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STRATEGII FARMACOTERAPEUTICE MODERNE ÎN BOALA MIGRENOASA
MODERN PHARMACOTHERAPEUTICAL STRATEGIES IN MIGRAINE

Ursu Iuliana, Cerlat Sergiu
Catedra de farmacologie și farmacie clinică, IP USMF ”Nicolae Testemițanu”, Republica Moldova

Rezumat. Tratamentul migrenei rămâne actual până in zilele noastre datorită creșterii numărului de pacienți refractari la tratamentul 
standard. Maladia netratată se complică prin creșterea frecvenței acceselor migrenoase, apariția schimbărilor neurofiziologice, foca-
relor patologice. Analiza pacienților cu migrene, fără simptome patologice si nici diagnostice, s-au depistat dereglări intracraniene si 
zone moarte a substanței albe. Datele unui studiu ne arata corelația acestei asimetrii cu farmacorezistenta la tratamentul profilactic 
antimigrenos. Problema rămâne în mare măsură nesoluţionată, mai ales că o parte din aceşti pacienţi sunt receptivi la administrarea 
triptanilor.
Cuvinte cheie: migrenă, tratament modern, farmacoterapie, fitoterapie.
Abstract. The treatment of migraine remains current until today, because of increasing number of patients who is refractory to the 
standard treatment. Untreated disease becomes complicated by increasing accesses migraine occurrence of neurophysiological 
changes, pathological outbreaks. Analysis of patients with migraine without any pathological symptoms and diagnoses were detec-
ted intracranial disorders and dead zones of white matter. The data of one research shows a correlation of this asymmetry with phar-
maco-resistance at prophylactic treatment of migraine. The issue remains largely unresolved, especially since some of these patients 
are receptive to administration triptans.
Keywords: migraine, modern treatment, pharmacotherapy, phytotherapy.

Introducere
Migrena este o afecţiune cronică, dizabilitantă, frec-

vent întâlnita în rândurile populaţiei, care constituie o 
problemă majoră de sănătate publică cu un impact socio-
economic considerabil [3,4,]. În raportul OMS (2000), 
migrena a fost inclusă a 19-a cauză de incapacitate de 
muncă [4]. În plan clinic, migrena este caracterizeazată 
prin atacuri recurente de cefalee severă, pulsatilă, de obi-
cei  unilaterală, agravată de mișcare, cu durata de 4-72 
ore, acompaniată de disfuncţie autonomă (greaţă, vomă), 
foto– și/sau fonofobie, precedată sau însoţită la unii pa-
cienţi de fenomene neurologice focale tranzitorii (aură). 
Mai multe studii europene documentează influenţa ne-
gativă a migrenei asupra calităţii vieţii subiectului, iar 
cercetările medico-economice denotă că în mediu 15% 
dintre adulţi au fost absenţi de la serviciu pe motiv de 
atacuri de migrenă în cursul unui an [1,4].

Rezumând datele de prevalenţă, în cursul unui an, 
rezultate din mai mult de 15 cercetări epidemiologice 
efectuate în diverse ţări ale Europei de Vest, proporţia es-
timată a adulţilor în Europa care au vorbit despre cefalee, 
este de 51%, celor cu migrenă – 13,7% (femei– 16,6%, 
bărbaţi – 7,5%), cu cefalee cronică – 3,5% (femei – 4,8%, 
bărbaţi – 1,9%) [4]. În SUA migrena afectează în mediu 
15% dintre adulţi (femei – 17% și bărbaţi – 6%) [2].

Material și metode
S-a utilizat o strategie de căutare detaliată pentru a 

găsi meta-analize relevante, recenzii sistematice și studii 

clinice controlate, dublu-orb, randomizate. Drept materi-
al de studiu au servit articole din ultimii ani publicate pe 
plan interanțional.

Scopul acestui studiu este de a oferi o evaluare actu-
alizată a probelor în tratamentul farmacologic specific al  
migrenei acute. 

Rezultate și discuții
O cercetare epidemiologică amplă a cefaleelor a fost 

realizată recent și în Republica Moldova în mediul ur-
ban și rural în baza unui chestionar standardizat cu uti-
lizarea noilor criterii de diagnostic ale cefaleelor primare 
(CITC-II, 2004). Au fost intervievate la domiciliu 2510 
persoane. S-au obţinut date preliminare vizând cefaleele 
primare la adulţi la ambele sexe: 22% – prevalenţa migre-
nei în mediul rural și 24% – prevalenţa cefaleei tensiona-
le. În mediul urban prevalenţa migrenei a constituit 18%, 
iar a cefaleei tensionale – 26%. De asemenea, s-au estimat 
parametrii comorbidităţii algice și afective – frecvenţa di-
verselor sindroame algice asociate durerilor de cap, cât și 
a tulburărilor afective, care a constituit peste 55%. 

Toate aceste persoane care au menționat prezența 
durerilor de cap de cele mai multe ori urmau un trata-
ment desinestătător, astfel că automedicaţia poate duce 
la diferite erori in tactica corecta de tratament antimi-
grenos. Pacienții tratează simptomele, dar nu și cauza 
durerii, crescând în așa mod probabilitatea farmacorezis-
tenţei. Din studiul efectuat, cele mai frecvente grupe de 
preparate administrate anterior sunt:
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– AINS + combinaţii – 41,9 %
– Ergotamină – 12,2 %
– Antagoniști serotoninergici – 5,4 %
– Amitriptilina, Diazepam, Fezam – 12,2 %
– Alte (în dependenţă de maladiile asociate) – 28,4 %
Tratamentul din staţionar a cuprins mai multe pre-

parate dintre care putem menţiona cele mai frecvent în-
tâlnite ca: Magneziu sulfat, Alprazolam, Dexametazon și 
Amitriptilina. Aceste preparate au fost prescrise la pes-
te 30 de pacienți din 50. Alte medicamente indicate in 
proporție sumara de 28% sunt: Cianocobalamina (B12) 
0,05% 1ml N10, Clonazepam 2 mg N30 tab; Eurovita 
+ Fe drajee N30; Piridoxin clorhidrat (B6) 5% 1ml N10; 
Stilnox 10 mg N20; Triampur N50.

S-au efectuat mai multe cercetări privind farmaco-
terapia migrenei, în care s-au folosit o serie de strate-
gii pentru estimare si tratament. Aceasta rămâne a fi o 
problemă până în prezent din cauza ca migrena poate fi 
prevenita,dar nu tratata definitiv.

Tratamentul migrenei poate include terapia de pre-
venire care vizează reducerea frecvenței și severității 
atacurilor de migrenă, precum și terapia acută utilizată 
pentru cuparea unui atac de migrenă. În asociere cu So-
cietatea Americana de Cefaleea, Academia Americana de 
Neurologie (AAN) a publicat recent ghid pentru trata-
mentul preventiv.[5] 

Analiza datelor literaturii în domeniul tratamentului 
migrenei a deosebit câteva nivele de studii în dependență 
de eficacitatea lor. Astfel de nivelul A– stabilite ca efective; 
nivelul B – probabil eficiente; nivelul C– posibil efective; 
nivelul U – dovezi contradictorii sau inadecvate pentru a 
sprijini sau a respinge utilizarea medicamentelor) pentru 
migrena acuta. Medicamente specifice – triptani (almo-
triptan, eletriptan, frovatriptan, naratriptan, rizatriptan, 
sumatriptan [oral,spray nazal, injectabil, plasture tran-
scutanat], zolmitriptan [oral sau spray nazal]) și dihidro-
ergotamină (spray nazal, inhalator) sunt eficiente (nivel 
A). Ergotamină și alte forme de dihidroergotamină sunt, 
probabil eficiente (nivel B). Medicamente nespecifice 
eficiente includ acetaminofen, medicamente anti-infla-
matoare nesteroidiene (aspirina, diclofenac, ibuprofen, 
naproxen si), opioide (butorfanol spray nazal), sumatrip-
tan / naproxen, și combinația de acetaminofen / aspirină 
/ cafeină (Nivel A). Ketoprofen, ketorolac intravenoas si 
intramuscular, flurbiprofen, magneziu intravenos (în mi-
grena cu aură), și combinația de paracetamol, codeina / 
acetaminofen și tramadol / acetaminofen sunt probabil 
eficiente (Nivel B). Antiemetice proclorperazină, drope-
ridol, clorpromazină, și metoclopramida de asemenea 
sunt categorizate ca preparate probabil eficiente (nivel B). 
Există dovezi inadecvate pentru butalbital și combinațiile 
cu butalbital, fenazonă, tramadol intravenos, metadonă, 
butorfanol sau meperidină injectabil, lidocaină intrana-
zală, și corticosteroizi, incluzând dexametazonă (Nivel 
C). De asemenea la nivelul C se atribuie și grupul de pre-

parate spray-nazal ketorolac, acetaminofen intravenos, 
injecție clorpromazină, și granisetron intravenos. Există 
mai multe tratamente de migrenă acută pentru care do-
vezile sprijină eficacitatea.

Clinicienii trebuie să ia în considerare eficacitatea 
medicației, efectele adverse potențiale și potențialele eve-
nimente adverse legate de medicamente atunci cand se 
prescrie medicamente pentru migrena acuta. Cu toate ca 
opiaceele, cum ar fi butorfanol, codeina / acetaminofen, 
și tramadol / acetaminofen, sunt probabil eficiente, ele 
nu sunt recomandate pentru utilizarea regulată.Terapia 
modernă a migrenei este actualmente bazată pe triptani, 
dar la moment sunt destul de multe molecule din această 
grupă, de aici devine interesantă care este ce-a mai bună, 
sau care se dovedește eficientă. Studiile analizate ne-au 
dat următoarele rezultate de eficacitate comparativ cu 
grupul placebo: 

Almotriptan – subiecții care au primit câte 2 mg, 
6.25 mg, 12.5 mg, și 25 mg durerea de cap a trecut timp 
de 2 ore la 30%, 56.3%, 58.5%, și 66.5%, respectiv, com-
parativ cu 32.5% placebo grup (P < .05 pentru  6.25 mg, 
12.5 mg, și 25 mg) [6]

Eletriptanul – a demonstrat superioritate față de 
placebo, în dozele de 20 mg, 40 mg și 80 mg. Subiecții din 
primul studiu care au primit preparatul durerea de cap 
s-a ameliorat în decursul a 2 ore la 64%, 67% și respectiv 
76%. Toate dozele studiate au fost superioare comparativ 
cu răspunsul placebo, de 51% (P <.05). Al doilea studiu 
a arătat alinarea dureri de cap la 47%, 62% și 59% pentru 
20 mg, 40 mg și doza de 80 mg, respectiv, comparativ cu 
22% pentru placebo (p <.01).[7] 

Frovatriptan – s-a raportat că doza de 2,5 mg este 
mai eficace decât placebo cu 40% față de 23%, p <0.001.
[8] 

Naratriptan – un studiu a evaluat doza de 2,5 mg 
comparativ cu placebo în tratamentul migrenei apărute 
în menstruație. Durerea a dispărut în 4 ore la 58% față de 
30% la placebo administrare; p = .004).[9] 

Rizatriptan – utilizarea dozei de 5 mg și 10 mg, com-
parativ cu placebo, a ameliorat durerea de cap la 2 ore 
cu 74%, 59% și 28% în 10 mg, 5 mg, si grupul placebo 
respectiv (p <.01).[10] 

Sumatriptanul – eficacitatea a fost de 51,1% și 66,2% 
dintre subiecți la care a trecuc cefaleea în două ore la ad-
ministrarea a 50 și 100 mg grupe, comparativ cu 19.6% 
dintre subiecții care s-au tratat cu placebo (p < 0.001).[11] 

Sumatriptan/Naproxen Sodium – o combinație fixă 
de 85 mg sumatriptan si naproxen 500 mg, împotriva 
sumatriptan 85 mg în monoterapie, naproxen sodiu 500 
mg in monoterapie, si fata de placebo. Studiul a arătat 
rezultatele de 34% pentru 85 mg sumatriptan/naproxen 
sodiu 500 mg în combinație, comparativ cu 25% pentru 
sumatriptan 100 mg, 15% pentru naproxen 500 mg și 9% 
pentru placebo. Combinația a fost superior sumatriptan 
singur (P = 0.009), naproxen, și placebo (P <0.001).[12] 
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Zolmitriptan – trecerea dureri de cap, timp de 24 de 
ore cu zolmitriptan de 5 mg a fost superior față de place-
bo (42,5% față de 16,4%, p <0.0001).[13]

Alte medicamete mai vechi continua sa fie utilizate 
datorită eficacității clinice dovedite, astfel:

Dihidroergotamina – studiul a demonstrat eficaci-
tate dozei de 0,5 mg comparativ cu placebo, rezultatul fi-
ind la două ore de 72% la 33% pentru placebo (P = .019). 
[14]

Acetaminofen – a fost mai superioar in ceea ce 
privește ameliorarea dureri de cap la 2 ore în 50,9% fata 
de 27% placebo; p = 0.008.[15] 

Clorpromazina – utilizată în cuparea urgentă s mi-
grenei, administrată intravenos 0,1 mg/kg, a fost eficientă 
în 46% comparativ cu 7% placebo, la 30 minute, și de 82%  
comparativ cu 15% în placebo, la 60 minute (P < .05).[16] 

Ibuprofen – studiu comparativ dintre doza de 200 
mg, 400 mg și placebo a arătat un rezultat la două ore de 
41,7%, 40,8% și respectiv de 28,1%.[17]

Tramadol/Acetaminofen – combinația eradica du-
rere de cap la 2 ore în 22,1% cazuri, net superior față de 
9,3% placebo; p <0.001.[18]

Ketorolac – studiul a arătat o diferență nesemnifica-
tivă comparativ cu placebo, rezultatul fiind de 18% față 
de 10% (p=0,17).[19]

Tratamente aflate în studiu: Toxina botulinică A -25 
U;  Candesartan;  Zonisamid; Tizanidine; Olazapine; Ste-
roizi neuroactivi (ganaxolone); Octreoctidul; Inhibitori 
ai sintetazei oxidului nitric (546C88).

În conformitate dovezile evaluate din studiile clinice 
efectuate, medicamente specifice în tratamentul migrenei 
în ordine descreșterii eficacității lor, avem următoarele 
clase: triptanii, derivați de ergotamina, medicamente an-
ti-inflamatorii nesteroidiee (AINS), opiaceele și medica-
mente combinate. O serie de alte medicamente sunt „pro-
babil eficient” sau „posibil eficace” enumerate mai sus.

Această evaluare sistematică a literaturii de speci-
alitate nu oferă instrucțiuni cu privire la medicamen-
tele care ar trebui sa fie utilizate în tratamentul migre-
nei pentru un anumit pacient. Cu toate că un clinician 
ar dori sa prescrie un medicament antimigrenos, care 
are dovezi puternice în sprijinul eficacității sale, efec-
tele secundare potențiale, specifice fiecărui pacient în 
parte, contraindicațiile pentru anumite medicamente și 
interacțiunile medicamentoase posibile, toate trebuie să 
fie luate în considerare atunci când se alege o medicație 

antimigrenoasă corectă și modernă.În practica clinică, 
tratamentul poate fi asociată cu fenomene adverse grave, 
cum ar fi toleranța și dependența la opiacee și barbiturice 
sau ulcer peptic și boală renală în cazul AINS, sau agra-
varea migrenei la utilizare excesiva a medicamentelor.
Astfel, clasificarea unui medicament de nivel A, dovadă a 
eficacității lui, nu înseamnă neapărat că medicamentul ar 
trebui sa fie considerat un preparat de prima linie pentru 
tratamentul migrenei acute. De exemplu, deși spraiul na-
zal butorfanol are dovezi puternice pentru superioritatea 
față de placebo, acest medicament este de obicei evitat 
din cauza problemelor privind dependența si dezvoltarea 
cefaleei ca rezultat a utilizării excesive.

Societatea Canadiană de cefalee recomandă 12 me-
dicamente ce au primit o recomandare semnificativă 
pentru utilizare în terapia migrenei acute (almotriptan, 
eletriptan, frovatriptan, naratriptan, rizatriptan, suma-
triptan, zomitriptan, ASA, ibuprofen, naproxen, diclo-
fenac de potasiu și acetaminofen). Patru au primit o re-
comandare slabă pentru utilizare (dihidroergotamină, 
ergotamină, care conțin codeina combinate cu analgezice 
și tramadol).Trei dintre acestea nu au fost recomandate 
pentru utilizarea de rutină (ergotamină și medicamente 
care conțin codeine și tramadol). Recomandări impor-
tante s-au făcut pentru a evita utilizarea de medicamen-
te care conțin butorfanol și butalbital. Metoclopramidă 
și domperidonă au fost recomandate pentru utilizare 
atunci când este necesar.

Concluzii
În conformitate cu această analiză sistematică a lite-

raturii și clasificarea structurată a dovezilor obținute, me-
dicamente specifice și moderne în tratamentul migrenei 
sunt din următoarele grupe farmacologice, ce sunt consi-
derate „eficace” pentru terapia antimigrenoasă: triptani, 
derivați de ergotamina, AINS, opioide, precum si unele 
medicamente combinate. O serie de alte medicamente 
sunt considerate „probabil eficient” sau „posibil eficace”. 
Această bază de dovezi pentru eficacitatea medicației tre-
buie luată în considerare împreună cu potențialele efecte 
secundare ale medicamentelor, potențialele efecte adver-
se, contraindicații specifice pacientului pentru utilizarea 
unui anumit medicament, și de interacțiunile medica-
mentoase atunci când se decide care medicament poate fi 
prescris pentru tratamentul  unui atac de migrenă.
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