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ESTE OARE ICTUSUL ISCHEMIC CEREBRAL MAI SEVER LA PACIENTII CU
MIGRENA?
Ion Moldovanu, Violeta Maticiuc
MSP Institutul Neurologie si Neurochirurgie

Summary
Is ischemic stroke more severe in pacients with migraine?

Migraine headache is a negative impact on quality of life, manifested especially in young
people. Contemporary studies confirm more convincing association between migraine and brain
lesions. This study demonstrated that the severity of motor is more severe in patients who have
suffered stroke migraine sufferers compared with patients suffering from other types of headache
or no headache.

Rezumat

Migrena este o cefalee cu impact negativ asupra calitatii vietii, manifestandu-se in special
la persoanele tinere. Studiile contemporane confirma tot mai convingdtor asocierea dintre
migrena si afectarea cerebrala. Prezentul studiu a demonstrat, ca gradul de severitate motor este
mai sever la pacientii, care au suportat accident celebro-vascular suferinzi de migrenad,
comparativ cu pacientii, care sufera de alt tip de cefalee sau fara cefalee.
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Actualitatea

Migrena este cea mai frecventa cefalee la adultii tineri, cu o prevalentd estimatd la 4%
inainte de pubertate si tocmai 25% la femei dupa 30 de ani. [1]. In Republica Moldova,
conform datelor epidemiologice recente, prevalenta migrenei in mediul rural este de 22%, in
mediul urban — 18%, iar migrena cronica in general a constituit 4.01 % [2].

Interactiunea dintre migrena si ictus ischemic este o problema actuala, careia i se acorda
din ce in ce tot mai multd atentie. Recentele studii vin cu argumente convingitoare, unde este
demonstrata relatia ntre ictus si migrena. Studiile contemporane au aratat incidenta ictusului
migrenos, care din numarul total de accidente cerebrovasculare (AVC) poate constitui cca 0,8 %
in toate categoriile de varstd si peste 4% a accidentelor ischemice cerebrale la pacientii sub 50
ani [3]. Interactiunea migrena - ictusul ischemic prezintd o corelatie semnificativa, care
demonstreaza majorarea riscului de ictus ischemic cerebral la pacienti cu migrena.

Studiile de caz-control, confirma asocierea mai frecventd intre ictusul ischemic si
migrena (in special migrena cu aurd), care se considera a fi factor de risc pentru ictusul ischemic
[1]. Femeile cu migrena au un risc marit de afectare a substantei albe (OR 2.1; 95%), pacientii
migrenosi, de asemenea, au o prevalentd mai mare de afectare a trunchiului cerebral (4.4% vs.
0,7% P=0.04) [4].

Unele studii au stabilit, cd migrena, In special migrena cu aurd, este asociatd cu un risc
nefavorabil cardiovascular, deoarece are loc activarea factorilor protrombotici §i vazoactivi in
perioada crizei. [5].

Printre varietatea de mecanisme presupuse, care pot induce un accident ischemic in
timpul atacului de migrena sunt: depresia corticala raspandita, vasospasmul si
hipercoagulobilitatea. [6]. Welch a definit patru categorii de legaturi intre migrena si ictus
ischemic cerebral [7,8].

Categoria L. ,,Coexistenta ictusului si a migrenei”. Accidentul cerebral ischemic are loc
la pacientii cu migrena, insd in afara crizei de migrena. Adica, pacientii cu istoric migrenos, fac
un accident ischemic cerebral, cauzat de alfi factori, cum ar fi: sursd cardioembolica,
ateroscleroza sau afectdri microvasculare precum diabetul zaharat sau hipertensiunea arteriala.

Categoria Il include:

A) ,,Migrend simptomatica”. In cazul ,migrenei simptomatice”, leziunile structurale,
precum malformatiile artereo-venoase, cauzeaza simptome similare atacului de migrend cu aura
si stroke. Cu alte cuvinte, strok-ul in cazul pacientilor cu leziuni structurale cronice, se manifesta
cu simptome tipice pentru migrena cu aurd. Strok-ul si migrena sunt trasaturi de baza a
sindromului MELAS (encefalopatie mitocondriala, acidoza lacticd si episoade ictus-like);
atacurile de migrena sunt de asemenea asociate in cadrul sindromului CADASIL (arteriopatie
cerebrala autosomal-dominanta cu infarcte corticale si leucoencefaloptie

B) ,,Migrena mimica”. In aceasta categorie stroke —ul se datoreazd afectarilor structurale
acute si progresive, precum disectia arteriald, care este insotitd de cefalee si o multitudine de
semne neurologice progresive, simptome imperceptibile de cele de migrend. Cu alte cuvinte
strok-ul se prezinta la pacientii suferinzi de migrend, ca o crizd de migrend, astfel mascind
procesul ischemic cerebral.

Categoria III. Migrena-induce accidentul cerebral ischemic. (Migraine —induced
stroke):

A) Fara factori de ris.

In primul caz, se considerd, ci s-a produs ictusul migrenos veritabil” sau mai bine zis,
accident vascular cerebral indus de migrena. In aceasta situatie, strok-ul are loc in timpul unui
atac de migrena tipic, cu aurd > 60 min, identica crizelor precedente, cu modificari imagistice in
focarul relevant si cand alte cauze de ictus au fost excluse.

B) Cu factori de risc. In cel de-al doilea caz, o ischemie cerebrali, pe fundal de migrena
cu aura in prezenta altor factori de risc. Contraceptivele orale cresc riscul de accident vascular
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cerebral ischemic Si poate provoca un accident vascular cerebral, ce nu are legatura cu un atac
de migrend. Aceste medicament pot creSte riscul de coagulopatii, dar nu ar fi indus accident
vascular cerebral in absenta unui atac de migrena. Dilema este, daca migrena provoacd un
accident vascular cerebral numai din cauza factorilor de risc, unii poate inca nu sunt cunoscuti,
interactionand cu evenimentele patofiziologice in timpul atacului de migrena. [9].

Categoria IV - Incerta/Complexa (Uncertain/complex). Conform lui Welch, strok-ul
include cazurile complexe, in special cele, care cuprind mai multi factori de importantd
patogeneticd deocamdata neidentificati, factori ce includ hipersensibilitatea la medicamente si
posibil efectele medicamentelor antimigrenoase [7,8 ]. Dupa datele contemporane, o varianta
adaptata de la Welch, in aceasta situatie strok-ul are loc in timpul migrenei fara aura. [10].

Incercarea de a atribui cazurile observate in experienta clinica, unora din categoriile sus
mentionate, ne va ajuta sa fim mai critici in abordarea problemei definitiei ictusului migrenos,
dar si ne va mari constientizarea riscului crescut de ictus la tinerii migrenosi.

Obiectivele
Evaluarea severitatii accidentului cerebral ischemic in dependenta de prezenta sau absenta
migrenei la acesti pacienti.

Materiale si metode

Cercetarea a fost efectuatd pe un lot de 62 de pacienti, internati in Institutul de
Neurologie si Neurochirurgie. Informatiile necesare studiului au fost obtinute prin chestionarea
directa a pacientilor, precum si utilizarea datelor din foile de observatie ale acestora.

in studiul realizat, criteriile de includere au fost: pacienti cu AVC ischemic , confirmat
prin CT sau IRM cerebral, varsta pacientilor examinati cuprinsa in limitele 20-60 ani. Criteriile
de excludere din studii:pacien{i cu dereglari cognitive, pacientii cu afazie motorie, si senzoriala,
pacienti < 20 ani, > 60 ani.

In prima faza a cercetarii a fost folosit chestionarul elaborat si structurat de autori, care
identificd aspecte socio-demografice, caracteristica cefaleei, prezenta aurei migrenoase, date
anamnestice etc. In a doua faza, pacientii au fost separati 1in trei grupuri, in care I grupa - 29
pacienti cu AVC si migrend; II grupa — 17 pacienti, cu AVC cu alt tip de cefalee (cefalee de tip
tensional, cefalee atribuitd hipertensiunii arteriale etc.) si III grupa - 16 pacienti, pacienti cu AVC
fara cefalee. Tipul de cefalee a fost evaluat conform Clasificarii Internationale a cefaleei (ICHD-
11 (2004) [11].

Pentru aprecierea interactiunea dintre migrend si ictus au fost aplicate criteriile lui
Welch. Gradul de deficit motor a fost evaluat dupa scala Rankin.

Rezultate

In cadrul studiului au fost inclusi 62 de pacienti, toti fiind diagnosticati cert cu AVC
ischemic, in sectia specializatd. Pentru a interpreta rezultatele si evalua diferenta statistica
comparativa intre loturi, ne-am propus sd analizim un sir de criterii la pacientii din studiul
dat.

In loturile studiate, distributia de sex, are loc astfel: I lot femei — 68.95% ( 20p), barbati-
31.03% (9p), in lotul II- femei-47.05% (8p), barbati - 52.94%( 9p), iar in al III lot femei 43.75%
(7p) iar barbati 56.26% (9p). Structura lotului selectionat nu difera statistic ( p>0.05) si grupele
sunt omogene.

Efectuand analiza statistica intre loturi, conform varstei am constatat, ca varsta medie a
pacientilor, care sufera de migrena si au suportat AVC ischemic a constituit — 51.62+9.83, in
lotul II - 54.35+ 6.02, iar pentru lotul III - 51.43+ 8.31, neexistand o diferentd semnificativ
statistic intre loturi in dependenta de varsta ( p>0.05).
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Analizand primul lot am identificat 19 pacienti ( 65.51%) suferinzi de migrena cu aura,
iar migrenei fard aurd ia revenit 34.49% (10p); din ei diagnosticati cu migrena cronica s-au
depistat 44.82% (13p). A fost Inregistrata media aurei de 14.03+18.55 minute, variind de la 7 la
60minute; aura prelungitd (> 60 min) a fost determinata la 4p., ( 3.44%).

Asa dar, putem constata, ca in lotul I (Mg + AVC), migrena cu aurd se manifesta in mai
mult de jumatate din cazuri (65.51% ) si un numar impunator din ei (44.82%) sufera de migrena
cronica .

Evaluand tipul de cefalee, la pacientii in al II-lea lot, rezultatele sunt reprezentate in felul
urmator: cefaleei de tip tensional ia revenit 59.94 la sutd din pacienti (19p), cefaleea atribuita
HTA a fost relatatd in — 41.17% (7p), alt tip de cefalee au prezentat 5.88% (1p). Astfel putem
concluziona, ca pacientii, care au suportat AVC ischemic si prezinta alt tip de cefalee in afara
migrend, In marea majoritate sufera de cefalee de tip tensional.

Analizand, bazinul vascular afectat, am constatat, ca in toate trei grupe cel mai des
afectatd a fost artera cerebri media dreaptd ( pentru lotul I - 65.51%, pentru lotul 11-64.7% si
lotul III - 62.5%).

Pentru a analiza daca exista diferente statistice intre loturi, ne-am propus sa comparam
un sir de criterii, care se manifesta la pacientii cu ischemie cerebrala.

Intruct hipertensiunea arteriald este unul din principalii factori de risc pentru sistemul
cardiovascular, a fost analizat acest aspect. Am comparat loturile din punct de vedere al
prezentei acestui criteriu. Astfel, pentru lotul I, acest indice este de 75.86 % (22 din 29p) , in
lotul II indici Tnali de T/A au fost relatati in 82.35% ( 14 din 17p), iar pacientii fara cefalee
sufera de HTA 1in 81.25 la sutd din cazuri (13p din 16), neexistent o diferentd semnificativa
statistic intre loturi( p>0,05).

In cercetarea dati, ne-am propus, sa compardam media de ani suferinzi de hipertensiune
arteriald s1 am constatat, cd cei cu migrena suferd de HTA in medie 8.82+10.86 ani, la pacientii
cu alt tip de cefalee acest indice este de 11.29+12.76, la pacientii fard cefalee acest parametru
este Tn medie de 6.93+8.29 ani. Desi, la prima vedere exista diferenta statistica, in ceea ce
priveste media de ani bolnavi de HTA, calculele raportate in studiul nostru, nu permit sa
afirmam, acest lucru.(p>0.05).

Deoarece, o importanta clinicd are nu doar durata hipertensiunii arteriale, ci si cifrele
maximale inregistrate in timpul ischemiei, a fost analizat si acest aspect. Am obfinut
urmatoarele date: cifrele sistolice maximale la pacientii cu migrend au fost de 153.08+28.21, in
timp ce pacientii cu alte cefaleei au inregistrat valori de 191.0+48.28, iar la cei fard cefalee -
tensiunea sistolica maximald a atins cifre in mediu de 151.33+68.64. Observam, ca exista
particularitati in analiza comparativa a acestui parametru, unde datele statistice releva cert o
diferenta statistica semnificativa si anume, dintre loturile I si II de p<0.01, iar intre loturile II si
IIT - p<0.03. Pentru tensiunea diastolicd avem urmatoarele valori: in I lot- 85.23+14.4, pentru
lotul II- 104.3+30.76 si cei din lotul III- 81.33+35.83. De asemenea si aici este diferenta statistic
semnificativa intre loturile I si I de p<0.05, iar intre loturile II si III - p<0.03.

Este bine cunoscut un alt factor de risc de pentru maladiile CV - profilul lipidic alterat.
Am analizat loturile in dependenta de parametrii principali ai lipidogramei. Am depistat, ca
pacientii cu Mg au avut valori ale colesterolului 3.33+2.14 mmol/l, pentru cei din lotul II-
3.74+1.98 iar 1in lotul III- 4.69+1.59, existand diferentd semnificativa (p<0.03) la compararea
intre loturile I-III. Datele trigliceridelor sunt urmatoarele: in lotul I -1.044+0.84mmol/l, in lotul
II- 1.47+0.87 si in lotul IIT — 0.9240.75. Calculul statistic al datelor a relevat diferente statistice
semnificative intre loturile II-1II (p<0.03).

Un alt factor de risc bine stabilit pentru maladiile cardiovasculare este tabagismul.
Chestionand pacientii privitor statutului de fumatori, am determinat ca, in grupul de pacienti
suferinzi de migrena fumeaza 6.89% din ei, vs de 11.76% si 12,5 % pentru loturile II si III
respectiv, fard diferenta statistica semnificativa (p >0,05); in functie de durata medie de fumator
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am obtinut urmatoarele valori: 2.48+8.05, 2.41+8.11 si 4.314+12.92 consecutiv pentru fiecare din
grupuri. Calculele raportate in studiul nostru in aspectul tabagismului, nu denota diferenta este
semnificativ statistica (p >0,05). La prima vedere, se pare, ca la pacientii cu migrend fumatul are
o pondere mai mica, desi rezultatele obtinute nu denota diferenta statistica semnificativa.

N-am propus sd analizam, nivelul de dezabilitate dupa scala Rankin, pentru aprecierea
impactului cefaleei sau lipsei acestei, in gradul de deficit motor la pacientii care au suportat
accident cerebrovascular.

Studiul efectua a relevat, ca pacientii suferinzi de migrend dezvolta un accident
cerebrovascular cu un grad de dezabilitate motor ( dupa scala Rankin) in medie 2.82+0.92, fata
de cei cu alte cefaleei 2.354+0.86 si cei fara cefalee 2.06+0.92, existand diferente semnificative
intre grupe de p<0.04 pentru gr. I-1, si p<0.05 pentru gr. I-I11.

Discutii

Legatura dintre migrena $i afectiune vasculard ischemica a fost studiatd pe parcursul a
mai multor ani. Diverse studii relateazd o legatura dintre migrend Si riscul de a dezvolta o
afectiune cardiovasculara. [6,8].

In studiul nostru ne-am propus s studiem severitatea accidentului cerebral ischemic in
dependentd de prezenta sau absenta migrenei la aceSti pacienti, cu alte cuvinte, impactul
migrenei, la pacientii, care au suportat accident cerebrovascular ischemic.

Loturile au fost analizate comparativ dupa un sir de criterii.

Efectuand analiza statistica a loturilor conform varstei, am obtinut, ca intre loturi nu
existd diferentd statisticd semnificativa ((p >0,05), ceea ce ne permite sd spunem, cd grupele
sunt omogene Si pot fi atribuite intregii comunitati.

Comparand valorile cifrelor maximale ale tensiunii arteriale sistolice si diastolice in
timpul producerii accidentului ischemic, putem concluziona, cd pacientii cu migrena, care au
suportat AVC ischemic, au indici mai mici ale valorilor TAS si TAD in timpul atacului cerebral,
ceea ce ne face sa ne gandim, cad exista, probabil alti factori de risc, pentru aparitia ischemiei
cerebrale.

Din datele obtinute in studiul nostru, putem concluziona, ca pacientii migreno$i au o
anamneza mai scurtd de hipertensiune arteriale anterior debutului de accident cerebrovascular.
Intrucat, hipertensiunea arteriala este unul din principalii factori de risc pentru sistemul
cardiovascular Si faptul, cd accidentul cerebrovascular la pacientii migrenoSi apare dupd o
perioadd mult mai scurta , ridica intrebarea, cd probabil la aceSti pacienti exista anumiti factori
(posibil incd necunoscuti), care potenteazd afectarea indusd de hipertensiunea arteriald
endoteliului vascular.

Dintre toti migreno$ii 75.86 % (22 din 29p) suferd de HTA, la non-migrenoSii
hipertensiunea arteriald a fost prezenta in 82.35% ( 14 din 17p), iar pacientii fara cefalee sufera
de HTA in 81.25 la sutd din cazuri (13p din 16). Faptul lipsei diferentei statistice semnificative
intre loturi ( p>0,05), ne permite sa presupunem, ca migrena potenteaza efectele nocive ale
hipertensiunii arteriale, fiind probabil un factor indirect pentru accidente vasculare acute.

Analizand profilul lipidic, in grupul cu migrend asociat cu accident cerebral ischemic, am
obtinut, ca colesterolul Si trigliceridele nu au fost mai mari decat in alte grupe. Dar, deoarece nu
s-au analizat fractiile colesterolul ( HDL, LDL), nu putem face analize certe. Studiul nostru,
care urmeaza sd fie continuat, ne va oferi date suplimentare, care ne va permite sa tragem
concluzii in acest aspect.

Tabagismul de asemenea, nu este mai mare In grupul cu migrend, decat in celelalte
grupuri.

Analizand nivelul de dizabilitate Rankin, la pacienSii migreno$i am obtinut o medie de
2.824+0.92, vs. de cei cu alte cefaleei 2.35+0.86 si cei fara cefalee 2.06+0.92. Din datele
obtinute, este evident faptul, ca pacientii care sufera de migrend, prezintd un grad de dizabilitate
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motor (in cazul accidentului cerebral ischemic) mai mare, decat pacientii cu alte cefalee sau
fara cefalee si aceste date sunt semnificative statistic

Conform criteriilor lui Welch, 45 pacienti (72.58%) s-au inclus 1n categoria I a relatiei migrena —
ictus -,,coexistenta ictusului si a migrenei”- ischemia are loc la pacientii suferinzi de Mg, dar in
afara atacului de migrena; 1 pacienti (1.6%) au inclus criteriile categoriei III B, migrena-induce
stroke- ul, In prezenta altor factori de risc; si 16 pacienti (25.8%) s-au inclus in categoria IV-
“incertd” strok- ul are loc in timpul atacului de migrena fard aura.

Dupa cum am mentionat mai sus, in grupul de baza ( migrena Si AVC ischemic), factorii
asociati de risc nu au avut valori mai mari, ba din contra, la unii parametri au fost mai mici. in
pofida acestui fapt, accidentul cerebral ischemic este mai sever, posibil exista Si alti factori de
risc. InsuSi migrena este un factor de risc pentru o afectare ischemici, probabil acest risc devine
mai nociv in combinatie cu alti factori de risc.

Concluzii

1. Studiul nostru a confirmat cert, ca pacientii cu migrend, prezintd o afectarea cerebrala
mai severd, cu gradul de dezabilitate motor mai sever ( dupa Rankin), decat pacientii cu alt tip de
cefalee sau fara cefalee, in pofida faptului, ca factorii de risc asociati nu erau mai pronuntati, ba
din contra erau mai mici.

2. Relatia intre migrend si ictus cerebral este dificil de apreciat si sunt necesare studii
ulterioare.

3. Datele publicate recente, cat Si studiul nostru, aduc argumente suplimentare, ca
intradevar migrena este un factor de risc pentru afectarea ischemica ( cerebrala, cardiacd), care
poate provoca dizabilitate. Aceasta impune o conduitd corectd a profilaxiei/tratamentului
migrenei.

4. In aspect practic, evidentierea activa de citre medici a prezentei migrenei la pacientii cu
accidente cerebrale ischemice este o necesitate clinica argumentatd in cercetdrile Stiintifice.

Bibliografie

1. Etminan M, Takkouche B, Isorna FC, Samii A. Risc of ischemic stroke in people with
mig-raine: sistematic review and meta-analysis of observational studies.Br Med 2005; vol.330:63-
65.

2. Moldovanu I, Odobescu S, Craciun C. Medication overuse in Moldova. Cronic migraine
with and without mediction overuse: the role of drug phobia and associated factors (according to
the data of Headache center, Chisinau, the Republic of Moldova). Cephalalgia, 2008, 28, 1229-
1233.

3. Bono G, Minonzio G, Mauri M et.al. Complications of Migraine: Migrainous Infarction.
2006, 28: 233-242.

4. Kruit MC, van Buchem MA, Launer LJ et.al. Migrain is associated with an increased
risc of deep white matter lesions, subclinical posterior circulation infarcts and brain iron
accumulation: the population —based MRI CMERA study. Cephalalgia”, 2010 30: 129., 2009.

5. Kurth T, Gaziano J. Michael, Nancy R. Cook, et. al. Migraine and risc of cardiovascular
disease in women. Jama , July 19, 2006, vol 296, No.3., p.283-291.

6. Tietjen GE. “ Migraine and ischemic heart disease and stroke: potential mechanisms
and treatment implications”, “Cephalalgia” 2007, 27, 981-987.

7. Welch KMA: Relationship of stroke and migraine. Neurology 1994, 44(Suppl 7):S33—
S36.

8. Bousser M-G, Welch MA: Relation between migraine and stroke. Lancet Neurol 2005,
4:533-542.

9.KM.A. Welch, MD Relationship of stroke and migraine. NEUROLOGY
1994;44(~~ppl7):S33-S36

507



