuje stav, kdy bolesti trvaji déle nez 72 hodin. Zanik

bolesti ve spanku nebyl dosud pozorovan. Status miiZe byt ¢asto zpisoben plisobenim 1éki.

2.11.2.5.3 Perzistujici aura bez migrenézniho infarktu
Symptomy perzistujici aury se vyskytuji zfidka, ale jsou dobfe zdokumentovany. Jedna

se o symptomy aury, které trvaji déle nez tyden. Bolest je Casto bilateralni a miize trvat
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mesice 1 roky. Spolehliva efektivni 1écba neni dosud zndma, ackoliv acetazolamid a

valproova kyselina v nékterych ptipadech zatim pomahaji.

2.11.2.5.4 Migrenodzni infarkt
Jedna se o stav, kdy mizeme pozorovat jeden nebo vice priznaki aury v kombinaci

s ischemickou poruchou mozku. Vétsi riziko vyskytu je u zen pod 45 let. Migréna (zejména

migréna s aurou) je rizikovym faktorem pro mozkovy infarkt u mladych zen.

2.11.2.5.5 Zachvat spoustény migrénou
Timto terminem oznaCujeme kombinaci migrény s aurou a epilepsie. Epilepticky

zachvat se objevuje bud’ béhem anebo nésledné po migrendzni atace.

2.11.2.6 MIGRENA NESPLNUJICi VSECHNA KRITERIA

Do této kapitoly patii vySe jmenované typy migrény, které ovSem nespliuji vSechna

kritéria pro zatazeni do dané skupiny.s)

2.12 Lécba migrény

Lécba migrény predstavuje v ordinacich 1ékaiti a neurologli zdvazny problém. Migréna
je zatim nevylécitelné onemocnéni. Lécbou se snazime odstranit nebo zmirnit doprovodné
vyhledavani spoustécich faktort a jejich nasledné eliminace. Negativni vliv maji pfedevSim
chronické stresové situace, které pacienta neurotizuji a vedou az k depresivni
symptomatologii. To je pocatek cesty, ktera vede u mnoha piipadi k rozvoji dennich nebo
témét dennich bolesti hlavy. Profylaktickd 1écba se Casto zahajuje pozdé. Depresivni
symptomatologie se dale prohlubuje jako reakce na dlouhodoby neptiznivy zdravotni stav
nebo jako reakce na neptiznivou socialni situaci (snizuje se pracovni vykonnost, coZ muze
vést k propusténi ze zamé&stnani).

Lécbu by m¢l fidit neurolog, obtizné piipady by mély byt feSeny ve specializovanych

centrech. Pacientovi je tfeba vénovat pozornost hned od samého zac¢atku, rozebrat s nim jeho
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potize, identifikovat provokacni faktory. Pokud se vyskytuji Casté stresové situace, je dobré
tento problém fesit ve spolupraci s psychologem a/nebo psychiatrem.

Predpokladem spravné 1écby je exaktni a diferencialni diagnostika konkrétniho typu
migrény, znalost intenzity, frekvence a trvdni migrendznich zachvat, dale znalost
neurologickych, gastrointestinalnich a vegetativnich ptiznaki a v neposledni fad¢ i znalost
komorbidit migrény. Nezbytna je informovanost pacienta o0 moznostech, chybach a moznych
vedlejsich ucincich 1éCby.
migrény v co nejkratsi dobé. Cilem profylaktické 1éCby je snizeni frekvence, intenzity a
trvani jednotlivych zéachvatli a minimalizace spotfeby analgetik. Dulezitd je pfisna
individualizace pti dodrzovani v§eobecnych standardu.

V ramci komplexni terapie migrény je zahrnuta 1 spravna zivotosprava, priméfena
fyzicka a psychickd zatéz, pravidelny spankovy rezim a eliminace vSech zjiSténych
provokacnich faktor. Pacient by si mél vést zdznamy o vyskytu zachvatd. Pii kazdém
vyraznéj$im zhorseni je tfeba s pacientem opétné rozebrat mozné pfifiny a snazit se je fesit.
Ovsem za ptredpokladu, ze je pacient ochoten spolupracovat. V piipadé potfeby miize byt

nasazena vhodna profylakticka 16¢ba. ?

Tvypy lé¢by migrény:

A. Farmakologicka 1é¢ba

1. Akutni:

A. a) lécba lehké ataky migrény
b) 1écba stiedné tézké ataky migrény
c) lécba tézké ataky migrény

B. a) nespecificka (analgeticka)
b) specificka (antimigrendzni)

2. Profylakticka:

a) epizodicka
b) subakutni (intermitentni)
c) chronicka

B. Nefarmakologické 1é¢ba’”
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2.12.1 FARMAKOLOGICKA LECBA

Soucasna farmakoterapie migrény disponuje bohatou Skalou antimigrenik rtznych
farmakologickych skupin, ktera postihuji patogeneticky proces na riznych turovnich.
Farmakologickou 1écbu muzeme rozdé€lit na lécbu akutni a profylaktickou. Pokud ma
postizeny maximalné 2 ataky za mésic, uzivame obvykle pouze 1é¢bu akutni. Profylakticka
lécba se doporucuje u vice nez dvou atak za meésic. Tento typ 1écby se mulze uzit i
Vv ptipadech, kdy je pocet atak nizsi, ale délka jednotlivé ataky delsi nez 48 hodin nebo pokud
ataka zptisobuje pacientovi takové potize, zZe je lepsi jim predchazet.

Problémem jsou smiSené bolesti hlavy, které se v praxi vyskytuji velice Ccasto.
V takovychto ptipadech je tfeba 1é¢it vSechny typy bolesti hlavy.

Mezi hlavni chyby pti farmakologické 16€bé patii:

e Nespravn¢ stanovend diagndza

e Peroralni 1é¢ba u nemocného s nevolnosti a zvracenim

e Pozdni aplikace 1écby

e Nedostatecna davka analgetik ¢i antiflogistik

e Nespravna volba akutni medikace

e Nedostatecné ovliviiovani doprovodnych ptiznaki migrény

e Podavani triptanli u symptomatickych bolesti hlavy

e Neznalost kontraindikaci podavani analgetik a antimigrenik

e Zanedbani profylaktické lécby

o  Piilis kratké trvani profylaktické 1é€by migrény jednim medikamentem

e Nespravna volba a nevhodna kombinace profylaktik

e Neznalost vazby zachvatl na menstruacni cyklus, na aplikaci hormondalnich
kontraceptiv ¢i hormonalni substituéni 1écby

e Neznalost, event. naduZivani, volné prodejnych analgetik27)

2.12.1.1 AKUTNI LECBA

Postup akutni 1é¢by muze byt konvenéni (tj. krok za krokem) nebo stratifikovany.

V soucasné dobé provadime tzv. stratifikovanou terapii migrény, ktera je zaloZena na

racionalnim pouzivani specifickych antimigrenik dle tiZze zachvatl. Ke zjisténi zavaznosti
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migrény je pouzivan dotaznik MIDAS, ve kterém pacient odpovida na 7 otazek. Z jejich
hodnoceni pak vyplyva, jak vyrazné je ¢lovék omezen ve svém pracovnim a rodinném
zivote. Dle dosazen¢ho skore je migréna rozdélena na 4 stupné, I az IV (I - malé nebo zadné
omezeni; IV - t€zké omezeni). Pacienti se stupném III-IV maji byt l1éCeni specifickymi
antimigreniky (triptany). Pacienti se stupném I a II mohou profitovat i z terapie nespecifické
(jednoducha analgetika, kombinovana analgetika, nesteroidni antiflogistika).

Donedavna byla upfednostiiovana terapie konvenéni (krok za krokem), kdy se zac¢inalo

s lécbou analgetiky. Pfi jejich neucinnosti se podavala nesteroidni antirevmatika (p.o., per
rectum, i.m.) a teprve posledni moznosti bylo podani specifickych antimigrenik. Viibec nebyl
bran zfetel na tizi zachvati. Tento postup se dnes jevi jako neefektivni, ekonomicky
nevyhodny a neeticky (zvl. pro pacienty s tézkou formou migrény). Trvalo tfeba i n¢kolik
mésicll neZ pacient dostal u¢inné 1é¢ivo. Rada pacientl se pak radé&ji obracela na jiné lékate,
1é¢itele nebo se priklanéla k samolécbe. To Casto vedlo k naduzivani 1¢éki, vzniku zavislosti a
k prodrazeni 1écby.

Mezindrodni klinicka studie DISC zabyvajici se srovnanim konvenéni a stratifikované
1écby potvrdila, Ze raciondlni pouzivani triptani dle tize zéachvati je efektivnéjsi a
ekonomicky vyhodnéjsi.

U [é¢by migrény musime brat v uvahu pfitomnost nauzey a zvraceni. V takovém
ptipadé podavame nejprve antiemetika a volime jinou nez peroralni Iékovou formu.

Ataky migrény mizeme rozdélit dle zavaznosti na lehkou, stiedné téZkou a tézkou.
Podle toho se d¢li i 1éCba.

Lécbu lze rozdelit také na nespecifickou a specifickou. Nespecificka je zaméfena
pouze proti bolestem hlavy. Mezi nespecifickd 1é¢iva patii neopioidni analgetika, nesteroidni
antiflogistika, antiemetika a opioidni analgetika. Specifickd 1é€ba zasahuje piimo do
mechanismu  vzniku migrény. Mezi specifickd antimigrenika patfi ergotamin,

dihydroergotamin a triptany.'”

Tab 2: Rozd¢leni zachvatl podle tize a jejich terapiem

Lehky zachvat migrény Lécba

Dovoluje pokracovat v praci, neomezuje Nespecificka - monokompositni ¢i
spolecenské ani rodinné aktivity, nebyva silnd | (vyjimecné!) kombinovana analgetika a
nauzea a neni vomitus. NSAID. Mozno podat i specifické

antimigrenikum (DHE, triptany).
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Stiredné tézky zachvat migrény Lécba

Omezuje pracovni ¢innost i schopnost Specificka antimigrenika nebo NSAID

domacich a spolecenskych aktivit, byva ve forme ¢ipku ¢i injekei, antiemetika

nauzea a n¢kdy i1 zvraceni. dle potieby.

Tézky zachvat migrény Lécba

Znemoznuje jakoukoliv pracovni, Specifickd antimigrenika ve formé p.o.,

spolecenskou a domaci ¢innost, pacient je 1.m., s.c. ¢i jako nosni sprej, antiemetika.

vétsinou upoutan na lizko. Silna nauzea, Infuze s kortikosteroidy, v ojedinélych

opakovany vomitus a fada dalSich pripadech kyselina valproové a

vegetativnich pfiznakt, anxiozita. valproaty i.v. Zcela ojedin¢le Ize
jednorazové podat analgetika-anodyna.

2.12.1.1.1 Lécba lehké ataky migrény

Lehka ataka migrény umoziiuje nemocnému pokracovat v praci, ve spolecenskych a
rodinnych aktivitach. Pfi zdchvatu se vétSinou nevyskytuje silnd nauzea ani vomitus. MIDAS
do skore 10.

U lehkého zachvatu migrény je mozné pouzit bézna jednoducha analgetika, zejména
kyselinu acetylsalicylovou a paracetamol (popr. metamizol). Vedle analgetik 1ze pouzit i
nesteroidni antiflogistika. Kombinovana analgetika jsou indikovéana jen zcela vyjimecné
pro moZnost vzniku zavislosti a chronické denni bolesti hlavy vzniklé z naduzivani 1ékt. U
lehké ataky migrény muze byt podano i specifické antimigrenikum (dihydroergotamin a

triptany).*”)

Casto se uzivd kombinace analgetika s antiemetikem. Kombinace jednoduchého
analgetika s vysokou rozpustnosti (ASA nebo paracetamol) s antiemetikem s prokinetickymi
vlastnostmi (metoclopramid) ptedstavuje, vedle triptanti, dal$i pokrok v 1é¢bé akutnich
zachvati migrény. Touto kombinaci je dosazeno vyssi u¢innosti jednoduchych analgetik.

Urcitou dobu byl na trhu dostupny piipravek Migpriv, ktery obsahoval 1620 mg
lysinacetylsalicylatu (odpovida 900 mg ASA) a 10 mg metoclopramidu. Jeho vyhodou byla
piedevsim vysoka rozpustnost a rychla a uplna absorpce. Podle jedné studie byl Migpriv pii
1é¢be prvni ataky srovnatelné G€inny se sumatriptanem a vykazoval nizs§i vyskyt vedlejsich

ucinkii. Pfi 1écbé druhé ataky byl sumatriptan uc¢innéjsi. V piipadé neti€innosti prvni davky
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bylo mozné podat druhou davku. Ta musela byt podana nejdfive za 3 hodiny. Druhd davka
byla G¢innad u 41 % pacientt, ktefi ji uzili pro neucinnost prvni davky. Efekt treti davky je
malo pravdépodobny. Snasenlivost opakovanych dévek byla vyborna.

Na pocatku 1écby mohla byt patrna prechodnad ospalost a snizeni svalového napéti,
byla ptecitlivélost na slozky ptipravku, viedova choroba GIT, porucha prichodnosti traviciho
traktu, krvaceni, 3. trimestr gravidity, rozkolisany TK v souvislosti s vyskytem
feochromocytomu a tarditivni dyskineze. Podéni Migprivu se nedoporucovalo u
bronchidlniho astmatu, u tézsich poruch funkce ledvin a jater, v prvnich dvou trimestrech
gravidity a pii laktaci, dale pfi dné€, epilepsii, alkoholismu a zavedeném nitrod€loznim
télisku. Podani osobam mladsim 18 let nebylo mozné. ™

V soucasné dob¢ je mozné pii 1é€bé akutniho zachvatu pouzit ptipravek Migrénerton.
V tomto ptipad¢€ jde o kombinaci 500 mg paracetamolu a 5 mg metoclopramidu. Jde o méné
rozpustnou formu, proto je vhodné uZiti dvou kapsli najednou v jedné davce.*?

Dalsim kombinovanym preparatem je Migraeflux orange N. Jedna se o kombinaci 500

mg paracetamolu s 12,5 mg dimenhydrinatu.”®

2.12.1.1.2 Lécba stiedné tézké ataky migrény

Stfedné tézk4 ataka migrény omezuje pracovni schopnost ¢lovéka a omezuje jeho
domaéci a spoleCenské aktivity. Zachvat je vétSinou doprovazen nauzeou, nékdy i zvracenim.
MIDAS skére 11-20."

K 1é¢cbé stiedné tézké ataky se pouzivaji specificka antimigrenika nebo nesteroidni

antiflogistika ve formé ¢ipk &i injekei. Dle potieby Ize uzit i antiemetika.'”

2.12.1.1.3 Lécba tézké ataky migrény

Tento typ zachvatu znemoZiuje ¢lovéku jakoukoli pracovni, spolecenskou ¢i domaci
¢innost. Pacient je vétSinou upoutdn na lizko. Mezi charakteristické znaky patii silnd nauzea,
opakovany vomitus a fada dalSich vegetativnich ptiznakli. Pozorovat mizeme 1 anxiozitu.
MIDAS vice nez skére 20.'%

K 1é¢bé tohoto typu migrény se pouzivaji predevsim specificka antimigrenika (podana

p.o., im., s.c. ¢i jako nosni sprej) a antiemetika. Dale je mozné podat infuze
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s kortikosteroidy ¢i v ojedin€lych pfipadech Kyselinu valproovou a valproaty p.o. Zcela

ojedingle Ize jednorazové aplikovat analgetika-anodyna (napf. tramadol).™”

Specificka antimigrenika

Mezi specifickd antimigrenika fadime triptany a namelové alkaloidy (ergotamin a

dihydroergotamin).

TRIPTANY

Triptany predstavuji dals$i vyznamny kvalitativni posun v 1é€bé migrény. Maji Siroké
pouziti v terapii akutnich zdchvatl. Vzhledem ke své vysoké uc€innosti jsou indikovany
pfedevsim u stfedné tézkych a téZkych atak migrény. OvSem neni chybou ani uZziti u leh¢ich
forem zachvatt.

Jedna se o selektivni agonisty receptorit 5-HTg1p. Tyto receptory jsou lokalizovany

v mozkovych artériich a zprostfedkovavaji vazokonstrikei intrakranidlnich cév.

Diuara f_‘"
.-'/-
/,.r

5-HTygprpw
Cantral | -] B Brain stem
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5-HT,q

Paripheral
LT

Obr. 12: Mechanismus ucinku triptanii”

Jejich zvlastnosti je to, ze plisobi pouze na migrénu. Na Zadnou jinou bolest hlavy
nezaberou. Pfi opakovaném uzivani nevznikd navyk, uzivat je sméji 1 pacienti s viedovou
chorobou. Pro nedostatek poznatkii by se zatim nemély podavat détem, mladistvym a osobam

star$im 65 let.*”
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Kontraindikace triptanti jsou nasledujici:
e Familiarni hemiplegicka migréna
e Migréna bazilarniho typu
e Ischemicka choroba srdce
e Prinzmetalova angina
e Mozkova piihoda
e Nestabilni hypertenze
e Kombinace s iMAO nebo ergotaminovymi preparaty

T&hotenstvi®

V soucasné dobé jsou v Ceské republice registrovany:
e Eletriptan, naratriptan, rizatriptan, sumatriptan, zolmitriptan, frovatriptan

e Almotriptan - neni 7adny registrovany piipravek”

vyskyt véech nezadoucich G€inkl korigovany na placebo
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Obr. 13: Vyskyt nezadoucich ucinki pri léché triptanyzg)

V roce 2000 byla provedena studie, ktera se zabyvala srovnanim triptani v té dobé&

dostupnych na trhu (tzn. rizatriptan, zolmitriptan, sumatriptan a naratriptan). Vysledky studie

uvadim v tabulce.?
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Tab. 3: Vysledky studie srovnavajici triptany®

Leh¢i forma migrény Rizatriptan | Zolmitriptan | Sumatriptan | Naratriptan
Cas Gstupu cefaley [min] 80 90 100 125
Zmirnéni cefaley [% pacientll] 61,60 61,60 70,60 59,95
Téz8i forma migrény Rizatriptan | Zolmitriptan | Sumatriptan | Naratriptan
Cas ustupu cefaley [min] 105 120 114 130
Zmirnéni cefaley [% pacientll] 48,40 60,30 76,20 54,50

Podle jiné studie z roku 2002 se zd4 byt ucinngjsi rizatriptan (10 mg), eletriptan (80

mg) a almotriptan (12,5 mg) - v porovnani se sumatriptanem (100 mg).>

Sumatriptan

Sumatriptan byl prvnim specifickym antimigrenikem nové generace na nasem trhu a
dodnes je povazovan za ,zlaty standard“ v 1é¢bé tézké migrény. Ve vyspélych zemich byl
zaveden do 1éCby téméer pred 10 lety. Piedstavuje historicky zlom v 1écbé tohoto
11)

onemocnéni.

Sumatriptan byl pivodné vyvinut jako selektivni agonista 5-HT; receptort
zprosttedkovavajicich kontrakci v. saphena u psa. Pozdéji Doenicke ukézal, ze je tato
sloucenina ucinnd pti 1écbé akutniho zachvatu migrény. Tento poznatek vedl ke zvySeni
z4jmu o 5-HT receptor. Po identifikaci jednotlivych subtypii 5-HT; receptoru bylo zjiSténo,
Ze sumatriptan ma vysokou afinitu k 5-HTip 5-HT1ga 5-HTig receptoriim.

Vyhodou sumatriptanu je rychly nastup uc¢inku. Jeho minusem je kratky biologicky
polocas, diky kterému se migréna Casto vraci.!?

S navratem bolesti se setkdvame u Casti pacientd a to do 24 hodin (recurrence
headache). Vyskyt navratu je popisovan ve velkych studiich az u 35 % pacientd po oralnim
podani a aZ u 40 % po s.c. podani alespon pii nékteré aplikaci. Vezme-li pacient ke zvladnuti
navratu bolesti opét sumatriptan, vétSinou dojde k potlaceni bolesti hlavy. Dalsi navrat se
obvykle jiz nedostavi (single headache), u nékterych lidi se ovSem vrati témét vzdy po
dalSich podéanich (multiple recurrence). S navratem se setkdvame jak u starych, tak u novych
antimigrenik vcetn€ napf. ergotaminu a aspirinu. Je tedy obecnym znakem akutnich
antimigrenik.

Sumatriptan je prvnim triptanem, u kterého byla prokdzdna ucinnost 1 u déti a
dospivajicich ve vékové skuping mezi 4.-17. rokem.™

Jeho absorpce neni béhem migren6zniho zachvatu zhorSena, proto neni tfeba podavat
soudasné antiemetika.’”

Sumatriptan neni urcen k profylaktické 1é¢ba.”
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Vsechny triptany maji 2 zakladni mechanismy tcinku. Pisobi na 5-HTig receptory,
které  zprostiedkovéavaji  cerebralni  vazokonstrikci.  Ur€ity stupent  vazodilatace
intrakranidlnich cév spolu s neurogennim sterilnim zdnétem ve sténé cév (piedev$im na
meningach) se vyskytuje v bolestivé fazi zachvatu.

Druhy mechanismus uU¢inku spociva ve vazb& sumatriptanu a dalSich 5-HTig/p
agonistl na receptory na nervovych zakoncenich aferentnich trigeminovych vlaken
inervujicich intrakranidlni cévy a meningy, které patii k trigeminovaskuldrnimu systému (ten
pienasi bolestivé signaly do mozku pti zachvatu migrény). Subtyp téchto receptort neni jeste
definitivn¢ urcen, ale nejspise jde o 5-HTip receptory. Vazba triptanti na tyto receptory vede
K inhibici uvolnéni vazoaktivnich neurotransmiteru - substance P, CGRP a neurokininu A, a
tim k inhibici rozvoje sterilniho neurogenniho zanétu ve sténé cév.

Lidskd trigeminova ganglia a mozkové krevni cévy obsahuji ddle mRNA pro 5-HTi¢
receptory senzitivni na sumatriptan. Vyznam tohoto receptoru neni zndm, neni vSak zatim
zadny dikaz, ze by toto plisobeni bylo dulezité¢ pro ulevu od bolesti. Receptor 5-HTr se
neuplatiiuje ani pfi vazokonstrikei.

V posledni dob€ smétuji nekteré studie k ptekvapivému nézoru, Ze hlavni misto G¢inku
sumatriptanu bude za hematoencefalickou bariérou (HEB). A to pfesto, Ze se jedna o latku
hydrofilni, ktera prochdzi HEB jen slabé. L&k je vysoce ucinny v potlaceni jiz rozbéhlé
bolesti hlavy, nicméné poda-li se pfed migrenozni bolesti behem aury nebo profylakticky pfi
1écbé cluster headache, G¢inek neni pozorovan. Tim se nabizi moznost, Ze HEB nemusi byt
vV dobé zachvatu normalni. Vysvétlenim by mohlo byt to, Ze normalné existuje bariéra mezi
plazmatickym kompartmentem a mistem pisobeni sumatriptanu. Tato bariéra se v dobé
migren6zni bolesti hlavy stdva propustnou.

Podporou této teorie je Goadsbyho studie na zvifatech, kterd ukazuje, ze i.v. podany
sumatriptan neni schopen inhibovat paleni v buiikach trigeminového nc. caudalis vyvolaného
stimulaci sinus sagittalis superior, dokud neni HEB prolomena manitolem.

Oproti tomu Nicolodi a kol. na zakladé svych studii soudi, ze se u sumatriptanu muize
uplatnit i centralni Gi¢inek. A to z toho diivodu, Ze receptory ke své aktivaci nepotiebuji velké

mnoZzstvi agonisty.lo)

Na trhu je k dispozici nékolik lékovych forem. Vedle klasickych tablet je k dostani
také nosni sprej a injek¢ni forma s autoaplikdtorem. Subkutdnni podani injekce je ucinnéjsi
nez p.o. podana tableta. Pfi subkutanni aplikaci sniZzuje sumatriptan intenzitu zachvatu u 87

% mnemocnych, pifi peroralni aplikaci u 70 % pacientd a to do jedné hodiny po aplikaci.
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Nazalni sprej (20 mg v jedné davce) zlepSuje migrény u 62 % nemocnych do 2 hodin.?” Ve
sv&ts jsou k dispozici i rektalni &ipky po 25 mg.*?

Tablety jsou podavany po 50 nebo 100 mg p.o. Bylo zjisténo, ze sumatriptan v davce
50 mg je prakticky stejn¢ ucinny jako v davce 100 mg, pficemz pii nizSim davkovani je nizsi
vyskyt vedlejSich uc¢inkl. Proto jsou novéji k dispozici 1 tablety po 50 mg. Biologicka
dostupnost u peroralni formy je 14 %, 70 % maximalni sérové koncentrace je dosazeno za 45
minut.

Nosni sprej obsahuje 20 mg sumatriptanu. Je G€inny do 2 hodin v 55-78 % pftipadu.
Biologicka dostupnost je u intranazalni formy 15,8 %, maximalni sérové koncentrace je
dosazeno za 1-1,5 hodiny. Nosni sprej méa dobrou snasenlivost.”

Bylo provedeno srovnani u¢innosti sumatriptanu v tabletach 100 mg a nosniho spreje
20 mg. Nosni sprej m¢l (oproti tabletdm) rychlejs$i nastup Gcinku, po dvou hodinach po
podani byl efekt obdobny.3)

Injekéni forma je k dispozici v davee 6 mg a aplikuje se subkutanné. Uinnost do jedné
hodiny byla dosazena v 56-88 % ptipadt. Biologicka dostupnost je 96 %, maximalni sérové
koncentrace je dosaZeno za 25 minut po podaini.7) Studie, zabyvajici se vztahem mezi poctem
injekci sumatriptanu a celkovou pravdépodobnosti zavazné¢ho vedlejsiho Uc¢inku prokazala,
ze je injekéni forma zcela bezpecna a dobie tolerovana.”") Vyhodné vlastnosti injekce jsou
ovsem kompenzovany vysokou cenou. Jedna se o nejdrazsi formu triptanﬁ.m)

Na zakladé zkuSenosti pouzivame peroralni formu 50 nebo 100 mg u stfedné silnych az
silnych zachvatli bez zvraceni, nosni sprej u sttedné silnych zachvatl se zvracenim a injekéni

formu u silnych zachvatt, zejména tam, kde je ataka provazena zvracenim.™?

Mezi nejcastéjsi vedlejSi priznaky patii spavost, unava, malatnost, nauzea, zvraceni,
dale zavratg, prekolapsovy stav, parestezie (na hlavé, obliceji, $iji a koncetinach), tzv. chest
symptomy a bolesti svalt.

Chest symptomy se manifestuji nejcastéji jako tlak, eventualné bolest na prsou. Muze

se objevit propagace do ramene, pazi a krku. Zac¢inaji zpravidla 5 minut po subkutannim

podani, 15-30 minut po peroralnim podéni. Trvaji 15-60 minut.*”

Vzhledem k moznému kauzalnimu vztahu mezi podanim sumatriptanu a vzacnymi
ischemickymi kardiovaskularnimi ptihodami je tato latka kontraindikevana u infarktu
myokardu v anamnéze, u ischemické choroby srde¢ni a u Prinzmetalovy anginy pectoris.

Kontraindikace se tyka i onemocnéni perifernich cév, arteriosklerdzy, nestabilni hypertenze,
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stavu po cévni mozkové piihod¢, tranzitorni ischemické ataky a tézké jaterni insuficience.
Kontraindikovana je soucasnd aplikace ergotaminu nebo derivati ergotaminu, soucasné
podavani inhibitort MAO nebo ukonceni 1é¢by témito preparaty pred dobou krat$i nez dva
t}'ldny.7) Rovnéz nesmi byt aplikovan pii 1écbé lithiem nebo blokatory zpétného vychytavani

serotoninu (SSRI) a pii precitlivélosti na pﬁpravek.lo)

Reprodukéni studie provadéné u zvifat neprokéazaly zadnou poruchu plodnosti ¢i

Dosavadni zkuSenosti s pouzitim u téhotnych Zen jsou omezené. Protoze vysledky
reprodukénich studii u zvifat nelze pfimo aplikovat na lidskou populaci, ma se o podavani
tohoto pfipravku t¢hotnym Zenam uvazovat pouze tehdy, jestlize ocekavany piinos pro matku
je veétsi nez mozné riziko pro plod.

Bylo zjisténo, ze po podkoznim podéani 1éCivo prechdzi do matetského mléka. Pro

minimalizaci expozice kojence se doporucuje kojit az 24 hodin po jeho podéni.7)

Ptes obecné vynikajici G€innost na néj néktefi pacienti nereaguji, n€ktefi maji navrat
bolesti a n¢ktefi zazivaji chest symptomy. Byly identifikovany 2 hlavni polymorfismy na
genu, ktery koduje 5-HTig receptor. Tento gen je na 6. chromozomu v oblasti q13-g15.
Odbornici provedli studii, ve které se snazili najit souvislost mezi témito polymorfismy a
netecnosti k 16¢bé sumatriptanem. Zadna zavislost viak nebyla nalezena. Ze studie tedy
vyplynulo, Ze genetické odliSnosti vyskytujici se u 5-HT1g receptoru nejsou podkladem rizné
reakce na sumatriptan.’”
zménou lécebné strategie, jejiz soucasti byla eliminace nadmérného uzivani kombinovanych
analgetik a nekontrolovaného uZivani ergotaminu, pfineslo vynikajici vysledky a moZnost
opétného zapojeni do aktivniho zZivota tam, kde pacienti jiz nedoufali v mozZnost zlepSeni

jejich stavu.*?

Sumatriptan dal podnét k vyvoji dalSich 5-HTg/1p agonistl druhé generace. Smyslem
bylo dal$i zlepSeni nékterych farmakokinetickych vlastnosti. Nové preparaty maji vyssi
biologickou dostupnost v disledku zvysené lipofility, 1épe pronikaji pies HEB, nékteré maji
delsi biologicky poloc¢as a v experimentalnich farmakologickych testech maji vyssi schopnost

vazat se na receptorové misto. Patii sem eletriptan, naratriptan, rizatriptan, zolmitriptan,
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dale frovatriptan a almotriptan. Posledni jmenovany zatim neni v Ceské republice

dostupny, takze s nim neméame zadné zkuSenosti z klinické praxe.lz)

Naratriptan
Prvnim z dalSich triptand, ktery se objevil na nasem trhu, je naratriptan. Byl vyvinut

vroce 1997, u nas je registrovan od roku 1999.2) K dispozici je ve forms tablet v davce

-

ktery ucCinkuje periferné¢ i centralné¢ a prochazi n. trigeminus

2,5mgp.o.*?

Je to selektivni agonista 5-HTig/1p receptord,

hematoencefalickou bariérou.’” M4 také vysokou

afinitu k 5-HTir receptorim, slabé se vaze na iiibice

) ; i 5-HT,, * 5-HT,,
serotoninové 5-HT1a @ 5-HTie receptory a vibec o \ e
neovliviiuje receptory 5-HTa a 5-HT7.23) : CSEP naratriptan

SP

Jeho farmakologicky profil je podobny
sumatriptanu. Rozdily jsou nésledujici:

e Lepsi biologicka dostupnost

w1 .17
e Vyssi lipofilita )
e Pomalej$i nastup Gc¢inku
Vysvétlivky

w7 v RP i i i
e Delsi polo¢as rozpadu e = A
SP substance P

e Mensi pocet navratl bolesti

Obr. 14: Schéma MU naratriptanu

Vyskyt neZzadoucich G€inki je nizky, srovnatelny s placebem. Je koncipovan pfedevsim
pro mirnéjsi a stfedné té¢Zké ataky a vhodné tak dopliuje sumatriptan.ll)

Naratriptan je indikovan v akutni terapii migrény saurou i bez aury a u cluster
headache. Podle soucasnych novych zkuSenosti by dalsi indikaci mohla byt kratkodoba
profylaxe menstrua¢ni migrény a migrény s menstruaci asociované v jedné nebo dvou
dennich davkach, pficemz se podava po dobu 5 dni se zaCatkem podavani 3 dny pied
oc¢ekdvanou menstruaci. Je u€inny ve vSech fazich migrény, podani na zacatku zachvatu je
ale vyhodngjsi.?®
Ptipravek obsahuje sulfonamidovou slozku, proto jsou pacienti se znadmou

ptecitlivélosti na sulfonamidy teoreticky ohroZeni vznikem alergickeé reakce.!?)
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Zolmitriptan

Zolmitriptan je k dispozici nejen ve formé tablet 2,5 a 5 mg, ale i ve vyhodné formé
nosniho spreje. Ten je vhodny pfedev§im pro pacienty trpici nauzeou ¢i vomitem. Nové jsou
k dispozici tablety rozpustné v tstech s 2,5 mg ucinné létky.17)

Zolmitriptan je velmi rychle absorbovan, v davce 2,5-5 mg je ucinny do 2 hodin u 62-
67 % ve srovnani s placebem (19-36 %).'” Je uginny i u rozvinutych dlouhotrvajicich atak
(vice nez 4 hodiny od zacatku). Biologickd dostupnost je 40 %. Navrat bolesti je pro ob¢
davky v 31 % ptipadi. Ovliviiuje ptiznive 1 dalsi pfiznaky jako nauzeu, fotofobii a fonofobii.
Utinnost pretrvava i po delsi dobé (zkouseno do 1 roku). Je uéinny také pii 16¢b& zachvati
s vazbou na menstruaci.

Optimélni pomér mezi U¢innosti a snadenlivosti je u 2,5 mg. Uinnost 5 mg
zolmitriptanu je piiblizné stejna jako u 100 mg sumatriptanu.

Vedlejsi ucinky jsou obdobné jako u sumatriptanu, tj. astenie, somnolence, nauzea,

zévrat, parestezie, vyskytuje se i tlak na prsou.™”

Eletriptan

Eletriptan je k dispozici ve form¢ tablet v davkach 20, 40 a 80 mg, coz nam dovoluje
cilenou titraci dle tize zachvatu. Lék je pacienty velmi dobfe tolerovan, u¢inek nastupuje
v pruméru do 1 hodiny a pietrvava 8-12 hodin.*”

Utinnost v davce 20 mg je 54 %, v davce 40 mg 62-65 % a v davce 80 mg 65-77 %.
Ovliviiuje ptiznive 1 nauzeu, fotofobii a fonofobii. Eletriptan je podle jedné studie v davce 80
mg u¢inn¢j$i nez sumatriptan 100 mg do 2 hodin po podani a ma tendenci byt lepsi i v dadvce
vV davce 80 mg ma eletriptan o néco vyssi pocet nezadoucich U€inkd nez sumatriptan 100 mg
(51 % proti 40 %).

Z vedlejsich ucinkt se nejCastéji pozoruje astenie, ospalost, nauzea, zavrat’ a parestezie.
Izolované byl pozorovan i pocit tisné v krku u jednoho pacienta s prechodnym vzestupem
AST a ALT.

Eletriptan byl v oteviené randomizované studii S placebem ve vsech zkouSenych
davkach (20, 40 a 80 mg) uinny do 2 hodin u migrény vdzané na menstruaci, u Zen
uZivajicich hormonalni antikoncepci a hormonalni substituéni terapii. Uginek je srovnatelny

7w J4 . . 1.0 11
s u¢inkem v celé populaci migreniki. )
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Rizatriptan

5 mg rizatriptanu je uc¢innych do 2 hodin po podani u 60-67 % ve srovnani s placebem
(25-33 %), v davce 10 mg u 66-77 % ve srovnani s placebem (35-44 %). Jeho biologicka
dostupnost je 45 %. Rychle se vstfebava a ucinek je patrny do 30 minut po podani. Néavrat
bolesti hlavy se vyskytuje asi ujedné tfetiny pacientl. Nejcastéjsi vedlejsi ucinky jsou
zavrat, somnolence, nava a nauzea. V pfim¢ komparativni studii mél rizatriptan 10 mg
signifikantné rychlejsi nastup t¢inku nez sumatriptan 100 mg a u vétsiho poctu osob doslo ke
kompletnimu vymizeni bolesti za 1,5 a 2 hodiny. Rizatriptan (5 i 10 mg) je uinny také u

migrény s vazbou na menstruaci.'?)

Frovatriptan

Frovatriptan mé optimalni pomér uc¢innosti a snaSenlivosti v davce 2,5 mg. Ve srovnani
S ostatnimi triptany je jeho ucinnost ovSem nizka. V davce 2,5 mg je G€inny u 38 % pacienti
ve srovnani s 25 % u placeba. Ma nejdel$i polocas rozpadu (kolem 25 hodin, vétSina
ostatnich 2-6 hodin). Udava se niz$i ndvrat bolesti. Je dobfe snasen, vcetné pacientl

s rizikovymi kardiovaskularnimi faktory. U nas je registrovan od 1.6.2006.™)

Almotriptan

Almotriptan je antimigrenikum 0¢inné v davce 12,5 mg. Podle riznych placebem
kontrolovanych studii je jeho ucinnost 59-65 %. Ulevuje rovnéz od nauzey, zvraceni,
fotofobie a fonofobie. Vyskyt vedlejsich ucinkd se v této davce rovna placebu. Ma velmi
nizky vyskyt ,,chest symptomt” (0,1 %). U almotriptanu u nas neni registrovany zadny

pfipravek.ll)
NAMELOVE ALKALOIDY

Do kategorie specifickych antimigrenik patii i ergotamin a dihydroergotamin. Extrakty
Z namele byly doporuc¢ovany k 1é€bé migrény jiz na pielomu 18. a 19. stoleti. Ergotamin byl
izolovan v roce 1918 a uz na konci 20. let byl uzivan k 1écbé migrény. Od 30. az 40. let je
béZn¢ pouzivan v terapii migrény. Namelové alkaloidy maji vazokonstrikéni Gcinek, ¢imz
zabraniuji bolestivé cerebralni vazodilataci. Timto zpiisobem byl vykladan jejich ucinek pfi
1é€beé migrény v ramci cévni teorie. Dnes (po objevu subtypii 5-HT; receptort) se zjistilo, ze

ergotamin a dihydroergotamin stimuluji 5-HTip receptory a pusobi jako jejich agonisté.
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Kromé¢ toho vSak pisobi 1 na dal$i typy receptort, napt. 5-HT,, dopaminergni nebo
adrenergni receptory. Proto se fadi mezi tzv. ¢aste¢né specificka antimigrenika.lo)
Nikdy by se nemély kombinovat triptany a ergotaminové preparaty béhem jednoho

zachvatu. Mohlo by dojit k vyraznému zesileni vazokonstrikéniho inku.t”

Ergotamin

Kromé jiz zminénych ucinkli mé ergotamin také centralni plsobeni, které spociva
V depresi neuronit druhého tadu na draze prevadéjici bolestivé stimuly z mozkovych cév.
Z provedenych studii dale vyplyva, Ze by se mohl uplatiovat jesté¢ dalsi centralni
mechanismus pﬁsobeni.lo)

Ergotamin je k dispozici Vv riznych 1ékovych formach. V Ceské republice jsou velmi
oblibené magistraliter vyrabéné CcCipky, kde je ergotamin kombinovan stadou dalSich
navykovych latek, nejcastéji se jedna o kofein, fenobarbital ¢i diazepam. Jednotliva davka
v ¢ipku je 1 nebo 2 mg, maximalni jednotliva davka je 2 mg. Ve vyjimecnych ptipadech lze
pripustit maximalni denni davku 6 mg/den. Neméla by byt piekro¢ena davka 10 mg/tyden.
Vysoka tcinnost téchto ¢ipkl je bohuzel vykoupena jejich obrovskou navykovosti, kdy pfi

chronickém podéavani vznika tzv. ergotaminové bolest hlavy. Jednd se o sekundarni cefaleu,

jejimz jedinym feSenim je naprosté vylouceni ergotaminu z terapie. Z téchto diivoda by méla
byt terapie ¢ipky uzita maximalné 1x tydné.”)

Vedle rektalniho podani je mozna také peroralni aplikace. Ta je sice z hlediska alterace
vstiebavani pfi migrenéznim zachvatu méné vhodnd, nicméné pro jednoduchost
nejrozsifené)si. Rektalni podani je vyhodnéjsi, dosahuje mnohem vyssi plazmatickou hladinu
nez pii peroralni aplikaci. Mezi dal$i zptsoby aplikace patii sublinguélni a inhalacni podéni.

Ergotamin by se mél podat co nejdiive na zacatku zachvatu. Za G¢innou davku je
povazovan 1 mg. Odbornici doporucuji podat 15-30 minut pied inicialni davkou ergotaminu
antiemetikum (p.o. nebo p.r.), a to i1 proto, Ze samotné¢ namelové alkaloidy mohou vyvolat
nauzeu a zvraceni.’”

Z vedlejSich ucinkii jsou nejcastéjsi nevolnost, zvraceni, abdominalni kifece, prijem,
periferni vazokonstrikce a ergotismus (vazospasmy a encefalopatie).

Kontraindikace jsou také cetné. Jedna se o periferni onemocnéni cév, ischemickou
chorobu srde¢ni, tromboflebitis, hypertenzi, bradykardii, dale poruchy jaternich funkei,
hypertyreoidismus, infekce a vySsi télesnou teplotu. Kontraindikovana je 1 vysSi davka
betablokatort. Ergotamin nesmi byt podan v té¢hotenstvi a osobam star§im 60 let.

- . . , o e 27
Podani ergotaminu se z vySe uvedenych divod nedoporucuje. )
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Dihydroergotamin (DHE)

Obdobnou latkou je dihydroergotamin, ktery je na trhu k dispozici ve formé nosniho

spreje (4 mg) a v injekéni formé (1 mg). Injekéni forma muze byt podana i.m. nebo s.c.,

rovnéZ muze byt soucasti infuze.!” Podate¢ni davka je 0,5-1 mg, maximalni denni davka 3

mg.

Nevyhodou této latky je, Ze sama vyvoldva nauzeu a zvraceni. Proto by se soucasné

S dihydroergotaminem mélo podévat antiemetikum.’® Dal§im nezadoucim wginkem pri

dlouhodobém uzivani je sniZzeni spolehlivosti peroralnich antikoncepc¢nich latek s estrogenem

a progestinem.”

DHE je ucinny na zacatku, ale i béhem zachvatu. Uziva se také profylakticky ve formé

kapek.'?

2.12.1.2 PROFYLAKTICKA LECBA

Indikace nasazeni profylaktické terapie:

Vysoka frekvence zachvatlh migrény, vétSinou se uvadi 3 a vice za mésic
Zachvaty jsou prolongované nebo refrakterni na akutni [é€bu

Kontraindikace ¢i selhani akutni terapie

Vyrazné nezadouci ucinky akutni terapie

Prevence vzacnych typd migrén (napt. hemiplegické nebo bazilarni migrény a
migrény s prolongovanou aurou), kde hrozi zvysené riziko trvalého

neurologického deficitu®

Cile profylaktické terapie:

Snizeni frekvence, tiZe a trvani migrendznich zachvati
Lepsi odpovéd’ na akutni 1écbu
Moznost sniZzeni davky akutné podaného 1éku

ZlepSeni kvality Zivota migrenikﬁlg)

Typy profylaxe:

Epizodicka
Subakutni (intermitentni)

Chronicka

52



Epizodicka profylaxe se pouziva v ptipad¢, ze jsou znamy spoustéci faktory (napf.
cviceni, sexualni aktivita atd.). Pacient bere 1€k pted ptislusnou aktivitou nebo pted expozici
vyvoléavajicimu faktoru.

Subakutni profylaxe je indikovana napf. u nemocnych, kde je spoustécim faktorem
vysokohorské prostfedi ¢i redukce migrendzniho prahu (menstruace). Profylakticky 1€k je
podavan pied a béhem expozice vyvolavajicim faktoram.

Chronicka profylaxe ma za cil redukovat frekvenci a intenzitu migren6znich atak.””)

Pii zahajovani profylaktické terapie se postupuje piisn¢ individualné. Diulezité je
respektovat pfani pacienta. Rada nemocnych je natolik spokojena s 1é¢bou triptany pfi
zachvatu migrény, ze preferuji pouze akutni 1écbu.

Pfi nasazovani terapie je nutné pacienta upozornit, Ze zadchvaty nelze zcela eliminovat.
Kritérium GspéSnosti preventivni 1é€by je 50 % sniZeni frekvence, event. i intenzity zachvatd.

Lécbu zaciname vétSinou nizkou davkou Iéku, kterou postupné zvysSujeme (dle
tolerance) a snazime se vytitrovat pokud mozno co nejniz$i ucinnou davku. Tu pak
podavame minimalné 8 tydnii, abychom mohli fadné zhodnotit Gc¢innost. Profylaktickou
terapii ménime az po dvou- ¢i tiimésicni neuspésné 1€cbé a volime jinou skupinu lékh
(chybou je rychld zména profylaxe).

Vyhodna je monoterapie. Tou vétSinou zac¢iname. N¢kdy se osvédcuje i kombinace
raznych lékovych skupin.

Stale diskutovanou otazkou je celkova doba podéavani profylaktické terapie. VéEtsSinou se
pohybuje v fadu mésicu.

Kdyz se podati zachvaty zkompenzovat, mizeme postupné davky snizovat, azZ nakonec
1€k vysadit. V fad¢ ptipadi efekt urcitou dobu po vysazeni pretrvava. V té€chto piipadech se
osvédCuje subakutni podavani profylaktického léku stfidavé s jeho vysazenim (tzv. drug
holiday).™®

Lékové skupiny uzZivané v profylaktické 1é6¢bé migrény:
e Betablokatory
e Blokatory kalciovych kanal
e Antidepresiva (tricyklicka, SSRI)
e Antagonisté serotoninu

e Antiepileptika
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e Nesteroidni antiflogistika

e Dalsi profylaktikalg)

Jednotlivé 1€kové skupiny plisobi na raznych ¢lancich etiopatogenetického procesu.
Nektera se vzajemné prolinaji nebo je jedno profylaktikum schopno uc¢inkovat hned na
nékolika urovnich.

Nektera profylaktika pravdépodobné potlacuji abnormalni déje v mozkové kuife a dalsi
centralné nervové mechanismy vedouci k rozvoji Leaovy korové Sifici se deprese (napf.
flunarizin, valproova kyselina a valproaty, propranolol). Jind ptisobi jako antagonisté¢ 5-HT,
receptori nebo blokuji rozvoj neurogenniho zanétu ve sténdch cév zvySenim periferni
aktivity GABAA receptoru atd.

Profylakticka 1écba neni uc¢inna u pacientl, kteti naduzivaji analgetika nebo namelové
preparaty. S profylaktiky mohou interferovat ordlni kontraceptiva, hormonalni substitu¢ni
lécba nebo vazodilatacni latky.

Ve svété je 1écba vétSinou zahdjena podanim betablokatort. Alternativnimi 1éky jsou
blokatory kalciovych kanall a valproat. V USA jsou oblibena také tricyklickéd antidepresiva.
Jestlize podanim téchto latek neni dosazeno uspéchu, doporucuje se aplikace antagonistii

serotoninu.*?

Rozdéleni profylaktik podle u¢innosti:

Léky prvni volby:
A) Vyssi ucinnost:
e Betablokatory (atenolol, nadolol, propranolol)
e Tricyklické antidepresiva (amitriptylin, nortriptylin)
e Kyselina valproova a valproaty
e Pizotifen
B) Nizsi Gc¢innost:
e Blokatory kalciovych kanali (verapamil, nimodipin aj.)
e Nesteroidni antiflogistika (naproxen, ibuprofen)
e Selektivni antagonisté zpétného vychytavani serotoninu (SSRI)
Léky druhé volby:

e Antagonisté 5-HT, (pipethiaden, oxetoron)
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e Antagonisté kalcia IV. typu (flunarizin, cinnarizin, vinpocetin aj.)
e NSAID (ibuprofen, naproxen, tolfenamid atd.)
e Extrakty z Ginkgo biloba

Pizotifen

Pizotifen je nejznamé;jsi latkou této skupiny. Jde o benzocykloheptathiofenovy derivat,
podobny cyproheptadinu a tricyklickym antidepresivim. Jeho tucinek je s nejvétsi
pravdépodobnosti méné efektivni, ve srovnani s methysergidem.’® Vv 60. a 70. letech 20.
stoleti patiil k nejuzivanéjSim profylaktikim. Dnes je uzivan v piipadech, kdy pacient
nereaguje na ostatni skupiny profylaktik nebo pokud jsou tyto latky kontraindikovany.

Lécivo snizuje agregabilitu trombocytl, inhibuje permeabilizujici u¢inek serotoninu a
ma i ucinky antihistaminové a slab¢ anticholinergni.

Terapeuticka davka je 1500 mg/den. Podava se 3x denné po 500 mg. Zacina se ve€erni
davkou 500 mg a dle tolerance ji zvySujeme.

Nejcast¢jsi nezadouci ucinky jsou ospalost, snizeni pozornosti a zvySend chut’ k jidlu

S naslednym zvysenim té¢lesné hmotnosti.™®

Pipethiaden

Tato latka je strukturné podobna pizotifenu. Ma také antidepresivni ucinek. Podava se
3x denné po 1 mg p.o. Zacina se vecerni davkou 1 mg.

Z vedlejSich uc¢inkl je patrnd ospalost na zacatku 1écby, dale zvySena chut’ k jidlu a

zvySena hmotnost.'®

Oxetoron
V profylaxi migrény lze pouZit i oxetoron. Je poddvan 3x denné po 60 mg p.o. a po

dosaZeni G¢inku Ize podavani snizit na 2x denns.’®

Doporucené kombinace profylaktik:

e Antidepresiva + betablokatory

+ blokatory kalciovych kanalt

+ kyselina valproova a valproaty
e SSRI+ tricyklicka antidepresiva®”

e Methysergid + blokatory kalciovych kanala'®
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Nebezpecné kombinace profylaktik:

e Betablokatory + blokatory kalciovych kanalt

e iMAO + tricyklicka antidepresiva®”

Kontraindikace:
e iMAO + SSRI

+ karbamazepin

+ tricyklické antidepresiva

e NSAID + lithium'®

Tab. 3: Nekteré kontraindikace profylaktik migrény™

Porucha ¢i choroba Kontraindikovany 1ék
Hypotenze Betablokatory, blokatory kalciovych kanali
Onemocnéni GIT Nesteroidni antiflogistika
Astma Betablokatory
AS kardialni Ergotaminy, methysergid
Epilepsie Tricyklicka antidepresiva
Hypertenze iIMAO
Deprese Betablokatory
Betablokatory, tricyklicka antidepresiva, valproaty,
Obezita cyproheptadin, pizotifen

2.12.2 NEFARMAKOLOGICKA LECBA

Nefarmakologicka 1é¢ba je dulezitd predevSim v prevenci vzniku zachvatli. Patii sem
snaha odbourat ze Zivota veSkeré provokacni faktory, dadle zména Zivotospravy, dostatek
spanku a odpocinku. Dilezita je vyvazena a pifimétend fyzickd a psychickéd aktivita. U
tézkych migrenikil je n€kdy dokonce nutna zména zaméstnani (pokud maji no¢ni sluzby nebo
vyjimecné stresujici praci). Déle je nutna pfiméfena relaxace, prochazky, pobyt na Cerstvém
vzduchu, vhodny je i autogenni trénink, meditace a cvifeni jogy. V praxi se ukazuje jako
ucinna také akupunktura, nutnd je i rehabilitacni péce o kréni pétef.lo)

Pti nemedikamentdzni 1€¢bé mize byt t¢inné 1 prikladani studenych obkladii na hlavu

nebo komprese a. temporalis spfc. a a. carotis externa.”
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3. EXPERIMENTALNI CAST

MAPA SLEDOVANE OBLASTI

Vysvétlivky:



3.1 Spotrieba lé¢iv

Spotieba 1é¢iv je dle WHO definovana jako marketing, distribuce, predepisovani a uziti
1ékti ve spolecnosti se specidlnim zfetelem k medicinskym, socidlnim a ekonomickym
vztahtim. Spotieba Ié¢iv mlze vyjadiovat expozici Iéku ve vztahu k urcité populacni skuping,

Vv urcitém casovém obdobi a v ur¢itém socioekonomickém prostiedi.

Spotiebu 1€civ lze vyjadiit pomoci:
e ceny
e hmotnosti G¢inné latky
e poctu jednotlivych 1ékovych forem, poctu davek
e poctu receptil
e poctu nemocnych uzivajicich 1ék

e definovanych dennich davek

Vyjadfeni spotfeby vySe uvedenymi zpusoby je spojeno s riznymi nevyhodami. Je
vyhodné sledovat spotfebu I1éku v definovanych dennich davkach (DDD). Tento postup
umoznuje sledovat a srovnavat spotiebu jak v ¢ase nebo v riznych oblastech, tak i spottebu
V jednotlivych skupinach 1éCiv a neomezuje se, jako pfedeslé, na jednu ucinnou latku c¢i
dokonce na jednu 1ékovou formu.

Aby bylo moZné¢ sledovat spotiebu v urcitych skupinach, vyviji se vedle DDD systému
jesté ATC systém (tj. anatomicko-terapeuticko-chemicky klasifikaéni systém 1é¢iv), ktery se
snazi standardné zatazovat 1éCiva podle jejich vlastnosti.

Tento systém umoZiluje tfidéni 1é¢iv na zdkladé nejCastéji uzivané indikace podle
chemickych a terapeutickych vlastnosti a podle toho, jaky anatomicky systém ovliviiuji.
Kazdée latce je pfifazen kod, ktery ma 5 Grovni. Pfidéleni kodu je relativné snadné v ptipadé,
ze je 1€k urcen pouze pro jednu indikaci. Problém nastdva, pokud je 1€k urcen pro 1écbu u
vice diagnéz nebo pokud ovliviluje vice anatomickych oblasti. ATC klasifikace je
Vv soucasnosti zabudovéana do databazi pojistoven, do lékarenskych informacnich systémi, do

Siselniku VZP atd.?®
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3.2 Metodika

V této praci byla sledovana spotieba antimigrenik v letech 1999 - 2005 ve Vojenské
zdravotni pojistovné v Ceskych Bud&jovicich. Data poskytnuta pojistovnou predstavovala
pocet DDD konkrétnich léCivych ptipravkl, které byly vydany na recepty lékarnami
v jihodeském kraji a dalsich okresech spadajicich pod pobotku VoZP v Ceskych
Budgjovicich v letech 1999 - 2005. Recepty byly vydany pacientim, ktefi byli ve
sledovaném obdobi (tj. v letech 1999 - 2005) kmenovymi pojisténci VoZP CR. Bylo
hodnoceno 1 805 migrenikt/7 088 recepti.

Soucasti dat poskytnutych pojistovnou bylo i rozdéleni podle pohlavi a podle véku
pacientii. Dale byla uvedena mésicni spotieba 1éCiv a spotieba v jednotlivych okresech.

Cilem prace je kvantifikovat stav, respektive vyvoj, spotieby antimigrenik v obdobi od
1.1. 1999 do 31.12. 2005. Jde tedy o studii typu DUR (drug utilisation review), jejiz vysledky
l1ze hodnotit jako urcity signal, na jehoz zaklad¢ je mozné generovat hypotézu ptipadného
vztahu mezi expozici 1éku a vyskytem urcitého jevu. Proto se tento typ studie oznacuje také

jako deskriptivni nebo signalni.

3.2.1 Informacni zdroje

Zakladnim informacnim zdrojem, ze kterého jsem cerpala data, byla databaze pobocky
VozP v Ceskych Budéjovicich. Légivé latky, 16¢ivé piipravky, DDD a poget DDD v baleni
byly vybirdny pomoci databaze AISLP, vZdy aktualn€ vzhledem ke sledovanému obdobi.

3.2.2 Dostupna data

1) ATC klasifikace

2) nazev hlavni terapeutické skupiny, nazev uéinné latky, nazev HVLP

3) DDD jednotlivych Ié¢ivych latek

4) poCet DDD piedepsanych na recepty v urCitém c¢asovém obdobi (celkove,
v zavislosti na pohlavi, véku, mési¢ni spotiteba, Ctvrtletni spotieba, spotieba

V jednotlivych okresech)

3.2.3 Pouzita metoda

Spottebu 1é¢iv Ize vyjadiit bud poctem vydanych baleni nebo pomoci metody

definovanych dennich davek DDD (Defined Daily Doses). DDD piedstavuje piedpokladanou
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prumérnou udrzovaci denni davku 1éku pro jeho hlavni indikaci u dospélého cloveka
(v ptipadé, ze se davkovani fidi hmotnosti nemocného, pak je hodnota DDD vztazena na
hmotnost 70 kg).

Pro vlastni klasifikaci 1ékti byla pouzita metodologie DDD/ATC. ATC systém
umoznuje urcitou standardni klasifikaci 1éCiv s cilem vyuziti pro sledovani spotieby.

Hodnoty DDD jednotlivych 1é¢iv byly ziskdny z AISLPu.

Vypocet DDD v 1 baleni l1éCiva

NAZEV LEKOVAFORMA| P M PXM DDD K
MIGRENAL tbl 50x1mg 50 1 50 3DF 16,67
CLAVIGRENIN FORTE| gtt 1x25ml/125mg 25 5 125 4 31,25
NOCERTONE tbl obd 30x60mg 30 60 1800 120 15,00
SANDOMIGRAN drg 30x0.5mg 30 0,5 15 1,5 10,00
DIHYDERGOT inj 5x1ml 1mg/ml 5 1 5 4 1,25
DIHYDERGOT spr.nas. | sprnas 1x1ml/4mg 1 4 4 1 4,00
MIGPRIV plv por 6(sacky) 6 - - 1DF 6,00
IMIGRAN inj 2x0.5ml/6mg 2 6 12 6 2,00
IMIGRAN 100 MG tbl obd 2x100mg 2 100 200 50 4,00
IMIGRAN 50 MG tbl obd 2x50mg 2 50 100 50 2,00
IMIGRAN 50 MG tbl obd 6x50mg 6 50 300 50 6,00
IMIGRAN 20 MG spr nas 2x0.1ml 2 20 40 20 2,00
NARAMIG 2,5 MG tbl obd 2x2.5mg 2 2,5 5 2,5 2,00
NARAMIG 2,5 MG tbl obd 6x2.5mg 6 2,5 15 2,5 6,00
RELPAX 40 MG tbl obd 2x40mg 2 40 80 40 2,00
RELPAX 80 MG tbl obd 2x80mg 2 80 160 40 4,00
ZOMIG RAPIMELT orm tbl buc 2x2.5mg 2 2,5 5 2,5 2,00
ZOMIG NASAL SPRAY| nas spr sol 2x5mg 2 5 10 2,5 4,00
ZOMIG 2,5 MG tbl obd 3x2.5mg 3 2,5 7,5 2,5 3,00
ZOMIG 5 MG por tbl flim 3x5mg 3 5 15 2,5 6,00
MAXALT 10 MG tbl 2x10mg 2 10 20 10 2,00
ROSEMIG 50 MG por tbl flim 2x50mg 2 50 100 50 2,00
ROSEMIG 50 MG por tbl flm 6x50mg 6 50 300 50 6,00
ROSEMIG 100 MG por tbl flm 2x100mg 2 100 200 50 4,00
SUMIGRA 50 MG por tbl flm 2x50mg 2 50 100 50 2,00
SUMIGRA 50 MG por tbl flm 6x50mg 6 50 300 50 6,00
P - pocet jednotek v baleni
M - mnozstvi ucinné latky v jedné jednotce Iékové formy
PxM - mnozstvi uginné latky v baleni
DDD - hodnota DDD daného LP
K - pocet DDD v 1 baleni LP
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3.2.4 Zpisob vyhodnoceni

V udajich ziskanych z databaze VoZP CR jsem seéetla jednotlivé spotieby dle riiznych
kritérii (rok, Ctvrtleti, mésic, okres, pohlavi, vékova skupina atd.). Takto ziskané vysledky

jsem zpracovala do tabulek a grafi.

3.3 Vysledky

Spotieba je uvedena v DDD.

Nejprve jsem zpracovala jednotlivé G¢inné latky do tabulek a grafii. V jednom grafu je
uvedena celkova spotieba konkrétni uc¢inné latky v DDD soucasné se spotiebou u Zen a u
muzi (taktéz v DDD). Na zacatku je uveden graf porovnavajici celkovou spotiebu
antimigrenik v jednotlivych letech a vyseCovy graf znazoriujici procentualni podil spotieby
jednotlivych latek na celkové spotfebé antimigrenik. Déle jsou uvedeny spotieby tc¢innych
latek v riznych 1€kovych formach. Pro pfehledné zndzornéni zmén v uzivani dané Gcinné
latky jsou zaneseny vSechny roky (tj. rok 1999, 2000, 2001, 2002, 2003, 2004 a 2005) do
jednoho grafu. Na zavér je porovnana spotieba riiznych lékovych forem. Uvedena jsou
rovnéz nejvice uzivana antimigrenika a to jak u muza, tak u Zen.

Dale jsem zpracovala spotiebu v jednotlivych okresech ve sledovaném obdobi (tj. v
letech 1999 - 2005). Udaje byly zjitény podle ICZ lékarny, ve které byl recept vyzvednut.
Na zacatku je zobrazen graf porovnavajici celkovou spotfebu antimigrenik v jednotlivych
okresech a vyseCovy graf zndzoriiujici procentudlni podil jednotlivych okresti na celkové
spotfebé antimigrenik. Pak nésleduji grafy zobrazujici spotieby v jednotlivych okresech.
V tomtéz grafu je uvedena celkova spotieba antimigrenik v daném okrese, véetné spotieby u
muzt a Zen (opét v DDD). Pro piehlednost jsou znovu vSechny roky zaneseny v jednom
grafu.

V nésledujicich tfech kapitolach se zabyvam celkovou spotfebou antimigrenik v
jednotlivych vékovych skupinach (do 19 let, 20-29 let, 30-39 let, 40-49 let, 50-59 let a nad 60
let). Nejprve je znazornéna spotiteba podle Casovych tuseki. V kazdém grafu je, vedle celkové
spotfeby, uvedena i spotfeba u muzi a Zen za 1 rok, spotieba za celé¢ sledované obdobi je
uvedena Vv prvnim grafu. Z grafi mutzeme vycist, jakou spotfebu antimigrenik mély
jednotlivé skupiny pacientil v jednotlivych letech.

V dalsi kapitole je v jednom grafu uvedena spotieba vSech sledovanych antimigrenik

Vv jedné vékové skupiné za celé sledované obdobi (tj. 1999 - 2005). Z grafii vyplyva, ktera
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antimigrenika jsou v rizném véku preferovana a naopak. U jednotlivych G¢innych latek jsem
uvedla procentudlni zastoupeni.

Samostatné¢ jsem zpracovala spotiebu jednotlivych uclinnych latek podle véku.
V jednom grafu je uvedena spotieba jednoho antimigrenika ve vSech vékovych skupinach.

Nasleduji vyseCové grafy zobrazujici spotfebu podle pohlavi. Nejprve je znazornéna
spotieba v jednotlivych letech, déle spotfeba podle tcinnych latek.

Na zavér jsem porovnala mésicni a Ctvrtletni spotiebu antimigrenik za celé sledované

obdobi. Z grafii je mozné vypozorovat, jak se tato spotieba méni v zavislosti na ro¢nim

obdobi.
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3.3.1 SPOTREBA ANTIMIGRENIK V LETECH 1999 - 2005

3.3.1.1 Celkova spotieba antimigrenik

Celkova spotieba antimigrenik v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem |13183,98/14953,75/13246,00 9185,00 [10737,00/11007,0013132,75
Zeny [10014,80/11209,00/10033,25 6995,25 | 8326,75 | 8873,25 |11093,50
Muzi |3169,18  3744,75|3212,75 | 2189,75 | 2410,25 | 2133,75 | 2039,25
p
Celkova spotieba antimigrenik v letech 1999 - 2005
(vyjadiena v DDD)
16000+
14000{ | | .
PR N N
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1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Rok
OKYy /

Z grafu celkové spotieby antimigrenik vyplyva, Ze v roce 1999 a 2000 nejprve spotieba
rostla. V roce 2000 dosahla maximalni hodnoty béhem sledovaného obdobi (14953,75
DDD). Pak spotieba klesala az do roku 2002, kdy dosidhla minima (9185 DDD). V dalSich

letech nasleduje pozvolny riist az do konce sledovaného obdobi.
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3.3.1.2 Podil jednotlivych ucinnych latek na celkové spoti'ebé

Srovnani celkoveé spotieby antimigrenik
v letech 1999 - 2005

3,3% 6,3% O Eletriptan
0.4% 0,002% B it
14.3% 277% aratriptan

10,8% B Rizatriptan
O Sumatriptan
2,9% B Zolmitriptan

B Dihydroergotamin
9,5% B Migpriv

0 Oxetoron

B Pipethiaden

B Pizotifen

0,
) 49,7% &

Podle vysecového grafu byla ve sledovaném obdobi nejvétsi spotieba DHE - 49,7 %
(hodnota zahrnuje vSechny lékové formy). Druhym nejuzivanéj$im antimigrenikem se stal
oxetoron (14,3 %). Dale nasleduje sumatriptan (10,8 %), zolmitriptan (9,5 %), eletriptan (6,3

cvwr

pipethiaden (0,4 %) a rizatriptan (0,002 %).
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3.3.1.3 Spoti‘eba eletriptanu ve formé tablet

Spotieba eletriptanu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005

Celkem 0 24 694 1470 1522 1678

Zeny 0 0 684 1414 | 1392 | 1558

Muzi 0 24 10 56 130 120

i )
Spotieba eletriptanu ve formé tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
1800+
1600
1400
1200
@ Celkem

A 1000 + O Zeny

800 - O Muzi
600 -

4001
200
O T T T T T T T
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Rok
. i y

Eletriptan je u nas registrovan az od roku 2000. Z grafu je patrnd vyrazné stoupajici
tendence spotieby eletriptanu. Spotfeba u zen mnohonasobné pievysuje spotfebu u muzi.
Zatimco bylo vroce 2001 vydano pouze 24 DDD na recepty, v roce 2005 se hodnota
spotieby zvedla az na 1678 DDD. Jedna DDD odpovida 40 mg eletriptanu.
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3.3.1.4 Spoti‘cba naratriptanu ve formé tablet

Spotieba naratriptanu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem 42 508 272 296 624 560
Zeny 34 440 252 264 586 536
Muzi 8 68 20 32 38 24
& )
Spotieba naratriptanu ve formeé tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
700
600
500
@ Celkem
400+ O Zeny
DDD
300+ O Muzi
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100+
O T T T T T T T
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Roky

Naratriptan je v CR registrovan od roku 2000. Jeho spotieba je znaéné kolisava. Vyssi
hodnoty byly naméfeny opét u zen. Maximalni hodnota byla zaznamenana v roce 2004 (624
DDD). V nasledujicim roce spotfeba mirn¢ poklesla. Tteti nejvyssi hodnota byla v roce 2001
a to 508 DDD. Spotieba u zen kopiruje celkovou spotiebu, u muz bylo maximum spotieby

v roce 2001. Jedna DDD odpovida 2,5 mg naratriptanu.
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3.3.1.5 Spoti‘eba rizatriptanu ve formé tablet

Spotieba rizatriptanu Vv letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem 0 0 0 2 0 0
Zeny 0 0 0 2 0 0
Muzi 0 0 0 0 0 0
/ Y
Spotieba rizatriptanu ve formeé tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
5 =
4 o
3 B Celkem
ooD O Zeny
3 T - O Muzi
T [
0 o M, :
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Roky

Rizatriptan je u nas registrovan od roku 2000, jeho spotieba je vSak zanedbatelna.

V roce 2003 byly vydany pouhé¢ 2 DDD a to u zen. Jedna DDD odpovida 10 mg rizatriptanu.
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3.3.1.6 Spoti‘cba sumatriptanu ve formé tablet

Spotifeba sumatriptanu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem 54 150 230 454 928 1758 5386
Zeny 14 130 224 424 836 1534 4594
Muzi 40 20 6 30 92 224 792
(i ™
Spotieba sumatriptanu v Iékové formé tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
6000+
5504 | =
45004 Wl
az504 1 .l H Celkem
O Zeny
DDD 3000
777777777777777777777777777777777777777 O Muzi
2250
G & T
I o
0 T T T T T T 1
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Rok
@ et >

Sumatriptan (ve formé tablet) je jednou z nejvice uzivanych latek pii 1€€bé migrény.
Z grafu je patrny exponencialni rlst spotifeby. Zatimco v roce 1999 bylo spottebovano pouze
54 DDD, v roce 2005 se spotieba vysplhala aZ na desetinasobek této hodnoty (5386 DDD).

Spotieba u muzil je opét mnohonasobné nizsi. Jedna DDD odpovidé 50 mg sumatriptanu.
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3.3.1.7 Spoti‘cba sumatriptanu ve formé injekce

Spotifeba sumatriptanu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem 4 2 2 0 0 0 0
Zeny 4 2 2 0 0 0 0
Muzi 0 0 0 0 0 0 0
A ™Y
Spotieba sumatriptanu v injekéni lékové formé
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
5 <
4 4
st B Celkem
DDD m2
rrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr D Muzi
2 d
a0 By Ry
0 | x | q ni ¢ g
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
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Sumatriptan v injekéni 1ékové formé se pouziva od roku 1993. Z grafu vyplyva, zZe
behem sledovaného obdobi byla jeho spotfeba minimalni. U muzl byla dokonce nulova.
V roce 1999 Zeny spottebovaly 4 DDD, v dalSich dvou letech uz jen 2 DDD. Jedna DDD

odpovida 6 mg sumatriptanu.
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3.3.1.8 Spoti‘cba sumatriptanu ve formé nosniho spreje

Spotifeba sumatriptanu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem 2 2 22 60 84 62 74
Zeny 2 2 16 46 68 56 64
Muzi 0 0 6 14 16 6 10
@ R
Spotieba sumatriptanu v Iékové formé nosniho spreje
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)

90 -

I

70+

A B ' - e @ Celkem

50 O Zeny
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Sumatriptan ve formé nosniho spreje je registrovan od roku 1999. V prvnich dvou
letech byla spotfeba téméf nulova. V dalSich letech byl zaznamenan nartst a to az na hodnotu
84 DDD. V dalsim roce je patrny pokles (62 DDD). V roce 2005 spotieba sumatriptanu opét
vzrostla. Zeny spotfebovaly daleko vice DDD nez muzi. Jedna DDD odpovidd 20 mg

sumatriptanu.
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3.3.1.9 Spoti‘eba zolmitriptanu ve formé tablet

Spotieba zolmitriptanu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005

Celkem 0 0 426 1047 1965 2166 2463

Zeny 0 0 372 867 1617 | 1683 | 1986

Muzi 0 0 54 180 348 483 477

i )
Spotieba zolmitriptanu v Iékové formé tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
2800+
2400
2000
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1600 .
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400+
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Rok
& . /

Zolmitriptan (ve formé tablet) se na naSem trhu objevil v roce 1999. V prvnich dvou
letech se nepouzival. Od roku 2001 ma jeho spotfeba prudce stoupajici tendenci. Ve
sledovaném obdobi dosahla maximalniho poctu vydanych DDD v roce 2005 (2463 DDD).
Podobné jako u dalSich antimigrenik je niZ8i spotfeba u muzl. Jedna DDD odpovida 2,5 mg

zolmitriptanu.
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3.3.1.10 Spotieba zolmitriptanu ve formé bukdlnich tablet

Spotieba zolmitriptanu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem 0 2 20 14
Zeny 0 2 16 12
Muzi 0 0 4 2
a Y
Spotieba zolmitriptanu v Iékové formé bukalnich tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
25+
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Zolmitriptan ve form¢ bukalnich tablet je u nas registrovan az od roku 2002, nicméné
V tomto roce se jest¢ nepouzival.V roce 2004 se spotieba zvysila, ale hned v dal$im roce zase
klesla. V porovnani s normalnimi tabletami je spotfeba bukalnich tablet minimalni. Spotieba

u Zen je opé€t vyssi neZ u muzi. Jedna DDD odpovida 2,5 mg zolmitriptanu.
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3.3.1.11 Spoti‘eba zolmitriptanu ve formé nosniho spreje

Spotieba zolmitriptanu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem 0 8 12 68
Zeny 0 8 4 56
Muzi 0 0 8 12
i )
Spotieba zolmitriptanu v Iékové formé nosniho spreje
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Zolmitriptan ve form¢ nosniho spreje je (stejné jako bukalni tablety) registrovan od
roku 2002. Uziva se také az od roku 2003. V tomto roce byla spotfeba minimalni, v roce
2004 o néco vyssi. OvSem v roce 2005 byl zaznamenan prudky vzestup. Zajimavosti je, Ze

Vv roce 2004 byla vyssi spotfeba u muzi. Jedna DDD odpovida 2,5 mg zolmitriptanu.
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3.3.1.12 Spoti‘eba DHE ve formé kapek

Spotieba DHE v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem | 7687,50 | 8593,75 | 7468,75 | 5750,00 | 5406,25 | 4562,50 | 2593,75
Zeny |5406,25 5937,50 | 5062,50 | 4031,25 | 3625,00 | 3343,75 | 2000,00
Muzi |2281,25 ) 2656,25 | 2406,25 | 1718,75 | 1781,25 | 1218,75 | 593,75
@ v
Spotieba dihydroergotaminu v lékové formé kapek
v letech 1999 - 2005 (vyjadfena v DDD)
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DHE v Iékové formé kapek je uzivin mnohem vice nez nosni sprej nebo injekce.
Spotieba DHE ve formé kapek v letech 1999 a 2000 rostla. V roce 2000 bylo spotiebovano
8593,75 DDD. V dalgich letech spotieba plynule klesa a to jak u Zen, tak u muzi. Zeny
spotfebovaly pfiblizné¢ dvojnasobné mnozstvi DHE nez muzi. Jedna DDD odpovida 4 mg

dihydroergotaminu.
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3.3.1.13 Spoti‘cba DHE ve formé injekce

Spotieba DHE v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem| 43,75 50,00 46,25 60,00 83,75 42,50 10,00
Zeny 42,50 42,50 2,50 55,00 78,75 42,50 7,50
Muzi 1,25 7,50 43,75 5,00 5,00 0 2,50
4 25
Spotieba dihydroergotaminu v injekéni Iékové formé
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Dihydroergotamin ve formé& injekce je v CR registrovan od roku 1992. Jeho spotieba
byla v prvnich tfech letech vyrovnana. Pak nasleduje narist preskripce s maximem v roce
2003 (83,75 DDD). Dale je patrny prudky pokles. Zeny opét spotiebovaly mnohem vice
DHE neZz muzi. Vyjimkou je rok 2001, kdy bylo muzim vydano 43,75 DDD a Zenam
pouhych 2,5 DDD. Jedna DDD odpovida 4 mg dihydroergotaminu.
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3.3.1.14 Spoti‘eba DHE ve formé nosniho spreje

Spotieba DHE v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem 0 0 0 0 56 176
Zeny 0 0 0 0 44 176
Muzi 0 0 0 0 12 0
& )
Spotieba dihydroergotaminu v Iékové formé nosniho spreje
v letech 1999 - 2005 (vyjadrena v DDD)
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Dihydroergotamin ve form¢ nosniho spreje je u nas registrovan od roku 2000. Z grafu
je vSak patrné, ze se zacal uzivat az v roce 2004. V roce 2005 nastal prudky nartst jeho
spotfeby. V I€karnach bylo v tomto roce vydano 176 DDD. Spotieba u Zen je vySsi nez u

muzl. Jedna DDD odpovid4 Img dihydroergotaminu.
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3.3.1.15 Spoti‘eba Migprivu ve formé sackii

Spotieba Migprivu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem | 546 714 714 522 0
Zeny | 450 576 564 420 0
Muzi 96 138 150 102 0
P IR
Spotieba kombinovaného pfipravku MIGPRIVu ve formé
sacku v letech 1999 - 2005 (vyjadrena v DDD)
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Platnost registrace tohoto kombinovaného preparatu skoncila v roce 2003. V roce 2000
je patrny mirny vzestup spotieby. Tato spotieba je stejna i v roce nasledujicim. Poté, v roce
2002, lze z grafu vycist mirny pokles. Jako u ostatnich preparati spotieba zen znacné
prevySuje spotfebu muzt. Jeden safek odpovida jedné DDD (tj. 1620 mg lysinacetyl-

salicylatu a 10 mg metoclopramidu).
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3.3.1.16 Spoti‘cba oxetoronu ve formé tablet

Spotieba oxetoronu V letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem| 3840 4920 3495 0
Zeny | 3270 | 4155 | 3105 0
Muzi 570 765 390 0
d 2
Spotieba oxetoronu v Iékové formé tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Platnost registrace oxetoronu vyprSela vroce 2002. Maximum spotieby bylo
zaznamenano v roce 2000 (4920 DDD). V nasledujicim roce preskripce oxetoronu klesla na
hodnotu 3495 DDD, v roce 2002 byla dokonce nulova. Zeny spotiebovaly piiblizné 6x vice

DDD oxetoronu neZ muzi. Jedna DDD odpovida 120 mg oxetoronu.
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3.3.1.17 Spoti‘eba pipethiadenu ve formé tablet

Spotieba pipethiadenu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem| 366,73 0 0
Zeny 300,05 0 0
Muzi 66,68 0 0
Vo R
Spotieba pipethiadenu v Iékové formé tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Z grafu vyplyva, Ze byla spotieba pipethiadenu ve sledovaném obdobi minimalni.
PrestoZe byla registrace pipethiadenu ukoncena az v roce 2001, byla jeho spotiteba v roce
2000 a 2001 nulova. V roce 1999 se spotiebovalo pouze 366,73 DDD. Jedna DDD odpovida
3 mg pipethiadenu.
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3.3.1.18 Spoti‘eba pizotifenu ve formé tablet

Spotieba pizotifenu v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005
Celkem| 990 480 310 320 480 170 110
Zeny | 830 330 180 210 400 160 90
Muzi 160 150 130 110 80 10 20
4 25
Spotieba pizotifenu v Iékové formé tablet
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)

1000
o0 @
sool @46
7o0- @6
ol @4 ] Cv)elkem
"""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" 0O Zeny
DDD 500
rrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr O MuZi
400+
ol BN B B B
2000 M B B Bl Bl &= 3=
is BEIE BER BER BmB B0 BN = B
0 T T T T T T T
1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Rok
8 o J

Spotteba pizotifenu béhem sledovaného obdobi vyrazné klesla a to na 1/9 pivodni
hodnoty. Spotfeba u muzi je niz$i nez u Zen, piicemz je jeji pokles pravidelny. U zen byl
zaznamenan mirny vzestup v roce 2003, jinak ma ale spotieba klesajici charakter. Jedna

DDD odpovidé 1,5 mg pizotifenu.
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3.3.1.19 Podil jednotlivich LF na celkové spotiebé v letech 1999 - 2005

. Nosni - Bukalni
Tablety Kapky Injekce sprej Sacky tablety
Celkem | 40201 42063 344 626 2496 36
Zeny 34473 29406 237 542 2010 30
Muzi 5728 12656 64 84 486 6
P ™Y
Spotieba jednotlivych Iékovych forem
Vv letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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25000 A g
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20000+ O Muzi
15000
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0 T T ﬁ i T q
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Lékova f
- ékova forma v

Z grafu jednoznacné vyplyva, ze nejvice uzivanou lékovou formou jsou kapky a
tablety. Tteti nejvyssi spotfebu ma 1ékova forma sacki. Nasleduje forma nosniho spreje, dale
injekce a nakonec 1ékova forma bukalnich tablet. Nutno ovSem poznamenat, Ze zolmitriptan

ve form¢ bukalnich tablet a nosniho spreje byl registrovan az roku 2002, DHE ve formé

nosniho spreje roku 2000. Registrace LP ve formé sackii byla ukoncena roku 2003.

V nasledujicich grafech je srovnana spotfeba triptant, déale je uvedeno porovnani

spotfeby sumatriptanu, zolmitriptanu a DHE v rtiznych 1€kovych formach.
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Srovnani celkové spotreby triptant
v letech 1999 - 2005 (vyjadieno v DDD)
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Spotieba sumatriptanu v riznych Iékovych
formach v letech 1999 - 2005 (vyjadifeno v DDD)

10000 ; 8960
8000 - @ Sumatriptan tbl.
6000 -+ O Sumatriptan spr.nas.
4000 - @ Sumatriptan inj.
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0 (7l T T 1
Sumatriptan Sumatriptan Sumatriptan
thl. spr.nas. inj.

Spotieba zolmitriptanu v riiznych Iékovych
formach v letech 1999 - 2005 (vyjadieno v DDD)

100009 X a057 @ Zolmitriptan tbl.
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Zolmitriptan Zolmitriptan Zolmitriptan
thl. orm.tbl.buc. spr.nas.
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@ =

Spotieba dihydroergotaminu v rtiznych Iékovych
formach v letech 1999 - 2005 (vyjadieno v DDD)
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Z grafu porovnavajiciho spottebu jednotlivych triptani jednoznacné vyplyva, ze
spotieba jednotlivych latek odpovida délce jejich registrace. Nejveétsi uziti mél sumatriptan,
jelikoz byl na trh zaveden jako prvni. Dale byl registrovan zolmitriptan. Teprve v roce 2000
se objevili eletriptan, naratriptan a rizatriptan. Z téchto tfi latek mél nejvétsi spotiebu
eletriptan.

Co se tyCe spotieby sumatriptanu, nejuzivanéj$i formou byly tablety. Mnohem nizsi
uziti mely injekce. Spotfeba nosniho spreje byla minimalni.

Zolmitriptan byl rovnéZ nejvice piedepisovan ve formé tablet. Spotfeba nosniho spreje
a bukalnich tablet byla oproti klasickym tabletim minimalni.

Dihydroergotamin mél obrovskou spotiebu ve formé kapek. Spotieba ostatnich

1ékovych forem byla fddové mnohem nizsi.
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3.3.1.20 Nejclastéji uZivand antimigrenika v letech 1999 - 2005

@ )
Nejc¢astéji uzivana antimigrenika u muzu
(vyjadieno v DDD)
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Z grafii vyplyva, Ze potadi antimigrenik podle mnozstvi spotiebovanych DDD je jak u
Zzen, tak u muza stejné. NejuZivanéjSim antimigrenikem je dihydroergotamin, naopak

nejméné uzivanou latkou je pipethiaden.
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3.3.2 SPOTREBA V JEDNOTLIVYCH OKRESECH V LETECH 1999 - 2005

3.3.2.1 Celkova spotieba antimigrenik v okresech

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD
20 30 32 33 34 35 36 37 38 39 60
Celkem | 2055,75| 4388,26 [23516,85| 5403,60 | 4981,17 | 808,25 | 7425,17 | 5964,25 | 8585,25 | 8115,01 14201,92
Zeny |1785,00|3939,76 18671,35 4558,84 | 4378,17 | 523,00 |6020,67 | 4981,00 | 7103,75 | 6111,84 | 8472,42
Muzi | 270,75 | 448,50 | 4845,50 | 844,76 | 603,00 | 285,25 |1404,50| 983,25 | 1481,50 | 2003,17 | 5729,50
& 0
Celkova spotieba antimigrenik v okresech v letech 1999 - 2005
(vyjadrena v DDD)
24000+
21000+
18000
15000 @ Celkem
o Zeny
DDD 12000
DO Muzi
9000
6000
3000+
0_
& 4
& B B L e s B
Srovnani spotieby antimigrenik v jednotlivych okresech v
letech 1999 - 2005
0,
16 6% 2’4 A) 5v1 % O Benesov
. @ Piibram
o C.Budgjovice
a C.Krumlov
@ J.Hradec
0,
9,5% 2l % @ Pelhfimov
@ Pisek
\ O Prachatice
10.0% @ Strakonice
R, @ Tabor
O Havli¢kav Brod
7 0% 6,3%
87% 0,9%8%
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Vysvétlivky: 20 - okres Benesov
30 - okres Pribram
32 - okres Ceské Budgjovice
33 - okres Cesky Krumlov
34 - okres Jindfichuv Hradec
35 - okres Pelhfimov
36 - okres Pisck
37 - okres Prachatice
38 - okres Strakonice
39 - okres Tabor
60 - okres Havlickiv Brod

Z grafu vyplyva, e nejvétsi spotieba antimigrenik byla naméfena v okrese Ceské
Budgjovice (27,5 %). Druhy nejvyssi pocet vydanych DDD byl zaznamenan v okrese
Havlickuv Brod (16,6 %). V okrese Strakonice byl vydan tieti nejvyssi pocet DDD (10 %).
Podobné tomu bylo i v okrese Tébor (9,5 %). Nizsi spotfebu mély obcané v okrese Pisek (8,7
%) a v okrese Prachatice (7 %). Pak nasleduje okres Cesky Krumlov (6,3 %) a Jindfichtiv
Hradec (5,8 %). Nejnizsi spotieby byly zaznamenany v okresech Ptibram (5,1 %), BeneSov
(2,4 %) a Pelhiimov (0,9 %).

Nejvétsi spotieba u zen byla naméfena v okrese Ceské Budgjovice (18671,35 DDD).
Muzi spotiebovali nejvice antimigrenik v okrese Havli¢kiv Brod (5729,5 DDD).

Ptipominam, Ze hodnoty uvedené v piedchozim grafu (ale i v néasledujicich grafech
zobrazujicich spotfebu v okresech) vyjadiuji pouze pocet DDD, nikoli prepocet na 1000
obyvatel, ktery je pro srovnani spotfeby v nestejné obydlenych okresech rozhodujici. Tento
pfepocet je uveden v nasledujici tabulce (napf. v roce 1999 v okrese Havlicktv Brod ptipadalo

na 1000 obyvatel 26,6 DDD antimigrenik atd.).

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 | Primér
Havl. Brod 26,6 36,8 26,1 18,5 151 20,8 5,6 21,4
C. Budéjovice | 13,6 21,1 20,6 13,7 15,2 18,6 28,4 18,7
Strakonice 14,1 13,2 18,9 19,9 19,6 17,0 20,6 17,6
Prachatice 25,4 22,0 15,5 15,1 11,4 12,8 13,8 16,6
Pisek 17,0 13,6 154 11,2 22,4 13,3 12,4 15,1
C. Krumlov 151 22,0 18,3 7,6 6,2 8,6 12,6 12,9
Tabor 10,2 8,1 8,4 7,3 14,2 11,6 19,5 11,3
J. Hradec 14,4 8,2 8,1 4,6 51 4,7 8,4 7,6
Piibram 7,9 13,7 7,3 1,6 3,5 29 3,8 5,8
BeneSov 4,6 1,7 0,9 19 3,7 4,3 4,8 3,1
Pelhi'imov 2,1 19 4,4 0,6 0,5 0,7 0,9 1,6
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Z této tabulky vyplyva, ze v letech 1999 - 2005 byla nejvyssi pramérna spoticba
antimigrenik (v pfepo&tu na 1000 obyvatel) v okrese Havlickiv Brod, dale v okrese Ceské
Budg&jovice a Strakonice. Nasleduje okres Prachatice, Pisek, Cesky Krumlov, Tébor,
Jindfichuv Hradec a Ptibram. Nejmensi primérnd spotiecba byla zaznamenana v okrese
BeneSov a Pelhfimov.

Hodnoty spotieby (v pifepoctu na 1000 obyvatel) se v jednotlivych okresech méni
umérné s mnozstvim vydanych antimigrenik.

Maximalni hodnota spotfeby antimigrenik (v DDD/1000 obyvatel) byla naméiena

cvwr

2003 v okrese Pelhfimov.
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3.3.2.2 Spoti‘eba antimigrenik v okrese BeneSoy

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005

Celkem| 431,25 | 158,75 | 85,25 | 180,00 | 348,00 | 408,00 | 444,50
Zeny | 368,75 | 91,00 | 54,00 | 158,00 | 270,75 | 406,00 | 436,50
Muzi | 62,50 | 67,75 @ 31,25 | 22,00 | 77,25 2,00 8,00

Celkova spotieba antimigrenik v okrese Benesov
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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V okrese BeneSov byla vysoka spotfeba antimigrenik v roce 1999 (431,25 DDD). Pak
klesala az do roku 2001, kdy dosdhla svého minima (85,25 DDD). V dalSich letech pocet
vydanych DDD stoupal az do konce sledovaného obdobi, kdy dosahl maxima (444,5 DDD).

Zeny spottebovaly nejvétsi mnozstvi DDD v roce 2005, muzi v roce 2003.
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3.3.2.3 Spoti‘cba antimigrenik v okrese Pitbram

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem | 855,76 | 1475,50 | 788,50 | 170,75 | 376,75 | 314,75 | 406,25
Zeny | 718,26 | 1344,50| 694,75 | 163,50 | 372,75 | 277,75 | 368,25
Muzi | 137,50 | 131,00 | 93,75 7,25 4,00 37,00 | 38,00
e
Celkova spotieba antimigrenik v okrese Pfibram
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Ve sledovaném obdobi nejprve spotieba antimigrenik rostla, v roce 2000 nabyla svého
maxima (1475,5 DDD). Pak nasledoval prudky pokles aZz na hodnotu 170,75 DDD, které
bylo dosazeno v roce 2002. V dalSich letech byla spotfeba pomérné vyrovnana, vzhledem

k roku 2002 piiblizn¢ dvojnasobna. Spotieba u Zen kopiruje celkovou spotiebu. Muzi uzivali

nejvice DDD v roce 1999 (137,5 DDD), nejméné v roce 2003 (4 DDD).
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3.3.2.4 Spotieba antimigrenik v okrese Ceské Budé&jovice

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem | 2424,85 | 3767,00 | 3677,50 | 2450,50 | 2723,25 | 3339,50 | 5134,25
Zeny 1882,10 | 2862,75 | 3016,50 | 1991,50 | 2304,50 | 2571,25 | 4042,75
Muzi | 542,75 | 904,25 | 661,00 | 459,00 | 418,75 | 768,25 | 1091,50
-
Celkova spotieba antimigrenik v okrese Ceské Budéjovice
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Do roku 2000 nejprve spotieba antimigrenik rostla. Pak nésledoval pokles aZ na

hodnotu 2450,5 DDD, které bylo dosaZeno v roce 2002. Z grafu déle vyplyva, ze v druhé

poloving sledovaného obdobi pocet vydanych DDD exponencialné rostl. Maximum DDD

bylo vydéano v roce 2005 (5134,25 DDD). Spotifeba u muzii i u zen kopiruje celkovou

spotiebu.
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3.3.2.5 Spotieba antimigrenik v okrese Cesky Krumloy

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem| 897,10 |1307,25/1091,75| 452,25 | 369,75 | 518,75 | 766,75
Zeny | 772,59 |1238,75| 962,25 | 263,00 | 313,75 | 359,75 | 648,75
Muzi | 124,51 | 68,50 | 129,50 | 189,25 | 56,00 | 159,00 | 118,00
/
Celkova spotieba antimigrenik v okrese Cesky Krumlov
v letech 1999 - 2005 (vyjadrena v DDD)
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V okrese Cesky Krumlov byl poéet vydanych DDD maximalni v roce 2000 (1307,25
DDD). Pak spotieba prudce klesla (v roce 2003 bylo vydano pouze 369,75 DDD).
V poslednich tiech letech vydej antimigrenik mirné stoupal. Zendm bylo vydano nejvice

DDD v roce 2000, muzim v roce 2002.
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3.3.2.6 Spoti‘eba antimigrenik v okrese Jindiichiiv Hradec

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem | 1344,17 | 765,00 | 753,75 | 431,50 | 472,75 | 439,50 | 774,50
Zeny 1244,42 | 660,00 @ 582,50 | 359,00 | 395,50 | 401,50 | 735,25
Muzi 99,75 | 105,00 | 171,25 | 72,50 77,25 38,00 39,25
a R
Celkova spotieba antimigrenik v okrese Jindfichiiv Hradec
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Z grafu vyplyva, Ze maximalni spotieba antimigrenik byla v tomto okrese v roce 1999
(1344,17 DDD). V nasledujicich letech spotieba klesala. V roce 2005 hodnota vydanych

DDD vzrostla pfiblizn& na troveit hodnoty v roce 2000. Zeny dosahly maxima v roce 1999,

muzi v roce 2001.
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3.3.2.7 Spoti‘eba antimigrenik v okrese Pelhifimov

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem| 152,00 | 138,00 | 318,50 | 45,25 | 39,00 | 50,25 | 65,25
Zeny | 140,00 0 228,25 | 34,25 | 19,00 | 38,25 | 63,25
Muzi | 12,00 | 138,00 | 90,25 | 11,00 | 20,00 | 12,00 2,00
@ B
Celkova spotieba antimigrenik v okrese Pelhfimov
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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V okrese Pelhiimov byla spotfeba antimigrenik velice nizkd. Maximalni hodnoty bylo
dosazeno v roce 2001 (318,5 DDD). Pak nasledoval prudky pokles na hodnotu 39 DDD (v
roce 2003). V poslednich dvou letech byl pocet vydanych DDD jen o malo vétsi nez v roce

2003. Zajimavosti je, Ze v roce 2000 Zeny nespotiebovaly ani jednu davku antimigrenika. U

cv v
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3.3.2.8 Spoti‘eba antimigrenik v okrese Pisek

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem | 1202,17 | 962,75 | 1088,00 | 790,50 | 1573,75| 937,00 | 871,00
Zeny | 934,92 | 506,75 | 931,75 | 603,50 | 1456,25| 841,50 | 746,00
Muzi | 267,25 | 456,00 | 156,25 | 187,00 # 117,50 | 95,50 | 125,00
4 25
Celkova spotieba antimigrenik v okrese Pisek
v letech 1999 - 2005 (vyjadrena v DDD)
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Spotfeba v okrese Pisek byla znac¢né kolisavd. Do roku 2002 méla spiSe sestupnou
tendenci. Pak ovSem nasledoval prudky vzestup spotieby antimigrenik v roce 2003 (1573,75
DDD) a hned v roce nasledujicim zase znaény pokles, ktery pokracoval i v roce 2005. Zeny

spotfebovaly nejvice antimigrenik v roce 2003, muzi v roce 2000.
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3.3.2.9 Spotieba antimigrenik v okrese Prachatice

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem| 1305,5 | 1128,00| 794,50 | 777,50 | 585,75 | 661,00 | 712,00
Zeny 1173,75| 915,50 | 570,00 | 681,00 | 448,75 | 655,00 | 537,00
Muzi | 131,75 | 212,50 | 224,50 | 96,50 | 137,00 6,00 175,00
i )
Celkova spotieba antimigrenik v okrese Prachatice
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Maximalni spotieba byla v okrese Prachatice zaznamenana v roce 1999 (1305,5 DDD).
V dalSich letech je patrny pokles poctu vydanych DDD, minima bylo dosazeno v roce 2003
(585,75 DDD). V letech 2004 a 2005 spotieba op&t mirné stoupa. Zeny dosahly maxima

v roce 1999, muzi v roce 2001.
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3.3.2.10 Spotieba antimigrenik v okrese Strakonice

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem| 984,50 | 923,50 | 1316,50 | 1384,00 | 1365,25 | 1181,25 | 1430,25
Zeny 744,75 | 762,75 | 928,50 | 1062,00 | 1145,25 | 1171,25 | 1289,25
Muzi | 239,75 | 160,75 | 388,00 | 322,00 # 220,00 | 10,00 | 141,00
4 25
Celkova spotieba antimigrenik v okrese Strakonice
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Celkova spotfeba antimigrenik v okrese Strakonice méla vzestupnou tendenci
s maximem v roce 2005, kdy bylo vydano 1430,25 DDD. Mirny pokles byl zaznamenan
pouze v roce 2000 a 2004. Minima spotieby bylo dosaZeno v roce 2000 (923,5 DDD). Zenam

bylo vydano nejvice antimigrenik v roce 2005, muzim v roce 2001.
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3.3.2.11 Spoti‘eba antimigrenik v okrese Tabor

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005

Celkem | 1050,26 | 831,00 | 858,75 | 746,75 | 1453,25 1183,00 | 1992,00
Zeny | 590,09 | 681,25 | 615,25 | 648,25 | 983,25 | 847,25 | 1746,50
Muzi | 460,17 | 149,75 | 243,50 | 98,50 | 470,00 | 335,75 | 245,50

Celkova spotieba antimigrenik v okrese Tabor
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Béhem prvnich Ctyf let sledovaného obdobi byl zaznamenan pozvolny pokles ve vyde;ji
antimigrenik. V nasledujicich tfech letech pak kolisavy vzestup, pficemz v roce 2005 bylo
dosazeno maximalni hodnoty 1992 DDD. Minimalni pocet DDD byl vydan v roce 2002
(746,75 DDD). Zeny spotiebovaly nejvice DDD v roce 2005, muzi v roce 2002.

97



3.3.2.12 Spoti‘eba antimigrenik v okrese Havlic¢kiyv Brod

Spotieba v letech 1999 - 2005 v DDD

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Celkem | 2536,42 | 3497,00 | 2473,00 | 1756,00 | 1429,50 | 1974,00 | 536,00
Zeny |1445,17 | 2145,75/|1449,50 | 1031,25| 617,00 | 1303,75 | 480,00
Muzi |1091,25|1351,25|1023,50 | 724,75 | 812,50 | 670,25 | 56,00

Celkova spotieba antimigrenik v okrese Havlickav Brod
v letech 1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Z grafu je patrny nejprve znacny vzestup poctu vydanych DDD a to aZ na maximalni
hodnotu 3497 DDD (v roce 2000). Pak spotieba vyrazné klesala az do roku 2005, kdy bylo
dosaZeno minimalni hodnoty 536 DDD. Mirny vzestup byl zaznamenan pouze v roce 2004.

Maxima spotieby dosdhly Zeny i muZi ve stejném roce a to v roce 2000.

98



3.3.3 SPOTREBA PODLE VEKU A POHLAVI V LETECH 1999 - 2005

3.3.3.1 Celkova spotieba antimigrenik podle véku v letech 1999 - 2005

Vék 0-19 20-29 30-39 40-49 50-59 nad 60
Celkem |13477,92 | 10546,59 | 12756,93 | 20538,52 | 17285,93 | 10849,34
Zeny 9110,92 | 7570,84 |11048,93|18923,01 14912,43 | 4989,42
Muzi | 4367,00 | 2975,75 | 1708,00 | 1615,51 | 2373,50 | 5859,92
@ : SRR S ]
Spotreba antimigrenik podle véku a pohlavi v letech
1999 - 2005 (vyjadiena v DDD)
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Celkova spotreba antimigrenik podle veku v letech
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3.3.3.2 Spoti‘eba antimigrenik podle véku v roce 1999

Vék 0-19 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | nad 60
Celkem | 2313,67 | 2316,84 | 1685,93 | 2866,52 | 2617,18 | 1383,84
Zeny |1841,42|1129,09 | 1589,93  2551,01 | 2238,68 | 664,67
Muzi | 472,25 | 1187,75| 96,00 | 31551 | 378,50 | 719,17

s %
Spotieba antimigrenik podle véku a pohlavi v roce 1999
(vyjadfena v DDD)
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3.3.3.3 Spoti‘cba antimigrenik podle véku v roce 2000

Vék 0-19 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | nad 60
Celkem | 2683,50 | 1761,75 | 1657,00 | 3371,25 | 2852,50 | 2627,75
Zeny |1690,25 | 1111,25 | 1447,75 | 3160,25 | 2455,00 | 1344,50
Muzi | 993,25 | 650,50 | 209,25 | 211,00 | 397,50 | 1283,25

Vi N
Spotieba antimigrenik podle véku a pohlavi v roce 2000
(vyjadiena v DDD)
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3.3.3.4 Spoti‘eba antimigrenik podle véku v roce 2001

VEk 0-19 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | nad 60
Celkem | 2211,75 | 1885,50 | 1542,00 | 2952,75 | 2697,25 | 1966,50
Zeny |1175,00 | 1447,50 | 1352,25 | 2706,00 | 2479,50 | 882,75
Muzi |1036,75| 438,00 | 189,75 & 246,75 | 217,75 | 1083,75

4 Y
Spotieba antimigrenik podle véku a pohlavi v roce 2001
(vyjadiena v DDD)
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Srovnani spotreby antimigrenik podle veku v roce
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3.3.3.5 Spoti‘eba antimigrenik podle véku v roce 2002

VEk 0-19 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | Nad 60
Celkem | 1829,00 | 1134,00 | 1787,00 | 1864,00 | 1489,75 | 1081,25
Zeny |1368,50 | 829,25 | 1567,75 | 1657,50 | 1280,25 | 292,00
Muzi | 460,50 | 304,75 | 219,25 | 206,50 | 209,50 | 789,25

Vi N
Spotieba antimigrenik podle véku a pohlavi v roce 2002
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3.3.3.6 Spoti‘eba antimigrenik podle véku v roce 2003

VEk 0-19 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | nad®60
Celkem | 1826,25 | 1066,75 | 1667,25 | 2792,25 | 1949,75 | 1434,75
Zeny |1152,25| 874,75 | 1491,25 | 2632,00 | 1747,50 | 429,00
Muzi | 674,00 | 192,00 | 176,00 | 160,25 | 202,25 | 1005,75

@ %
Spotieba antimigrenik podle véku a pohlavi v roce 2003
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3.3.3.7 Spoti‘eba antimigrenik podle véku v roce 2004

VEk 0-19 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | nad®60
Celkem | 1465,00 | 1330,00 | 1836,25 | 2779,75 | 2200,00 | 1396,00
Zeny |1118,50 | 1214,50 | 1533,50 | 2576,25 | 1732,00 | 698,50
Muzi | 346,50 | 115,50 | 302,75 | 203,50 | 468,00 | 697,50

(vyjadfena v DDD)

Spotieba antimigrenik podle véku a pohlavi v roce 2004
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3.3.3.8 Spoti‘eba antimigrenik podle véku v roce 2005

Vék 0-19 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | nad 60
Celkem | 1148,75 | 1051,75 | 2581,50 | 3912,00 | 3479,50 | 959,25
Zeny | 765,00 | 964,50 | 2066,50 | 3640,00 | 2979,50 | 678,00
Muzi | 383,75 | 87,25 | 515,00 | 272,00 | 500,00 | 281,25

N
Spotieba antimigrenik podle véku a pohlavi v roce 2005
(vyjadrena v DDD)
4000 +
s0{| .l =m
3000 -
2500 B Celkem
O Zeny
DDD 2000 -
AAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA 0 Muzi
1500
1001 W PR
soo{ M B B H B 7ML
0 T T T T T T
0-19 20-29 30-39 4049 50-59 nad 60
Vék
W
v Srovnani spotreby antimigrenik podle véku v roce
2005
7% 9%
Qdo 19 let
8 20-29 let
26% 030-39 let
04049 let
20%  ®50-59 let
O nad 60 let

30%

106



Kdyz shrnu spotiebu za celé sledované obdobi, nejvice antimigrenik spotiebovali
pacienti ve veéku 40-49 let, kterym bylo vydano 20538,52 DDD (tj. 24 % spotieby za celé
obdobi). Druhou nejvétsi spotiebu méli pacienti staii 50-59 let (20 %). Nejméné antimigrenik
potfebovali pacienti ve v€ku 20-29 let (12 %) a seniofi nad 60 let (13 %). U migrenikti do 60
let byla vyssi spotieba u Zen, nad 60 let u muzu.

V roce 1999 spotitebovali nejvice antimigrenik pacienti ve véku 40-49 let (21 %).
Druhou nejvétsi spotfebu méli pacienti stafi 50-59 let (20 %). Nejmensi vydej antimigrenik
byl zaznamenén u pacientd nad 60 let (pouze 10 %). Pro seniory je typické vétsi spotieba u
muzl neZ u Zen (rozdil ¢ini 54,5 DDD). Muzi ptevysili spotiebu Zen také ve véku 20-29 let a
to o necelych 59 DDD.

| v roce nésledujicim (tj. v roce 2000) byla zaznamenana nejvyssi spotieba u pacientli
ve veku 40-49 let, kterym bylo vydano 3371,25 DDD (tj. 22 % celkové spotieby v tomto
roce). Migrenici o kategorii star$i (tj. 50-59 let) spotfebovali 19 % celkové spotieby.
Nejméné 1éku proti migréné bylo vydano pacientim starym 30-39 let (11 %). V zadném roce
muzi nepievysili spotfebu Zen.

V roce 2001 bylo nejvice antimigrenik vydano opét pacientim ve véku 40-49 let (22
%) a 50-59 let (20 %). Nejmensi mnozstvi spotiebovali pacienti ve véku 30-39 let (12 %).
Muzim nad 60 let bylo piredepsano o 201 DDD vice nez Zenam.

V roce 2002 se oproti predchozim rokiim zvysila spotfeba antimigrenik u pacienti do
19 let (19,9 %) a ve véku 30-39 let (19,5 %). Max. spotieba byla zaznamendna u pacientl
starych 40-49 let, kterym bylo vydano 1864 DDD (tj. 20,3 %). Nejmensi spoticbu méli
pacienti nad 60 let (1081,25 DDD). Muzi nad 60 let spotfebovali o0 497 DDD vice nez Zeny.

V dalsim roce (tj. v roce 2003) byla nejvyssi spotieba opét ve vékové skupiné 40-49 let.
Tito pacienti spotiebovali 2792,25 DDD, coz ptedstavuje 26 % celkové spotieby v tomto
roce. Oproti roku 2002 klesla preskripce antimigrenik u pacientli ve v€ku do 19 let a ve v€ku
30-39 let. Naopak vice 1€kt proti migréné bylo vydano ve vékové skupiné 50-59 let (18 %).
Nejmensi spotfebu méli pacienti stati 20-29 let (10 %). Muzim nad 60 let bylo vydano
1005,75 DDD. Tato hodnota ptesahuje spotfebu Zen o 576,75 DDD.

Roku 2004 (podobné¢ jako v predchozim roce) byla zaznamenana nejvétsi spotieba ve
veékové skupiné 40-49 let (25 %) a 50-59 let (20 %) a naopak nejmensi ve vékové skupiné
20-29 let (12 %). Preskripce antimigrenik u muzii a zen nad 60 let byla vyrovnana.

V roce 2005 méli maximalni spotifebu antimigrenik pacienti ve vékové skupiné 40-49

cvwr

zaznamenana u seniorti nad 60 let (7 %). Spotieba u muzi tentokrat nepiesahla spotiebu zen.
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3.3.4 SPOTREBA PODLE VEKOVYCH SKUPIN

3.3.4.1 Celkova spotieba antimigrenik v jednotlivych vékovych skupindch

-

Srovnani spotieby antimigrenik u pacientu

do 19 let

0,6%
6,3%
4,0%
g 87,1%
0,5%
0,2%
0,9%

O sumatriptan
B eletriptan

O naratriptan
O zolmitriptan
H oxetoron

O pizotifen

B Migpriv
ODHE

\

Srovnani spotieby antimigrenik u pacientu

od 20 do 29 let

15,9% 0,8%
3,5%

7,6%

2,1%
1,7%
6,7%

61,7%

0 sumatriptan
@ cletriptan

O naratriptan
0 zolmitriptan
® oxetoron

O pizotifen

@ Migpriv
ODHE

Srovnani spotieby antimigrenik u pacienta

od 30 do 39 let

11,1% 4,9%
10,9%

17.,8%
11,3%

4,4%

34,1%

[ sumatriptan
@ cletriptan

O naratriptan
0O zolmitriptan
W oxetoron

O pizotifen

| Migpriv

0O DHE
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Srovnani spotieby antimigrenik u pacienta
od 40 do 49 let

13,2% 3,8%

15,2% [ sumatriptan

@ eletriptan
15,7% O naratriptan
0O zolmitriptan
m oxetoron
15,5% i
@ pizotifen
m Migpriv
2,.3% 0O DHE

30,5%

Srovnani spotieby antimigrenik u pacientu
od 50 do 59 let

o) 3,4% 12,7%
;0%

O sumatriptan
B cletriptan
16.2% Enarat.n;?tan
23.1% zolmitriptan

8 oxetoron

O pizotifen

B Migpriv

ODHE
1,9%

2,3%
34,1%

Srovnani spotieby antimigrenik u pacienta
nad 60 let

2,1% 1,6%

13,3%

[ sumatriptan
@ cletriptan

[ naratriptan

6,2% e
0.2% 0O zolmitriptan
0,5% M oxetoron
2,5% @ pizotifen

m Migpriv

0O DHE
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N 24

veékové kategorii). Druha nejvétsi spotieba byla zaznamenana u pizotifenu (6,3 %). Na tfetim
misté se umistil oxetoron (4 %). Zbyvajici latky mély spotiebu pod 1 %.

Pacienti ve véku 20-29 let uzivali nejvice DHE (61,7 %). Druhou nejuzivanéjsi latkou
byl oxetoron (15,9 %). UZivan byl také zolmitriptan (7,6 %) a sumatriptan (6,7 %). Spotieba
ostatnich latek byla pod 4 %.

Ve vékové skupiné 30-39 let byl nejuzivanéjsi DHE (34,1 %) a sumatriptan (17,8 %).
Spotiebu nad 10 % m¢l také oxetoron (11,3 %), eletriptan (11,1 %) a zolmitriptan (10,9 %).

Pacientim ve véku 40-49 let byl nejvice predepisovan DHE (30,5 %), jako u ostatnich
skupin. Spotfebu nad 15 % m¢él také sumatriptan (15,7 %), oxetoron (15,5 %) a zolmitriptan
(15,2 %).

Migrenici stafi 50-59 let uzivali nejvice DHE (34,1 %), dale oxetoron (23,1 %),
sumatriptan (16,2 %) a zolmitriptan (12,7 %). Zbyvajici latky mé¢ly spotiebu pod 7 %.

U pacientt nad 60 let zna¢né ptevazoval DHE (73,5 %). Uzivan byl také oxetoron
(13,3 %) a zolmitriptan (6,2 %). Ostatni latky méli spotiebu pod 3 %.

Poznamka: Grafy neznazornuji spotfebu pipethiadenu a rizatriptanu, protoze jejich spotfeba

byla ve sledovaném obdobi miniméalni. Pipethiaden byl uzivan pouze v roce

1999 a u rizatriptanu byly pfedepsany pouhé 2 DDD v roce 2003.
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3.3.4.2 Spoti‘eba jednotlivych ucinnych ldatek ve vékovych skupindch

Celkova spotieba jednotlivych aéinnych latek podle vékovych skupin

Ele- Nara- Suma- Zolmi- Lo .
triptan triptan triptan triptan DHE Migpriv | Oxetoron | Pizotifen

do 19 let 24 70 116 56 11756 78 540 850
20-29 let 176 224 708 799 6500 372 1680 80
30-39 let 1404 622 2244 1372 4307 690 1425 550
40-49 let 2614 754 3112 3023 6057 768 3075 460
50-59 let 1114 602 2880 2252 6055 414 4095 340
nad 60 let 56 20 274 669 7955 174 1440 230

Srovnani spotreby eletriptanu podle véku v letech

1999 - 2005
0,4%

1,0% 3,3%

20,7%
Hdo 19 let
W 20-29 let
30-39 let
[0 40-49 let
W 50-59 let
[ nad 60 let

26,1%

48,5%

Srovnani spotieby naratriptanu podle véku v
letech 1999 - 2005

0,9% 3,1%
9,8%

0,
At Odo 19 let

M 20-29 let
030-39 let
0 40-49 let
W 50-59 let
O nad 60 let

27,1%

32,9%
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Srovnani spotfeby sumatriptanu podle véku
v letech 1999 - 2005
1,2%

0,
2,9% 7.6%

30,9%
24,0%

33,3%

Hdo 19 let
W 20-29 let
030-39 let
[0 40-49 let
W 50-59 let
[ nad 60 let

Srovnani spotireby zolmitriptanu podle véku

v letech 1999 - 2005

0,
82% 7% ggo,

16,8%
27,6%

37,0%

O do 19 let
@ 20-29 let
0 30-39 let
0 40-49 let
@ 50-59 let
0 nad 60 let

Srovnani spotireby dihydroergotaminu podle véku

v letech 1999 - 2005

14,2%

10,1%

@ do 19 let
W 20-29 let
[030-39 let
040-49 let
W 50-59 let
[ nad 60 let
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Srovnani spotieby Migprivu podle véku v letech
1999 - 2005

7.0% 3,1%

14,9%

16,6% @do 19 let
M 20-29 let
0 30-39 let
0 40-49 let
M 50-59 let

27,6% @ nad 60 let

30,8%

Srovnani spotfeby oxetoronu podle véku v letech
1999 - 2005

4,4%

11,8%

13,7%

@do 19 let
M 20-29 let
0 30-39 let
O 40-49 let
W 50-59 let
@ nad 60 let

11,6%
33,4%

25,1%

Srovnani spotreby pizotifenu podle véku v letech
1999 - 2005

9,2%

Edo 19 let
M 20-29 let
0 30-39 let
0 40-49 let
W 50-59 let
[ nad 60 let

& 21,9% v
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Téméft polovinu predepsaného eletriptanu spotiebovali pacienti ve vékové skupiné 40-
49 let (48,5 %). 26,1 % celkové spotieby eletriptanu bylo pfedepsano pacientim starym 30-
39 let. Vékova kategorie 50-59 let spotiebovala 20,7 % celkové spotieby eletriptanu.
Nejméné eletriptanu uzivali pacienti do 19 let (0,4 %).

Naratriptan byl nejvice uzivan vékovou skupinou 40-49 let (32,9 %), 30-39 let (27,1
%) a v neposledni fadé také vékovou skupinou 50-59 let (26,3 %). Nejmensi preskripci mél u
pacientd nad 60 let (0,9 %).

Sumatriptan mél nejvyssi preskripci ve vékové skupiné 40-49 let (33,3 %), 50-59 let
(30,9 %) a 30-39 let (24 %). Nejméné DDD bylo vydano pacientim do 19 let (1,2 %).

Zolmitriptan mé¢l nejvétsi spotiebu obdobnou sumatriptanu, tzn. u pacientl ve vékové
kategorii 40-49 let (37 %), dale ve véku 50-59 let (27,6 %) a 30-39 let (16,8 %). Nejmensi
spotiebu méli opét migrenici do 19 let (0,7 %).

Dihydroergotamin mél nejvétsi spotiebu do 19 let (27,3 % celkové spotfeby DHE),
nad 60 let (18,7 %) a ve vekové skupin€ 20-29 let (15,2 %). Nejmensi mnozstvi DHE bylo
predepsano pacientim ve véku 30-39 let (10,1 %).

Migpriv byl nejoblibengjsi ve véku 40-49 let (30,8 %), dale ve véku 30-39 let (27,6 %)
a 50-59 let (16,6 %). Nejmens$i mnozstvi spotiebovali migrenici do 19 let (3,1 %).

Oxetoron uzivali predev§im osoby ve véku 50-59 let (33,4 %). Druhou nejvétsi
spotiebu mél u pacientd starych 40-49 let (25,1 %). O néco nizs§i hodnota byla naméfena ve
vékové skuping 20-29 let (13,7 %). Nejméné uzivali oxetoron pacienti do 19 let (4,4 %).

Pizotifen byl uzivan zejména do 19 let (33,9 %). Vyssi spotieba byla dale zaznamenana
ve veku 30-39 let (21,9 %) a 40-49 let (18,3 %). Nejnizsi spotiebu méli pacienti stafi 20-29
let (3,2 %).

Poznamka: Grafy neznazornuji spotfebu pipethiadenu a rizatriptanu, protoze jejich spotieba

byla ve sledovaném obdobi minimalni. Pipethiaden byl uzivan pouze v roce

1999 a u rizatriptanu byly pfedepsany pouhé 2 DDD v roce 2003.
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3.3.5 SPOTREBA PODLE POHLAVI

3.3.5.1 Celkova spotieba antimigrenik podle pohlavi v jednotlivych letech

: s Ty )
Pomeér spotieby u muzi a zen v letech 1999 - @ Pomér spotieby u muzi a Zzen v roce 1999
2005
22% 24%
B Muzi & Muzi
O Zeny by
O Zeny
0y
78% 76%
o & 4
G : s i G z o 7Y
Pomeér spotreby u muzu a zen v roce 2000 Pomer spotreby u muzu a zen v roce 2001
24%
B Muzi B Muzi
O Zeny O Zeny
76%
» 4 4
g : — @ . . IWe R
Pomeér spotreby u muzu a zen v roce 2002 Pom ér spotreby umuzi azen vroce
2003
24% 22%
@ Muzi | Muzi
O Zeny @ Zeny
76% 78%
v & 4
o : s D T S
Pomér spotfeby umuzii aZzen vroce Pomer spotreby u muzu a zen v roce 2005
2004
19% 16%
m Muzi @ Muzi
@ Zeny o Zeny
81% 84%
D & 4
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3.3.5.2 Spoti‘eba jednotlivych antimigrenik podle pohlavi

# Pomeér spotieby eletriptanu u muzu a zen v 7 Pomeér spotieby naratriptanu u muzu a Zen v
letech 1999 - 2005 letech 1999 - 2005
7.1%
,8%
@ Muzi B8 Muzi
@ Zeny & Zeny
92,2
92,9%
A% Y ¥ Y
4 Pomér spotieby sumatriptanu u muzu a Zzen v # Pomeér spotieby zolmitriptanu u muzi a Zen v
letech 1999 - 2005 letech 1999 - 2005
14,3% 21%
B Muzi B Muzi
® Zeny B Zeny
0,
85,7% PE
- Y W 4
C Pomér spotreby DHE u muzi a Zen B @ Pomér spotieby Migprivu u muzu a zen R
v letech 1999 - 2005 v letech 1999 - 2005
19,5%
29,6%
B Muzi B Muzi
@ Zeny @ Zeny
70,4%
80,5%
At U 4
Pom ér spotreby oxetoronu u muzi a zen Pom ér spotreby pipethiadenu umuzu a
v letech 1999 - 2005 zen v letech 1999 - 2005
14% 18,2%
B Muzi B Muzi
m Zeny m Zeny
86% 81,8%
- Y J

116



Ve 2

Pomeér spotieby pizotifenu u muzu a zen v
letech 1999 - 2005

25,6%

@ Muzi
B Zeny

74,4%

Z grafi znazornujicich pomér spotieby podle pohlavi v jednotlivych letech vyplyva,
7e se spotfeba antimigrenik pohybuje zhruba kolem Y celkové spotfeby u muzt a kolem % u
zen. V letech 1999 - 2005 muzi spotiebovali 22 % a Zeny 78 % vydanych DDD antimigrenik.
Konkrétni hodnoty v jednotlivych letech uvadi nasledujici tabulka.

Z tabulky vyplyva, Ze behem prvnich ctyf let sledovaného obdobi zlstavd pomeér
spotieby muzi/Zeny piiblizné stejny. Od roku 2003 vsak zacina klesat podil muzii a naopak
se zvysuje podil zen. V roce 2005 dokonce klesla hodnota u muzt z pivodnich 24 % az na

16 %.

MuZi | Zeny
1999 24 % 76 %
2000 25% 75 %
2001 24% 76 %
2002 24 % 76 %
2003 22% 78 %
2004 19 % 81 %
2005 16 % 84 %

V dalsi kapitole jsou uvedeny grafy znazornujici spotiebu podle pohlavi u
jednotlivych antimigrenik. U muzi se stal nejvice uzivanou latkou DHE (29,6 % celkové
spotieby DHE). Hned za nim se umistil pizotifen (25,6 % celkové spotieby pizotifenu) a
zolmitriptan (21 % celkové spotieby zolmitriptanu). Muzi uzivali nejméné eletriptan (7,1 %)
a naratriptan (7,8 %).

Zenam naopak nejvice vyhovoval eletriptan (92,9 %) a naratriptan (92,2 %), nejméné

DHE (70,4 %) a pizotifen (74,4 %).
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3.3.6 CTVRTLETNI A MESICNI SPOTREBA JEDNOTLIVYCH LATEK

3.3.6.1 Spotieba eletriptanu v letech 1999 - 2005

- : g . )
@ Ctvrtletni spotfeba eletriptanu v letech 1999 - 2005
1600
1400
1200
n O 1.Gtvrtleti
@ 2 tvrtleti
800 0O 3.Ctvrtleti
600 @ 4 Ctvrtleti
400
200
0
Spotfeba v DDD
& 4
4 . Tam ¥ ™
Mésicni spotieba eletriptanu v letech 1999 - 2005
600
| p— — O Leden
500 — = 8 Unor
a Bfezen
400 ] | | | | ©Duben
[ | @ Kvéten
[ | o Cerven
300 H B B & Cervenec
a Srpen
200 H B H B 747
@ Rijen
100 H H | | O Listopad
0O Prosinec
0
Spotieba v DDD
o 4

Z grafu srovnavajiciho spotiebu eletriptanu v jednotlivych ctvrtletich vyplyva, zZe
nejvyssi spotieba byla zaznamendna ve 4. ¢tvrtleti. O né€co méné eletriptanu bylo vydano ve
2. ¢tvrtleti. Nejnizsi spotieba byla naméfena v 1. a 3. Ctvrtleti roku.

Z grafu mésicni spotieby je patrné, ze nejvice eletriptanu bylo pfedepsano v ¢ervnu,

listopadu a prosinci, nejmén¢ pak v lednu a v unoru.
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3.3.6.2 Spotieba naratriptanu v letech 1999 - 2005

x : : )
@ Ctvrtletni spotfeba naratriptanu v letech 1999 - 2005
700
600
20 B 1.&tvrtleti
400 @ 2 ctvrtleti
O 3.¢tvrtleti
300 @ 4. &turtleti
200
100
0
Spotieba v DDD
& /
a e, T Z 3 o)
Mésiéni spotieba naratriptanu v letech 1999 - 2005
300
[ | a Leden
250 a8 Unor
0 Brezen
200 a Duben
[ ] | B Kvéten
[ | — N ___ a Cerven
150 B B [l @& Cervenec
a Srpen
100 H B H H mzan
a Rijen
50 H - | | | | a Listopad
a Prosinec
0
Spotieba v DDD
A /

Z grafu ¢tvrtletni spotieby je patrné, ze nejvice naratriptanu bylo vydano ve 4. ¢tvrtleti.
Ve 3. ¢tvrtleti byla spotfeba o néco niZsi. Nejméné DDD bylo vydéano v prvni poloviné roku.

Z grafu mésicni spotieby vyplyvd, ze nejvice naratriptanu bylo spotiebovano v zaii a
Vv listopadu. Mensi spotifeba byla zaznamendna v unoru, dubnu a prosinci. V ostatnich

mésicich byla spotfeba jesté nizsi a méla podobnou hodnotu.
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3.3.6.3 Spotieba sumatriptanu v letech 1999 - 2005

% 3 7 : k)
@ Ctvrtletni spotfeba sumatriptanu v letech 1999 - 2005
3000
2500
2000 - O 1.¢tvrtleti
@ 2 Ctvrtleti
1500 O 3.¢twrtleti
@ 4 Ctvrtleti
1000
500
0
Spotieba v DDD
k. 4
2 i, ] o)
Mésicni spotieba sumatriptanu v letech 1999 - 2005
1100 —
1000 = - d Leden
900 — || | | ®@Unor
a Bfezen
800 _ | [ | a Duben
700 B B B Kvéten
600 = [ @ cerven
500 | | | | a Cervenec
a Srpen
e 1 || mzar
300 H H  @Rien
200 = |l alListopad
100 | | | | a Prosinec
0
Spotifeba v DDD
b >

Z grafu Ctvrtletni 1 mésicni spotfeby je jasné patrnd narstajici tendence spotieby
sumatriptanu v pribéhu roku. Nejmensi mnozstvi bylo vydano v lednu, nejvétsi v prosinci.
Cim déle je sumatriptan na trhu, tim je obliben&jsi u pacientl. Od toho se také odviji jeho

rostouci spotieba.
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3.3.6.4 Spotieba zolmitriptanu v letech 1999 - 2005

% B i k)
@ Ctvrtletni spotieba zolmitriptanu v letech 1999 - 2005
2400
2000 -
1600 O 1.Ctvrtleti
@ 2 Gtvrtleti
1200 0O 3.¢tvrtleti
@ 4 Ctrtleti
800
400
0
Spotieba v DDD
k. 4
4 W s g, )
Mesicni spotreba zolmitriptanu v letech 1999 - 2005
900
800 — O Leden
— ] ] m Unor
700 B u O Brezen
600 — H || || oDuben
| ] W Kvéten
500 H H H H  @cCenen
B Cenvenec
gt ] ] ] O Srpen
300 H H o H  wmzar
m Rijen
200 H ] T[] ouUstopad
100 H - - - o Prosinec
0
Spotieba v DDD
b g

Zolmitriptan byl nejvice uzivan ve 2. a 4. ctvrtleti. O néco niz$i spotfeba byla
zaznamenana ve 3. Ctvrtleti roku. Nejniz$i hodnota byla nameétena v 1. Ctvrtleti.
M¢sicni spotieba byla nejvyssi v listopadu, dale v prosinci, ¢ervnu, dubnu a zafi.

Nejmén¢ zolmitriptanu bylo vydano v lednu.
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3.3.6.5 Spotieba DHE v letech 1999 - 2005

Ctvrtletni spotfeba DHE v letech 1999 - 2005

12000

10500

9000

0O 1.ctvrtleti
@ 2 Ctvrtleti
0 3.¢tvrtleti
@ 4 Ctvrtleti

7500

6000

4500
3000

1500

Spotfeba v DDD

Mésicni spotieba DHE v letech 1999 - 2005

4500
4000 H
3500 [ [ |
3000 [ B
2500 H B
2000 H B
1500 B
1000 H B

500 B

d Leden
a Unor

O Bfezen
a Duben
a8 Kvéten
o Cerven

a Cervenec
a Srpen

& Zar

B Rijen

a Listopad

a Prosinec

Spotieba v DDD
@ 4

Z grafu srovnavajictho spotfebu DHE v jednotlivych ctvrtletich vyplyva, Ze
jednoznacné nejvyssi spotieba byla v 1. Ctvrtleti roku (tj. v mésicich leden, Unor, biezen).
Spotieba byla vysoka i ve 4. ¢tvrtleti (tj. fijen, listopad, prosinec). O néco nizsi vydej DHE
byl zaznamenan ve 2. Ctvrtleti roku (tj. duben, kvéten, Cerven). Nejméné DHE bylo
spotfebovano ve 3. Ctvrtleti (tj. v mésicich Cervenec, srpen, zari).

Z grafu srovnavajiciho mési¢ni spotiebu DHE vyplyva, Ze nejvyssi spotieba byla
v lednu a v kvétnu, o néco niz§i v Gnoru a v listopadu. Naopak nejnizsi vydej DHE byl

zaznamenan v Srpnu.
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3.3.6.6 Spotieba MIGPRIVU v letech 1999 - 2005

. )
@ Ctvrtletni spotfeba MIGPRIVU v letech 1999 - 2005
800
700
600
s 0 1.¢tvrtleti
@ 2 ctvrtleti
400 O 3.¢trtleti
300 B 4.Etvrtleti
200
100
0
Spotieba v DDD
h o/
& . PN ™
Mésiéni spotieba MIGPRIVU v letech 1999 - 2005
350
aLeden
300 o Unor
a Brezen
250 a Duben
[ | [ | | Kvéten
200 [ | — a Cerven
a Cervenec
150 H u a Srpen
B 7a7i
100 H H | R2ijen
a Listopad
50 H B @ Prosinec
0
Spotieba v DDD
- 4

Co se tyce Ctvrtletni spotieby Migprivu, maximalni hodnota byla zaznamenana ve 2.
ctvrtleti. Pfiblizn€ stejné mnozstvi bylo vydano v 1. a 3. ¢tvrtleti. Nejmensi spotieba byla
naméiena ve 4. Ctvrtleti.

Z grafu mésicni spotieby vyplyva, Ze jednoznacné nejvyssi hodnota spotieby byla

VvV mesici ¢ervnu. O néco méné Migprivu bylo vydano v lednu, zéafi a listopadu. Nejnizsi

spotieba byla v prosinci.
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3.3.6.7 Spotieba oxetoronu v letech 1999 - 2005

Ctvrtletni spotieba oxetoronu v letech 1999 - 2005

4000

3500 H

3000

0O 1.&tvrtleti
@ 2 Ctvrtleti
0 3.¢tvrtleti
@ 4 Ctvrtleti

2500

2000

1500

1000

500

Spotieba v DDD

Mésicni spotieba oxetoronu v letech 1999 - 2005

1500
1350 @ Leden
1200 — B Unor
1050 H]
900
750
600
450 H
300
150 H

a Bfezen
— a Duben
B Kvéten
a Cerven

a Cervenec
-] - a Srpen

B ZaF

a Rijen

B B a Listopad
| | | | | | a Prosinec

Spotifeba v DDD

Oxetoron byl nejvice vydavan ve 2. ¢tvrtleti. Druha nejvyssi spotieba byla zjiSténa v 1.
ctvrtleti. O néco niz$i hodnota byla ve 4. Ctvrtleti. Nizky vydej oxetoronu byl zaznamenan ve
3. ¢tvrting roku.

Podle grafu mési¢ni spotifeby bylo nejvice oxetoronu piedepsano v kvétnu. Nizsi

preskripce byla v unoru, dubnu a ¢ervnu. Nejméné DDD bylo vydano v ¢ervenci a v srpnu.
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3.3.6.8 Spotieba pizotifenu v letech 1999 - 2005

% : i MO ¢ R
@ Ctvrtletni spotieba pizotifenu v letech 1999 - 2005
900
800
700 +—
600 O 1.¢tvrtleti
500 @ 2 ctvrtleti
O 3.¢twrtleti
400 2 -
@ 4 Ctrtleti
300
200
100
0
Spotfeba v DDD
k. 4
2 . i R N
Mésicni spotieba pizotifenu v letech 1999 - 2005
450 ——
400 a Leden
a Unor
350 H O Brezen
300 M | a Duben
_ @ Kvéten
250 H —— H o Cerven
200 U | | @ Cervenec
a Srpen
150 H H H wzar
100 4 | || ® Rijen
a Listopad
50 H - — a Prosinec
0
Spotifeba v DDD
k. 4

Jednoznaéné€ nejvyssi spotteba pizotifenu byla v 1. ¢tvrtleti. Pomérné vysoké byla také
ve 4. ¢tvrtleti. Nejmensi preskripce byla ve 2. a 3. tvrtleti.
Co se tyce mésicni spotieby, nejvice pizotifenu bylo vydano v lednu, dale pak v dubnu.

Nejmensi mnozstvi bylo ptfedepsano v kvétnu, ¢ervnu a srpnu.
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3.3.6.9 Celkova spotieba v letech 1999 - 2005

: R %
@ Ctvrtletni spotieba antimigrenik v letech 1999 - 2005
24000
21000
18000
eo00 0O 1.¢tvrtleti
@ 2 Ctvrtleti
12000 O 3.ctvrtleti
6000
3000
0
Spotieba v DDD
h o/
& e, R ™
Mésiéni spotieba antimigrenik v letech 1999 - 2005
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] & Unor
| [ | 0 Brezen
H H a Duben
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| | | | mzan
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B B a Listopad
| | | | a Prosinec
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Z grafu celkové ctvrtletni spotieby vyplyva, ze nejvice antimigrenik bylo spotiebovano
ve 2. a 4. Ctvrtleti roku. O néco niz8i spotieba byla zaznamenéana v 1. ¢tvrtleti. Nejméné
antimigrenik bylo vydano ve 3. ¢tvrtleti.

Podle grafu celkové mési¢ni spotieby bylo nejvice antimigrenik vydano v kvétnu a

listopadu. O néco nizs$i byla spotifeba v lednu a prosinci. Jednozna¢né nejnizs§i hodnota

spotteby byla v ¢ervenci a hlavné v srpnu.
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3.3.7 PRESKRIPCE JEDNOTLIVYCH LP V LETECH 1999 - 2005

(setazeno sestupné podle mnozstvi vydanych DDD)

‘ UCINNA DDD POCET BALENi
NAZEV LF | LATKA [ ™M [ 7 [CELKEM| M | 7 |CELKEM
CLAVIGRENIN F. gtt DHE 12656 | 29406 42063 405 941 1346
NOCERTONE tbl oxetoron 1725 | 10530 12255 115 702 817
ZOMIG 5 MG tbl |zolmitriptan| 1086 | 4302 5388 181 717 898
RELPAX 80 MG tbl eletriptan 208 4536 4744 52 1134 1186
ROSEMIG 50 MG 6thl |sumatriptan| 630 | 2964 3594 105 494 599
SANDOMIGRAN drg pizotifen 660 | 2200 2860 66 220 286
IMIGRAN 50 MG 6 tbl |sumatriptan| 294 2388 2682 49 398 447
ZOMIG 2.5 MG tbl | zolmitriptan| 456 2223 2679 152 741 893
IMIGPRIV sacky LAS 486 2010 2496 223 193 416
IMIGRAN 50 MG 2tbl |sumatriptan] 94 762 856 47 381 428
ROSEMIG 100 MG tbl | sumatriptan| 44 732 776 11 183 194
RELPAX 40 MG tbl eletriptan 132 512 644 66 256 322
NARAMIG 2,5 MG 6 tbl | naratriptan | 108 536 644 18 280 298
ROSEMIG 50 MG 2thl |sumatriptan] 78 490 568 39 245 284
NARAMIG 2,5 MG 2 thl | naratriptan 72 432 504 36 216 252
IMIGRAN 100 MG tbl  |sumatriptan| 64 404 468 16 101 117
MIGRENAL tbl | pipethiaden| 67 300 367 4 18 22
IMIGRAN 20 MG spr nas | sumatriptan| 52 254 306 26 127 153
DIHYDERGOT inj DHE 64 229 293 51 183 234
DIHYDERGOT SPR. | spr nas DHE 12 220 232 3 55 58
ZOMIG NASAL SPR.| spr nas | zolmitriptan] 16 52 68 4 13 17
ZOMIG RAPIMELT | tbl orm | zolmitriptan 6 24 30 3 12 15
SUMIGRA 50 MG 2 thl | sumatriptan 0 10 10 0 5 5
IMIGRAN inj | sumatriptan 0 8 8 0 4 4
SUMIGRA 50 MG 6 thl | sumatriptan 0 6 6 0 1 1
MAXALT 10 MG tbl rizatriptan 0 2 2 0 1 1
Poznamka: Zvyraznéné LP mély ve sledovaném obdobi celkovou spotiebu vyssi nez 2000
DDD.

Nejvétsi spoticbu v DDD mél béhem sledovaného obdobi Clavigrenin forte a
Nocertone. Dale nasleduje Zomig 5 mg a Relpax 80 mg. O néco nizs§i spotieba byla
zaznamenana u pripravkd Rosemig 50 mg (6 tbl.), Sandomigran, Imigran 50 mg (6 tbl.),
dale u preparatt Zomig 2,5 mg a Migpriv. U ostatnich 1éCivych ptipravka bylo béhem

celého sledovaného obdobi vydano méné nez 2000 DDD.
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3.3.8 ORIENTACNI CENY A MAXIMALNI UHRADY POJISTOVNY

JEDNOTLIVYCH LP V LETECH 1999 - 2005

(sefazeno vzestupné podle zvysujiciho se doplatku za 1 DDD)

NAZEV LEKOVA FORMA Cena | Uhrada | Doplatek* | Dopl./1 DDD
MIGRENAL thl 50x1mg 43,08 43,08 0 0
CLAVIGRENIN FORTE| gtt 1x25ml/125mg 38,58 38,19 0,39 0
DIHYDERGOT inj 5x1ml 1mg/ml 141,48 | 140,56 0,92 0,74
NOCERTONE thl obd 30x60mg 113,13 88,55 24,58 1,64
SANDOMIGRAN drg 30x0.5mg 161,99 58,84 103,15 10,32
DIHYDERGOT SPR. spr nas 1x1ml/4mg 279,90 | 200,00 79,90 19,98
SUMIGRA 50 MG por thl fim 2x50mg 251,93 | 210,00 41,93 20,97
SUMIGRA 50 MG por thl fim 6x50mg 755,81 | 630,00 125,81 20,97
MIGPRIV plv por 6(sacky) 300,52 | 122,75 177,77 29,63
NARAMIG 2,5 MG thl obd 6x2.5mg 1024,25 | 689,09 335,16 55,85
[RELPAX 80 MG tbl obd 2x80mg 696,23 | 460,81 235,42 58,86
IMIGRAN 20 MG spr nas 2x0.1ml 855,93 | 687,32 168,61 84,31
NARAMIG 2,5 MG thl obd 2x2.5mg 411,29 | 229,29 182,00 91,00
ROSEMIG 50 MG por tbl fim 2x50mg 43544 | 210,00 225,44 112,72
[ROSEMIG 50 MG por thl fim 6x50mg | 1349,79 | 630,00 719,79 119,97
RELPAX 40 MG tbl obd 2x40mg 459,37 | 213,75 245,62 122,81
ROSEMIG 100 MG por tbl flm 2x100mg | 824,95 | 315,00 509,95 127,49
IMIGRAN 50 MG tbl obd 6x50mg 144594 | 627,59 818,35 136,40
IMIGRAN 50 MG tbl obd 2x50mg 480,21 | 200,60 279,61 139,81
IMIGRAN inj 2x0.5ml/6mg 1960,07 | 1668,25 | 291,82 145,91
IMIGRAN 100 MG tbl obd 2x100mg 886,22 | 301,74 584,48 146,12
ZOMIG 2,5 MG tbl obd 3x2.5mg 810,42 | 333,19 477,23 159,08
ZOMIG 5 MG por tbl fim 3x5mg 1601,08 | 630,00 971,08 161,85
ZOMIG NASAL SPR. nas spr sol 2x5mg 1411,25 | 585,00 826,25 206,56
MAXALT 10 MG thl 2x10mg 687,80 | 210,00 477,80 238,90
ZOMIG RAPIMELT orm tbl buc 2x2.5mg | 858,63 | 210,00 648,63 324,32

Poznamka: U zvyraznénych LP bylo béhem sledovaného obdobi vydéano vice nez 400

baleni.

* Doplatek byl vypocten jako rozdil mezi primérnou hodnotou orienta¢ni ceny v K¢
(sloupec 3) a primérnou hodnotou uUhrady pojistovny v K¢ (sloupec 4) za celé

sledované obdobi.

Z tabulky vyplyva, Ze mezi nejéastéji predepisovana antimigrenika patii ptipravky jak
s vysokym, tak s nizkym nebo nulovym doplatkem. Jeho velikost proto neni pro oblibu

ptipravku zdsadn¢ urcujici. Na druhou stranu zvySeni nebo sniZeni doplatku v jednotlivych

letech ma ptimy vliv na mnozstvi predepsanych DDD.
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4. DISKUSE

Bolesti hlavy, véetné¢ migrény, nejsou zdaleka onemocnénim moderni doby. Trépi
lidstvo samo jiz od nepaméti. Migréna se spolu s dalSimi onemocnénimi (jako napt. diabetes,
obezita nebo hypertenze) fadi k tzv. civilizaénim chorobam. V soucasné dob¢ je vSak vyskyt
migrény mnohem vyssi. Vyssi vyskyt je dan zejména rostoucim zajmem o toto onemocnéni.
Diive byla migréna velmi podcenovana a to jak ze strany laické vefejnosti, tak ze strany
1ékatti. A to hlavné z toho divodu, ze neohrozuje pacienta na zivote. V poslednich letech se
situace vyrazné zlepéila.27)

Léciva uzivana k 1é¢be€ migrény se oznacuji jako antimigrenika.

V této praci byla spotieba 1éciv sledovana v DDD. Tento postup umoziiuje sledovat a
srovnavat spotfebu jak v Case nebo rtznych oblastech, tak i spotfebu v jednotlivych
farmakoterapeutickych skupinach [é¢iv a neomezuje se na jednu uc¢innou latku nebo na jednu
Iékovou formu. Aby bylo mozno sledovat spotiebu v urcitych skupindch, vyviji se vedle
DDD systému také ATC systém 1éCiv (tj. anatomicko-terapeuticko-chemicky klasifikaéni
systém 1é¢iv). ATC systém se pokousi standardné zarazovat 1é¢iva podle jejich vlastnosti.
Systém DDD/ATC patii mezi standardni zplsoby sledovani spotieby 1é€iv. Hodnota DDD
Vv ném predstavuje udrzovaci terapeutickou denni ddvku pro hlavni indikaci pro dospélého
¢loveka.””

V piedlozené praci bylo hodnoceno 1 805 migrenikt. Tito pacienti byli ve sledovaném
obdobi (tj. v letech 1999 - 2005) kmenovymi pojisténci VoZP CR. Celkem si vyzvedli 7 088

receptll.

Obecné ze zpracovanych dat a grafi plyne, Ze celkova spotieba antimigrenik byla
vysoka v prvnich tiech letech sledovaného obdobi. V roce 2002 nastal prudky pokles
spotieby. V dalSich letech opét preskripce antimigrenik stoupa.

Vysoka spotieba v letech 1999 - 2001 je dana velkou preskripci starSich latek, zejména
dihydroergotaminu. Vedle DHE se jedna jest¢ o oxetoron, pipethiaden, pizotifen a
kombinovany preparat Migpriv. Jejich spotfeba béhem sledovaného obdobi klesa. Na trh jsou
postupné zavadény nové latky zasahujici pfimo do mechanismu vzniku migrény, tzv.
triptany. Jejich pouziti na rozdil od starSich latek stoupd. Tento vzestup je patrny ve druhé
poloving sledovaného obdobi. Pokles v roce 2002 je dan souhrou nékolika faktori. Obecné

klesa spotieba starSich antimigrenik, u nékterych konci registrace a preskripce triptanii se
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terpve rozjizdi. Navic byly v roce 2002 nejnizsi uhrady pojiStovny, tzn. ze pacienti museli
hodné¢ doplacet.

Od roku 2002 spotieba antimigrenik stale stoupd. Probihaji intenzivni vyzkumy
piinasejici nové poznatky o patofyziologii migrény (stale jest¢ nemame kompletni znalosti).
Na zéklad¢ téchto poznatki jsou pak vyvijena nova l1éCiva, ktera jsou zavadéna na trh. Svij
podil na vyssi preskripci antimigrenik ma i dne$ni hekticky styl zivota. Stres v kombinaci
s dal§imi faktory mize vyvolat vznik migréndzniho zachvatu.

Do budoucna lze predpokladat, ze se triptany stanou nejoblibenéjsi skupinou
antimigrenik. Jedna se o léky uzivané pti akutni 1é¢bé migrény. U vétSiny migrenikli velmi
dobie zabiraji, vétSinou bez nezadoucich ucinkt. Neékteti pacienti dokonce upfednostiiuji
uziti triptant pied 1éCbou profylaktickou (i to by mohl byt divod, pro¢ klesa preskripce

starSich profylaktik a vzriistd uziti triptant).

Co se tyce spoti‘eby jednotlivych ldatek béhem celého sledovaného obdobi, jednoznaéné
nejuzivangj§i latkou se stal DHE, jehoz spotieba tvorila 49,7 % celkové spotieby
antimigrenik. A to pfesto, ze od roku 1999 zna¢né¢ klesla (v roce 2005 pfiblizné na 36 %
pivodni hodnoty). Jeho vysoka spotfeba mize byt zplsobena tim, Ze se jedna o levny 1€k,
ktery je navic pln¢ hrazen pojistovnou (béhem celého sledovaného obdobi). DHE je ucinny
jak v akutni, tak v profylaktické 1é¢bé migrény. Nejvice byl vSak uzivan profylakticky
Vv Iékoveé forme kapek (forma kapek se diky DHE stala nejuZivangj$i 1ékovou formou viibec).

Spolu s triptany a ergotaminem se fadi mezi tzv. specificka antimigrenika. Pokles preskripce

DHE je dan zejména jeho znacnou navykovosti, kterd vznikd pii chronickém podavani.
Dal$im problémem této latky je, Ze sama vyvolava nauzeu a zvraceni a tudiz musi byt
soucasné¢ podano antiemetikum. Navic sniZzuje ucinnost perordlni antikoncepce, kterd je
V dnesni dob& velmi oblibend. Pokles spotieby je dan také nastupem novych vyhodnéjsich
latek.

I kdyz ma spotieba DHE klesajici tendenci, lze predpokladat, ze si svilj vyznam
pravdépodobné zachova 1 v nejblizSich letech. Do budoucna se jevi jako perspektivni jeho
nova lékova forma nosniho spreje. Jeho obliba u nejmladsich a nejstarSich pacientd muize
souviset s nékolika faktory. Jedna se o osvédCeny piipravek, ktery ma dobrou snasenlivost.
Lékafti jsou u téchto v€kovych kategorii opatrni a neradi jim ptfedepisuji latky, které jsou
nove zavadény na trh a neni s nimi tudiz mnoho zkuSenosti.

Mezi profylakticka 1éCiva patii také oxetoron, pipethiaden a pizotifen. Jsou to latky

patfici do skupiny antagonistli serotoninu. V minulosti byla tato skupina latek velmi
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oblibena. Dnes je uzivana jen okrajove, hlavné v ptipadech, kdy pacient nereaguje na ostatni
skupiny profylaktik nebo pokud jsou tyto latky kontraindikovany. Oxetoron se stal druhym
nejuzivanéj$im antimigrenikem a to pfesto, ze byla v roce 2002 ukoncena jeho registrace.
Jeho spotieba byla béhem prvnich tfech let sledovaného obdobi 14,3 % celkové spotieby
antimigrenik. Spotfeba pipethiadenu a pizotifenu byla minimdalni (pipethiaden 0,4 %,
pizotifen 3,3 % celkové spotfeby antimigrenik). Registrace pipethiadenu byla ukoncena
vroce 2003. Pizotifen byl dostupny béhem celého sledovaného obdobi, béhem kterého
ovSem spotieba klesla na 1/9 piivodni hodnoty. V pfistich letech 1ze ocekavat dalsi pokles
spotfeby tohoto profylaktika.

Na snizeni preskripce téchto latek se podili zejména dostupnost latek ucinnéjsich.

Limitujicim faktorem je také vyskyt nezadoucich ucinkl jako ospalost, snizeni pozornosti a
zvySena chut’ k jidlu s naslednym zvySenim hmotnosti. Na spotifebé se odrazi i ukonceni
registrace oxetoronu a pipethiadenu béhem sledovaného obdobi.

Ze sledovanych antimigrenik jsou v akutni 1écbé€ uzivany triptany a kombinovany
preparat Migpriv. Triptany jsou latky nové, jejichz spotieba, na rozdil od starSich latek,
neustdle stoupd. Je to ddno zejména vysokou ucinnosti a nizkym vyskytem neZadoucich
ucinkd. Jednd se o latky s novym mechanismem ucinku, ktery zasahuje piimo do
mechanismu vzniku migrény a plisobi u vétSiny pacientll. Preskripce jednotlivych triptant
odpovida délce jejich registrace (¢im del$i doba registrace, tim vyssi spotieba). Podil
spotieby triptanti na celkové spotfebé antimigrenik je necelych 30 %. Jednozna¢né nejvyssi
preskripci méli pacienti od 30 do 60 let. NejmladSim a nejstarSim pacientiim nejsou triptany
doporucovany. Dlivodem je jista opatrnost 1ékaiti, ktefi nemaji s novymi ptipravky dostatek
zkuSenosti a rad€ji témto pacientim predepisuji osvédcéené latky, které maji dobrou
snasenlivost. Lze predpokladat, Ze ¢asem triptany proniknou i do téchto v€kovych kategorii
(pokud se neobjevi néjaky zavazny ditvod, ktery by tomu zabrénil).

Nejvyssi spotiebu mél béhem sledovaného obdobi sumatriptan. Je to latka, ktera je na
trhu uz od roku 1993. Celkova spotiteba ¢ini 10,8 %. Jeho spotieba roste exponencidlne (v
roce 1999 bylo vydano pouhych 54 DDD, zatimco v roce 2005 dokonce 5386 DDD). I pfes
objev novych triptanil je sumatriptan stale povazovan za zlaty standard v 1é¢bé migrény.

Druhym nejuzivangjsim triptanem se stal zolmitriptan, jehoz spotieba byla 9,5 %
celkové spotteby antimigrenik. Latka je na trhu od roku 1999, uzivat se vSak zacala az roku
2001. Od té doby spotieba vzrostla téméf na 6-ti nasobek ptivodni hodnoty.

V roce 2000 byly zaregistrovany dalsi triptany a to eletriptan, naratriptan a rizatriptan.

Eletriptan se zacal uzivat az v roce 2001. Do roku 2003 jeho spotieba prudce stoupala, dalsi
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vzestup je pozvolny. Jeho spotieba ve sledovaném obdobi c¢inila 6,3 % celkové spotieby
antimigrenik. Pfi¢inou jeho nizké spotfeby je pravdépodobné dobra tcinnost déle znamych
latek (zejména sumatriptanu). Lékai proto nemé diivod ptredepisovat latku, se kterou jeste
nema tolik zkuSenosti. Nové latky vétSinou piichazi na fadu az pii selhani starsi terapie.

Spotieba naratriptanu byla 2,7 % celkové spotieby antimigrenik. Jeho preskripce méla
béhem sledovaného obdobi velice kolisavou spotiebu. V roce 2001 nejprve prudce stoupla.
Hned poté (v roce 2002 a 2003) prudce klesla. V roce 2004 nasledoval opét prudky vzestup a
Vv roce 2005 mirny pokles. Pfi¢inou je ziejmeé ménici se vysSe uhrady. V roce 2002 a 2003
totiz thrada pojistovny znacn¢ klesla a pacient musel zaplatit vysoky doplatek. V roce 2004
se thrada opét zvysila a preskripce naratriptanu opét stoupla.

Poslednim triptanem, ktery byl ve sledovaném obdobi registrovan, je rizatriptan.
Ackoliv je registrovan uz od roku 2000, prakticky se jesté¢ nezacal pouzivat. Béhem celé¢ho
sledovaného obdobi byly vydany pouhé¢ 2 DDD a to vroce 2003. Na naSem trhu zatim
existuje pouze jeden LP, ktery navic nebyl béhem sledovaného obdobi bézn¢ dostupny.

Spotieba ptipravku Migpriv byla 2,9 % celkové spotieby antimigrenik. Jedna se o
kombinovany preparat, ktery obsahuje analgetikum a antiemetikum s prokinetickym G¢inkem
(lysinacetylsalicylat a metoclopramid). Registrace byla ukoncena v roce 2003, prakticky se
ovsem tento LP uzival jen do roku 2002.

Ze spotieby jednotlivych latek vyplyva, Ze nejvyssi spotiebu mély latky starsi
(DHE, oxetoron) a to presto, Ze jejich spotfeba béhem sledovaného obdobi klesala a
v nékterych pripadech byla dokonce ukoncena registrace. Spotieba novych liatek sice
rostla, nicméné zdaleka nedosahuje spotifeby DHE a oxetoronu. Jednim z divodu je fakt,
ze se jedna o razny typ latek. DHE a oxetoron jsou profylakticka 1éciva, kterd se uzivaji
dlouhodobé. Naproti tomu triptany jsou 1é€iva uzZivana v akutni 1é¢bé migrény, tzn. pouze pii
migrenéznim zachvatu. Jejich spotfeba tudiZz nenabyvé takovych rozméri jako spotieba
profylaktik. Dalsim divodem je, Ze triptany jsou na trhu pomérné kratce a jejich spotieba
jesté zdaleka nenabyla svého maxima. Do budoucna muzeme piedpokladat, Ze spotieba
triptand stale poroste (lze uvaZovat o vysSi spotieb€ stavajicich latek, ale také o objevu
novych typa triptanli). Rovnéz lze uvazovat o rozSifeni preskripce na vSechny vékové

kategorie (pokud to nové poznatky umozni).

Co se tyCe spotieby jednotlivych lékovych forem, z grafi jednoznatné vyplyva, Ze
nejvice uzivanou formou jsou kapky a tablety (jejich spotieba béhem sledovaného obdobi

presahla 40000 DDD). Tieti nejvyssi spotiecbu ma lékova forma sacku (2496 DDD).
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Nasleduje forma nosniho spreje, injekce a nakonec 1ékova forma bukalnich tablet. Nutno
ovSem poznamenat, ze zolmitriptan ve formé bukalnich tablet a nosniho spreje byl
registrovan az roku 2002, DHE ve form¢ nosniho spreje roku 2000. Registrace LP ve formé
saCkl byla ukoncena roku 2003. Je mozné, Ze nekteré Iékové formy antimigrenik (pokud
budou u dané latky k dispozici) budou do budoucna preferovany. Jedna se zejména o tablety
a nosni sprej. Diivodem je zfejmé snadnéjsi aplikace a s ni souvisejici vétsi pohodli pacienta
a vyS$i compliance. Naproti tomu Iékova forma injekci a sackli bude pravdépodobné na

ustupu.

Ve své praci jsem se dale zabyvala spotiebou v jednotlivych okresech. \V grafech je
znazornéna spotifeba v DDD ve sledovanych okresech v jednotlivych letech (pfepocet na
1000 obyvatel je uveden v tabulce na stran¢ 86). Z hodnot vyplyva, ze v letech 1999 - 2005
byla nejvyss§i primérna spotieba antimigrenik (v piepo¢tu na 1000 obyvatel) v okrese
Havlickav Brod, dale v okrese Ceské Bud&jovice a Strakonice. Nasleduje okres Prachatice,
Pisek, Cesky Krumlov, Tabor, Jindfichiiv Hradec a Pfibram. Nejmensi primérna spotfeba
byla zaznamenana v okrese Benesov a Pelhfimov.

Hodnoty spotieby (v pfepoctu na 1000 obyvatel) se v jednotlivych okresech méni
umérné s mnozstvim vydanych antimigrenik.

Maximalni hodnota spotifeby byla naméfena v roce 2000 v okrese Havlickiv Brod.

cvwr

Lécba migrény je dlouhodoba a lze proto predpokladat, Ze ¢ast vydanych piipravki je
urcena pro stale stejné pacienty. To by se mélo teoreticky projevit stabiln€ vyssi spotfebou
Vv oblastech, kde Zije vice osob postizenych migrénou. Nicméné vysledky této studie tento
pfedpoklad nepotvrdily - ve sledovaném obdobi byly nalezeny znacné vykyvy ve spotiebé
V ramci jednotlivych okresi. Pfi¢inou miize byt rozdilna frekvence vyskytu migrény u

jednotlivych pacientil a z ni plynouci rizna spotieba antimigrenik za stejné obdobi.

Rovnéz jsem hodnotila spotiebu antimigrenik v zavislosti na pohlavi. Z vyhodnoceni
poskytnutych dat jednoznacné vyplyva, Ze spotfeba antimigrenik je vyrazné vyssi u Zen. Toto
zjisténi koresponduje s teoretickym piedpokladem, ktery uvadi ptiblizné tiikrat vyssi vyskyt
migrény u zen. Z této prace vyplyva, ze je spotieba antimigrenik zenami jesté vyssi.

Z grafu dale vyplyva, ze se spotieba pohybuje zhruba kolem " celkové spotieby u
muzti a kolem % u zen. V letech 1999 - 2005 muzi spoti‘ebovali 22 % a Zeny 78 %

vydanych DDD antimigrenik. Béhem prvnich ¢ty let sledovaného obdobi zistdva pomér
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spotfeby muzi/zeny ptiblizné stejny. Od roku 2003 vSak zacina klesat podil muzii a naopak
se zvysuje podil zen (v roce 2005 klesla hodnota u muzt az na 16 %).

Jednim z faktord, ktery odpovida za cast&jSi vyskyt u Zen, jsou cyklické hormonalni
zmény spojené s menstruaci. U nékterych zen miize byt vyssi vyskyt zpiisoben menopauzou,
hormonalni substitu¢ni 1écbou ¢i uzivanim antikoncepce. T¢hotenstvi méa vétSinou piiznivy

vliv na Cetnost migrendznich atak.

Co se tyCe spotieby jednotlivych latek podle pohlavi, tak vSechny byly uzivany
vice Zenami. U muZzu se staly nejvice uzivanymi latkami DHE (29,6 % celkové spotieby
DHE) a pizotifen (25,6 % celkové spotieby pizotifenu). Zenam naopak nejvice vyhovoval
eletriptan (92,9 % celkové spotieby eletriptanu) a naratriptan (92,2 % celkové spotieby
naratriptanu). Dilezitou roli zde ovSem hraje osobnost 1€kate, jeho zkuSenosti a individudlni

odpovéd’ kazdého pacienta.

Dal$im kritériem, na zaklad¢ kterého jsem hodnotila spotfebu antimigrenik ve
sledovaném obdobi, byl vék pacienta. Pacienty uzivajici antimigrenika jsem rozdélila do
nékolika vékovych kategorii (do 19 let, 20 - 29 let, 30 - 39 let, 40 - 49 let, 50 - 59 let a nad 60
let). Porovnala jsem spotfebu v jednotlivych letech, dale jsem sledovala preskripci
antimigrenik v jednotlivych vékovych kategoriich a nakonec procentualni zastoupeni
jednotlivych vékovych kategorii u jednotlivych antimigrenik.

Z grafu celkové spotieby vyplyva, Ze spotieba antimigrenik nejprve s vékem
stoupda, dosiahne maxima a pak s rostoucim vékem Kklesa. NejvysSi spotieba byla
zaznamenana ve vékové skupiné 40 - 49 let. Tito pacienti tvoii 24 % celkové spotieby.
Mladi lidé do 19 let maji o néco vyssi spotfebu antimigrenik nez vékova skupina 20 - 29 let.
Grafy pro jednotlivé roky ptiblizné kopiruji graf celkové spotieby s urcitymi odliSnostmi
Vv prvnich tfech vé€kovych kategoriich. Graf celkové spotieby je dan zejména spotiebou Zen,
které tvori vyraznou vétSinu pacientd.

Kitivka spotieby u zen se v letech 1999 - 2005 shoduje s celkovou spotiebou. Spotieba
u muzti ma priabeh odlisSny. Nejprve s rostoucim vékem klesd, dosahne minima a nasledné
s pribyvajicim vékem stoupa (minimem je vek 40 - 49 let). U migreniki do 60 let byla vyssi
spoti‘eba u Zen, nad 60 let naopak u muzi. Udaj tykajici se spotieby u muzil je zajimavy,
nebot’ se s dosud publikovanymi fakty neshoduje. Dostupné tidaje uvadi maximum incidence

migrény ve véku 40 - 49 let u obou pohlavi.
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Co se tyCe preskripce jednotlivych antimigrenik v dil¢ich vékovych kategoriich, u
vSech pacientll (bez ohledu na vek) byl nejvice uzivanou latkou DHE. Nejvétsi byla tato
spotieba u pacienti do 19 let (87,1 % spotieby v této vékové kategorii) a nad 60 let (73,5 %).
U lidi do 19 let byla téméf z 98 % piedepisovdna starSi profylaktika (DHE, oxetoron a
pizotifen). Tento typ latek pfevazoval 1 u osob nad 60 let (témét 87 % spotieby v této vékove
kategorii). Kombinovany preparat Migpriv byl nejcasteji predepisovan pacientiim ve véku 30
- 49 let. Pacientiim ve véku 20 - 29 let byla pfedepisovéana jednak starsi profylaktika (77,6 %
spotieby), ale uz se objevuji 1 triptany — zejména sumatriptan a zolmitriptan (14,3 %). U
ostatnich vékovych kategorii se triptany uplatituji ve vétsi mife (30 - 39 let: 39,8 %; 40 - 49
let: 30,9 %; 50 - 59 let: 28,9 %).

Z toho vyplyva, Ze nové latky (tj. triptany) jsou piedepisovany hlavné pacientiim
ve véku 30 - 59 let a latky starsi uzivaji hlavné pacienti do 19 let a nad 60 let. Tato
struktura preskripce je dana opatrnosti 1ékait, ktefi nechtéji piedepisovat latky s nedostatkem
alternativu, kterou jsou latky star$i. Do budoucna Ize ocekévat, Ze podil triptani poroste a

podil starSich latek bude klesat.

Jako posledni jsem sledovala spotiebu lékit proti migréné v zavislosti na rocnim
obdobi (pro tplnost jsem uvedla i mési¢ni spotieby jednotlivych antimigrenik). Z grafu
celkové spotieby vyplyva, ze nejvic antimigrenik bylo vydano ve 2. ¢tvrtleti (tj. v mésicich
duben, kvéten a Cerven) a ve 4. ¢tvrtleti roku (tj. v mésicich fijen, listopad a prosinec). O
néco niZsi spotteba byla zaznamenana v 1. ¢tvrtleti roku (tj. v mésicich leden, unor a biezen).
Nejméné DDD bylo vydano ve 3. ¢tvrtleti (tj. v mésicich Cervenec, srpen a zafi).

Ve 4. Ctvrtleti je Casty vyskyt podzimnich depresi. S nimi by mohl souviset 1 vyssi
vyskyt migrény v této Casti roku. Pro nékoho je silnym stresorem i oslava Vanoc a
bilancovani na konci roku. A jak uz jsem zminovala, stres v kombinaci s dalSimi faktory
muZe vyvolat vznik migren6zniho zachvatu.

Vysoka spotieba antimigrenik byla namétena i ve 2. Ctvrtleti. V tomto obdobi by mohl
vyssi vyskyt migrény souviset s jarni unavou a s jarnimi depresemi.

Spotfeba jednotlivych latek v zavislosti na roénim obdobi nevykazuje jednoznaény

trend.
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5. ZAVER

V této praci byla shromdzdéna a zpracovéna data o preskripci antimigrenik pro
pojisténce VoZP v jihoCeském kraji a n€kolika prilehlych okresech. Na zéklad¢ vysledki této

prace lze usuzovat i na obecnéjsi trendy v preskripci téchto latek:

e Spotieba antimigrenik je vyrazné vyssi u zen nez u muza.

e Celkova spotteba nejprve s rostoucim vékem stoupa az do 40. - 50. roku zivota, kdy
nabyva maxima a dale s pfibyvajicim vékem klesa.

e Spotfeba podle véku u zen kopiruje celkovou spotiebu (pfevaznou ¢ast pacientii
S migrénou tvofi Zeny, proto jsou grafy zndzoriiujici spotfebu u Zen a celkovou
spotiebu podobné).

e U muzi nejprve spotieba s rostoucim vékem klesa az do 40. - 50. roku, kdy nabyva
minima a dale s vékem roste. Maxima je dosazeno u muzi nad 60 let.

e Starsi osvédcené latky jsou predepisovany zejména pacientim do 19 let a nad 60 let.

¢ Cilovou skupinou novéjsich antimigrenik (triptani) jsou hlavné pacienti od 20 do 59
let.

e Antimigrenika jsou vice ptedepisovana ve 2. a 4. Ctvrtleti roku. Nejvyssi preskripce
byla v mésicich kvéten a listopad, nejmensi v ¢ervenci a srpnu.

e Vprvni poloviné sledovaného obdobi byly nejuzivang$imi latkami starsi
antimigrenika (zejména DHE). U fady z nich uz byla ukoncena registrace. V druhé
poloviné roste spotieba triptantl, které jsou postupné zavadény na trh. Jejich rostouci
spotiebu lze ocekéavat i do budoucna.

o C(Celkova spotteba antimigrenik byla v prvnich tfech letech sledovaného obdobi
vysoka (je to dano vysokou preskripci star§ich latek). V roce 2002 nastal prudky
pokles spotieby (zde se nejspis uplatnil vliv nizkych thrad pojistoven v tomto roce).
V dalsich letech preskripce antimigrenik stoupd. Tento nardst je zfejmé zpusoben
narUstajici preskripci novych latek a zvySujicim se zdjmem o migrénu jako takovou.
Migréna je konec¢né povazovana za onemocnéni, které je tfeba 1éc¢it. VIiv ma i1
soucasny stresovy zpusob zivota, ktery zvySuje incidenci této nemoci. Rovnéz

diagnostické metody jsou mnohem lepsi.
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Ptedlozend prace zachycuje spotfebu antimigrenik (z ATC skupiny N02C) za sedm let
a hodnoti jeji vztah k n¢kolika vybranym faktorim. V budoucnu by bylo ur€ité¢ zajimavé
zpracovat dal$i casovy usek, jelikoz mnou sledované obdobi bylo uréitym zplsobem
pielomové (vyrazné snizeni preskripce latek starSich a zavedeni a narlst spotfeby novych
triptant). V nasledujicich letech lze ocekavat dalsi zvySovani spotfeby triptan a zifejme 1

vyrazné omezeni preskripce starSich latek.
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6. Seznam zkratek

5-HT

AISLP
ASA
ATC
CGRP
CMP
DDD
DHE
FHM
GABA
GIT
HEB
i.m.
IHS
iIMAO
LF

LP
MA
mg

nc.
NMDA
NO
p.o.
s.C.
SSRI
TGS
TK
VZP
WHO
VoZP

5-hydroxytriptamin (serotonin)

arterie (jednotné ¢islo)

automatizovany informacni systém l1écivych ptipravka
acetylsalicylova kyselina
anatomicko-terapeuticko-chemicka klasifikace
calcitonine gene-related peptide

cévni mozkova piihoda

doporucena denni davka

dihydroergotamin

familiarni hemiplegicka migréna

kyselina gama-aminomaselna
gastrointestinalni trakt

hematoencefalicka bariéra

intramuskularni

International Headache Society

inhibitory monoaminooxidazy

I¢kova forma

1écivy ptipravek

migréna s aurou

miligram

nucleus

N-methyl-D-aspartat

oxid dusnaty

peroralni

subkutanni

inhibitory zpétného vychytavani serotoninu
trigeminovaskularni systém

krevni tlak

Vseobecna zdravotni pojistovna

Svétova zdravotnickd organizace

Vojenska zdravotni pojiStovna
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