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Summary
Syncope represents a transient loss of consciousness due to short-lasting global cerebral hypoperfusion characterized by rapid onset, 
short duration, and spontaneous complete recovery. The frequent association of autonomic disturbances including syncope, postural 
orthostatic tachycardia syndrome and orthostatic hypotension with migraine has been observed. The recent usage of functional imaging 
with positron emission tomography (PET) and functional MRI (fMRI) emphasized a wide range activation of Central Nervous System 
structures known for involvement in central pain processing or autonomic and affective response to pain leading to a reappraisal of the 
common pathophysiological mechanisms of migraine and syncope.

Rezumat
Sincopa reprezintă o pierdere tranzitorie a stării de conştienţă caracterizată prin debut rapid, durată scurtă de evoluţie şi recuperare spontană 
completă. Asocierea frecventă a tulburărilor vegetative, inclusiv sincopa, sindromul de tahicardie ortostatică posturală şi hipotensiunea 
ortostatică cu migrena este frecvent constatată şi pare să nu fie întâmplătoare. Utilizarea imagisticii funcţionale, Tomografia cu emisie de 
pozitroni (PET) şi Imagistica prin Rezonanţă Magnetică funcţională (fMRI), a pus în evidenţă o activare a unor structuri cerebrale cunoscute 
ca fiind implicate în modularea durerii precum şi răspunsului vegetativ şi afective la durere, determinând necesitatea unei reevaluări ale 
mecanismelor fiziopatologice  comune ale migrenei şi sincopei.

Sincopa. Definiţie. Aspecte epidemiologice
Menţinerea stării de vigilenţă este asigurată de echilibrul 

funcţional al structurilor cerebrale specifice şi componentele 
sistemului cardiovascular ce asigură perfuzia cerebrală şi trans-
portul substratului metabolic spre acestea. 

Schimbarea poziţiei corpului, efortul fizic, precum şi 
alte activităţi necesită implicarea mecanismelor neuro-car-
diovasculare şi umorale în procesul de modelare a perfuziei 
cerebrale. Consecinţele activităţii defectuoase a uneia din 
componentele sus-numite determină apariţia unei perioade 
de pierdere tranzitorie a stării de conştiinţă. Totodată este 
necesar de menţionat că sincopa nu totdeauna depinde de un 
control fiziologic anormal. Răspunsul subiecţilor normali cu 
toleranță ortostatică înaltă pare să fie similar celui observat la 
majoritatea bolnavilor cu sincope. Diferența se reduce doar la 
gradul reacțiilor induse de același stres [24].

Sincopa este definită în conformitatea cu Ghidul de dia-
gnostic şi management al sincopei elaborat de către Societatea 
Europeană de Cardiologie drept pierdere tranzitorie a stării de 
conştienţă (PTSC) caracterizată prin debut rapid, durată scurtă 
de evoluţie şi recuperare spontană completă [3]. 

Mecanismul fiziopatologic care stă la baza declanșării 
stărilor sincopale este hipoperfuzia cerebrală globală tran-
zitorie. Analiza publicațiilor din ultimii ani constată faptul 
că frecvent, asocierea hipocapniei şi hipotensiunii arteriale 
anticipează apariția stărilor sincopale. Astfel, în prisma tulbu-
rărilor vegetative o importanță majoră în patogenia și simpto-
matologia stărilor sincopale o are nu doar disfuncția sistemul 
cardio-vascular, dar și a celui  respirator, inclusiv sindromul de 
hiperventilaţie. În așa mod de către cercetătorii în domeniu,  

sunt  puse în evidență mecanisme cerebrale concrete, legate de 
un program suprasegmentar neadecvat al reglării paternului 
tulburărilor vegetative [Ion Moldovanu, 2010].      

Interesul sporit al neurovegetologiei contemporane pentru 
studierea stărilor sincopale este determinat nu doar de incer-
titudinea mecanismelor fiziopatologice ale acestora, dar și  de 
un șir de factori dintre care cei mai importanți sunt comorbi-
ditatea, complexitatea simptomatologică și prevalenţă înaltă 
în populaţia generală. 

Potrivit studiilor epidemiologice prevalenţa sincopei în 
populaţia generală este de 1-3,5%, cu o predominare la persoa-
nele cu vârsta 10-30 ani, reprezentând 3-6% din adresările în 
instituţiile de urgenţă [3,52]. Aproximativ 30% din populaţia 
matură suportă cel puţin o stare sincopală pe parcursul vieţii 
manifestată în perioada de adolescenţă sau adult tânăr şi doar 
la 5% dintre subiecţi PTSC debutează după 40 ani [19,36,50,56]. 

Sincopele vaso-vagale ca manifestare paroxistică de tulbu-
rare vegetativă suprasegmentară, este adesea asociată migrenei.

Migrena. Criterii de diagnostic.  
Aspecte epidemiologice 
Migrena (MG) ca entitate nozologică este inclusă, în 

conformitate cu Clasificarea Internaţională a Tulburărilor 
Cefalagice (ediţia II-a, 2004), în grupul cefaleelor primare 
pentru diagnosticul căreia sindromul cefalalgic trebuie sa 
întrunească următoarele criterii: cel puţin 5 atacuri de cefalee 
cu durata 4-72 ore în asociere cu cel puţin 2 din 4 caracteristici 
adiţionale (localizare unilaterală, caracter pulsatil, intensitate 
moderat-severă, cefaleea poate să fie agravată de efort fizic de 
rutină). În plus, atacurile de cefalee trebuie să se asocieze cu 
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cel puţin 2 dintre următoarele simptome: greaţă (şi/sau vomă), 
fotofobie şi fonofobie. 

Epidemiologic migrena este o patologie frecvent întâlnită. 
Prevalenţa acesteia este estimată în diferite studii între 3 şi 
22%, cu afectare predominant a femeilor (raportul b:f fiind 
de 1:3) variaţia largă fiind determinată de factori printre care 
adresabilitatea populaţiei la medic, accesibilitatea la serviciile 
medicale, nivelul de pregătire profesională al neurologilor ş.a.  

Comorbiditatea migrenei
Un studiu populaţional masiv [53] a demonstrat prevalenţa 

înaltă atât a sincopei printre migrenoşi (46%) comparativ cu 
grupul de control (12%), cât şi a intoleranţei ortostatice (32%) 
comparativ cu controlul (12 %). La aceşti subiecţi, a fost pusă 
în evidenţă semne de afectare a SNV fără a prezenta însă semne 
distincte interictale de disfuncţie vegetativă.

Cercetătorii în domeniu constată, că circa 50% din pacienţi 
cu migrenă au una sau mai multe manifestări ale sindromului 
psiho-vegetativ sau neuro-vegetativ [42], iar prevalenţa asocierii 
nemijlocite a sincopei şi migrenei în populaţia generală este de 
circa 40%, fiind un fenomen manifest atât în perioada atacului 
migrenos cât şi interictal, iar comorbiditatea acestora pare a fi 
mai mult decât o asociere întâmplătoare, esenţa căreia rămâne 
a fi puţin elucidată.

Rolul SNV în mecanismele patogenice  
ale migrenei şi tulburărilor vegetative
Semne premonitorii vegetative şi endocrine, deşi in-

variabile, (schimbarea apetitului, sete, retenţie lichidiană, 
senzaţie de frig, dereglări de somn, menstruaţie ş.a.) precum 
şi semnele adiţionale asociate în perioada atacului migrenos 
ca greaţă, vomă, diaree, paloare prin vasoconstricţie cutanată 
sau vasodilataţie, piloerecţie şi diaforeză vorbesc despre 
implicarea SNV în mecanismele patogenice ale migrenei 
[9,11,15,17]. 

Deşi sistemul nervos vegetativ a fost exhaustiv studiat la 
migrenoşi, în majoritatea cazurilor testele cardiovasculare au 
fost efectuate în perioada dintre atacurile migrenoase [51,57] 
iar rezultatele cercetărilor sunt contradictorii fiind raportată 
atât hiperfuncţia [51] sau hipofuncţia simpatică [27] cât şi 
hiperfuncţia [57] sau hipofuncţia [28] parasimpatică. 

S-a constata că la pacienţii la care sunt prezente semne 
de afectare vegetativă migrena este mult mai localizată şi mai 
severă comparativ cu pacienţii ce nu prezintă semne vegeta-
tive. De asemenea, au fost descrise cazuri ale pacienţilor la 
care tulburările vegetative (sindromul de tahicardie posturală 
ortostatică şi sincopă vasovagală) apăreau exclusiv în timpul 
atacului migrenos [8].

Identificarea mecanismelor comune migrenei şi sincopei 
este dificilă atâta timp cât nici fiziopatologia sincopei nu este 
deplin elucidată din cauza timpului relativ scurt de manifestare, 
interacţiunii complexe între factorii declanşatori, mecanismele 
reglatorii ale funcţiei cardiace, tonusului vascular, volemiei şi 
metabolismului celular iar echilibrul periferic între simpatic şi 
parasimpatic privind controlul tonusului vascular este neclar.

În plus, rezultatele studiilor existente în prezent sunt 
incomplete şi frecvent contradictorii, determinate probabil 
de limitarea cercetărilor în aprecierea doar a unor aspecte 
fiziopatologice. În aceste condiţii neglijarea variaţiilor semni-
ficative şi în termeni reduşi, ai indicilor ce exprimă activitatea 

sau inactivitatea componentelor reglatorii pot determina 
rezultate irelevante. 

Actualmente, este recunoscut faptul că sincopa mediată 
neural survine, în mod caracteristic, pe fundalul stărilor cu 
întoarcere venoasă diminuată, conducând la un volum-bătaie 
redus și la o majorare reflexă a activității simpatice. 

Presupunând că răspunsul depresor indus de baroreceptori 
serveşte drept element declanşator al mecanismelor autore-
glatorii ale circulaţiei cerebrale au fost efectuate cercetări ale 
fluxului cerebral în timpul modificărilor ortostatice la pacienţii 
cu sincopă. Acestea au relevat însă un răspuns vascular pato-
logic şi paradoxal exprimat prin vasoconstricţie secundară 
hipoperfuziei [40]. 

În baza acestora a fost lansată ipoteza existenţei unor influ-
enţe reglatorii distincte asupra circulaţiei intra şi extracerebrale 
[38], iar încercarea de a raporta direct modificările indicilor 
fizici în circuitul extra- şi intracerebral ar părea să fie eronată.

Testele cardiovasculare, reacţia vasomotorie la schimbarea 
temperaturii precum şi testele farmacologice au demonstrat 
existenţa modificărilor de hipofuncţie sau hiperfuncţie a 
sistemului simpatic şi parasimpatic sau ambele [23,27,28,57]. 
Aceste date inconstante pot fi explicate printr-un substrat pa-
tofiziologic diferit al dereglărilor vegetative, deoarece variaţi 
trigeri se pot implica în declanşarea sincopei prin componen-
tele reglatorii ale activităţii cardio-vasculare: căile aferente, 
elementele SNC, căile eferente şi mecanismele feed-back [48]. 
Rolul lor poate fi apreciat diferit: ca hipersensibilitate a recep-
torilor căilor aferente sau un răspuns inadecvat al structurilor 
ce procesează aferenţele. 

În plus, în geneza sincopei pot fi implicate şi unele me-
canisme periferice: antagonismul accentuat al mediatorilor 
simpatici-parasimpatici pe receptorii postsinaptici, inhibiţie 
presinaptică prin feed-back sau acţiunea unor mediatori de 
origine non-cateholaminici (VIP, CGRP, Adenozină) care fie 
că produc efect direct vasodilatator, fie că diminuează nivelul 
de eliberare a norepinefrinei.

Rolul sistemului descendent de modulare  
a durerii în mecanismele patogenice  
ale migrenei şi sincopei
Sistemul serotoninergic, pe lângă faptul că este un component 

al sistemului descendent de modulare a durerii, este implicat şi în 
patogenia sincopelor prin conexiunile sistemului serotoninergic 
cu componentele vegetative spinale (atât simpatice cât şi para-
simpatice) şi care se realizează prin fibre ce provin de la nucleul 
raphe pallidus, nucleul raphe obscurus şi nucleul para-olivar, 
efectul excitator asupra acestora având un rol important în 
menţinerea tonusului vascular [33,48]. 

Variaţia nivelului de cortizol şi porlactină în sânge este 
considerată a fi un indice obiectiv al activării sistemului sero-
toninergic [146]. Agoniştii 5-HT (Fenfluramin, Clomipramin, 
Flexinoxan) sunt utilizaţi cu scop de evaluare a reactivităţii 
acestui sistem, inclusiv la pacienţii cu sincopă. Unele medica-
mente cu efect agonist 5-HT1 prezintă afinitate în acelaşi timp şi 
faţă de receptorii β2-adrenergici pe care îi blochează inducând 
bradicardie şi sincopă. Deşi acest efect pare să fie determinat 
mai mult de sistemul serotoninergic decât de cel adrenergic, 
trebuie menţionat că subiecţii cu nivel normal al cateholaminelor 
pot prezenta o hipersensibilitate a receptorilor β-adrenergici la 
cateholamine [18,48]. 
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Oricum, dozarea nivelului epinefrinei, serotoninei şi altor 
substanţe biologic active cu efect vasodilatator nu a adus ar-
gumente forte în susţinerea originii neurohumorale a sincopei 
atâta timp cât rezultatele cercetărilor raportate sunt diverse şi 
contradictorii, iar variaţia nivelului acestor substanţe poate fi 
legată de implicarea unor mecanisme distincte şi în faze diferite 
de răspuns la o situaţie stresogenă.

Mai mult ca atât, este dificil de vorbit de o influenţă unidi-
recţională a sistemului descendent de modulare a durerii asupra 
SN autonom deoarece spectrul de mediatori produs de către 
fibrele vegetative postganglionare este foarte variat. Aproape 
toate fibrele preganglionare simpatice produc acetilcholină şi 
doar o mică parte sintetizează neurotensină, somatostatină, 
enkefaline, GABA, serotonină ş.a., iar fibrele simpatice postgan-
glionare sintetizează NA, adrenalină, 5-HT, ATP, Neuropeptida 
Y, DA. Fibrele parasimpatice preganglionare sunt în totalitate 
colinergice iar cele postsinaptice mai produc VIP, NO, CGRP, 
galanin, peptide histidine methionine (PH)[21,22].

În acest context se poate afirma doar la major că eferenţele 
vegetative pot modela nocicepţia. 

Existenţa conexiunilor între sistemul de percepere şi mo-
dulare a durerii şi sistemul nervos vegetativ face însă ipoteza 
existenţei mecanismelor patogenice comune viabilă. 

Sicuteri F. a susţinut ipoteza unei legături între  MG şi 
SNV argumentată prin prezenţa simptoamelor non-cefalalgice 
ale migrenei (mediate prin DA) care sunt frecvent întâlnite la 
pacienţi: semne premonitorii- somnolenţă, căscat, schimbarea 
dispoziţiei, iritabilitate, disfuncţii gastrokinetice şi variaţii ale 
TA în timpul accesului de migrenă sensibile la DA-antagonişti 
[9,15,45].

El punea la baza ipotezei existenţa unei hipersensibilităţi 
la monoamine (5-HT şi DA) a receptorilor postsinaptici din 
structurile SNC implicate mecanismele de modulare a durerii 
şi sistemul nervos autonom. Conform acesteia hipersensibilita-
tea receptorilor este determinată de un deficit cronic de agonişti 
5-HT şi DA. [12,31,45].

Pacienţii migrenoşi pot avea o predispoziţie genetică pentru 
dezvoltarea tulburărilor vegetative. Legătura dintre acestea este 
însă neclară deoarece disfuncţia SNV poate fi implicată atât în 
creşterea susceptibilităţii pentru migrenă precum şi de răspuns 
exagerat la trigerii [14]. 

Cercetările realizate de Mc Callum LK şi colegii săi [39] au 
constatat o incidenţă crescută a asocierii migrenei cu mutaţii 
în gena ce codifică Dopamine β-hidroxilaza (DBH), enzimă 
ce asigură transformarea DA în NA. Rezultatul acestei sinteze 
deficitare a DBH fiind creşterea DA cu scăderea NA. Studiile 
efectuate pe un număr de 550 indivizi (275 cu migrenă vs 275 
control ) a stabilit asocierea frecventă a mutaţiilor acestei alele 
cu migrena fără aură, fiind de 3 ori mai frecventă la bărbaţi [13].

Pacienţii migenoşi cu patologii vegetative tipice ca hipoten-
siunea ortostatică şi sincopă vasovagală, precum şi pacienţii cu 
aură migrenoasă prelungită au fost candidaţi pentru cercetări 
genetice de elucidare a substratului patofizilogic comun al aces-
tor patologii.  Există studii ce au avut ca scop identificarea la 
subiecţii migrenoşi a unei mutaţii genetice în ARNmt A3243G5, 
frecvent întâlnită la pacienţii cu MELAS (mitochondrial ence-
phalomyopathy with lactic acidosis and stroke-like episodes), 
însă prezenţa acesteia nu a fost confirmată [7].

O altă dovadă a existenţei unor elemente fiziopatologice 
comune între tulburările vegetative şi migrena este comorbidi-

tatea acesteia cu sindromul de tahicardie posturală ortostatică 
(POTS). 

POTS reprezintă o formă primară de afectare  a SNV ca-
racterizată prin tahicardie excesivă la trecerea în ortostatism.  
Aceasta are două forme: periferică şi centrală. Forma perife-
rică (parţială) este caracterizată prin semne de disautonomie 
periferică cu vasodilataţie excesivă, redistribuţie sanguină 
periferică ce determină apariţia unei tahicardii compensatorii 
de până la 160 b/min însă cu afectarea minimă a valorilor 
TA [37,49]. Forma centrală este considerată a fi o formă „ß 
hipersensibilă” generată de un răspuns feed-back inadecvat la 
informaţia transmisă de baroreceptori şi este frecvent asociată 
cu cefalee de caracter migrenos, hipersudoraţie şi tremor. Deşi 
iniţial răspunsul tahicardic este adecvat modificării posturale, 
structurile SNC „nu ştiu” când să stopeze acest răspuns reflex 
determinând apariţia tahicardiei asociate cu HTA. Shannon 
şi col au identificat gena implicată în apariţia POTS centrală. 
Defectul este localizat în gena ce codifică proteina responsabilă 
de reciclarea norepinefrinei la nivel intrasinaptic şi care deter-
mină drept rezultat acumularea unui nivel înalt de epinefrină 
[25,26,29]. 

Cercetările privind variaţia nivelului cateholaminelor 
(atât în sânge cât şi în LCR) în perioada ictală şi interictală a 
MG au arătat modificări contradictorii [5], însă oricum, mult 
mai definite pentru NA, deşi veridicitatea rezultatelor este 
discutabilă deoarece cateholaminele sunt rapid inactivate prin 
mecanisme de recaptare.

Argumente ale imagisticii funcţionale privind 
existenţa unor mecanisme patogenice  
comune migrenei şi sincopei
Înregistrările efectuate prin imagistică funcţională la paci-

enţii cu migrenă cronică au depistat multiple structuri active, 
atât în generarea durerii şi în procesarea stimulilor algici, 
precum şi semne de reorganizare structurală şi funcţională a 
creierului uman sub influenţa durerii cronice. 

Studiile PET la pacienţi cu migrenă în faza acută au pus 
în evidenţă activarea unor structuri ale trunchiului cerebral, 
în special regiunea dorso-laterală a punţii care este conside-
rată drept o zonă de generare a cefaleei de caracter migrenos 
[1,2,6,55]. Aceste studii la fel au arătat activarea neuronală în 
zone care sunt implicate în procesarea durerii (insula, cortexul 
cingulat, cortexul prefrontal şi talamus) iar aceste modificări 
funcţionale sunt corelate şi cu modificări structurale obiecti-
vizate prin Voxel-based morphometry [4]. Acestea au pus în 
evidenţă pierderi ale substanţei cenuşii ale creierului în insulă, 
cortexul cingulat, prefrontal şi cortexul parietal posterior al 
emisferei drepte care pot evolua ca severitate până la atrofie în 
cazul pacienţilor cu accese cefalalgice frecvente [30].

M. Denuelle şi col. primii au înregistrat activarea hipo-
talamusului la pacienţii cu MG [11]. Mai mult ca atât, a fost 
înregistrată activarea şi altor structuri (emisferele cerebelare, 
regiunea frontal-inferioară ipsilaterală, cortexul insular şi 
cingular contralateral) rolul cărora în patogenia MG încă nu a 
fost deplin elucidat. Activarea structurilor corticale persista şi 
după regresia fenomenului cefalalgic sugerând implicarea aces-
tor structuri fie cu predominanţă în modularea descendentă a 
durerii, fie în procesele de analiză şi răspuns afectiv la factorul 
stresogen (fapt ce s-ar supune modelului bio-psiho-social al 
durerii) [11]. 
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Deşi este unanim acceptat că stimulii emoţionali intenşi 
sau fenomenele algice puternice pot determina reacţii vaso-
vagale (manifestate prin bradicardie şi hipotensiune) aceastea 
sunt realizate prin căi controlate de hipotalamus sau alte 
structuri ale SNC, dar care concurează cu aferenţele cardiace 
şi non-cardiace. 

Astfel hipotalamusul, prin conexiuni complexe cu alte 
structuri ale sistemul descendent de modulare a durerii (nucleii 
rostroventrali medulari (RVM), nucleul tractului solitar (NTS), 
nucleul parabrachial (PBN), dorsal reticular (DRT), unele 
structuri corticale, interneuroni şi neuroni de proiecţie) influen-
ţează prin mecanisme facilitatorii sau inhibitorii transmiterea 
semnalelor nociceptive spre structurile implicate în procesarea 
aferenţilor nociceptive, dar pot influenţa în acelaşi timp şi 
unele componente diferite de cele implicate în nocicepţie cum 
ar fi SNV [33].

Stimularea intensă a hipotalamusului diminuează răspun-
sul neuronilor nociceptivi la stimuli algici pe două căi: directă 
şi indirectă. În răspunsul direct sunt implicaţi unele nuclee 
hipotalamici, cum ar fi: paraventricular, arcuat, tuberoma-
milar şi cel posterior periventricular care trimit eferenţi spre 
coarnele dorsale ale măduvei spinale. Mecanismele indirecte se 
realizează prin proiecţia de fibre glutamatergice cu rol inhibitor 
(nucleul preoptic media) spre RVM şi SCP (Substanţa cenuşie 
periapeductală), în acest caz însă, pot interfera cu mecanismele 
compensatorii noradrenergice [33].

În plus, hipotalamusul periventricular este considerat 
elementul cheie al SNV datorită faptului că are legături cu 
aproape toate structurile vegetative [21,22]. Hipotalamusul 
periventricular şi cel posterior sunt sursa principală de DA a 
sistemului descendent de modulare a durerii care induce un efect 
antinociceptiv prin stimularea SCP, iar prin fibrele preganglionare 
simpatice- efect hipotensiv şi bradicardic [33]. 

În aceste condiţii hipotalamusul poate fi privit din două 
ipostaze: ca un complex de structuri implicate în controlul 
componentelor vegetative şi nociceptive ale durerii, asociat 
funcţional cu aria tegmentală ventrală şi substanţa cenuşie 
periapeductală şi în cea de-a doua ipostază ca structură gene-
ratoare a MG.

Rolul unor structuri în mecanismele de percepere şi modu-
lare a durerii sunt foarte complexe aşa cum ar fi cazul diferitor 
regiuni corticale. 

Cortexul somatosensoriu primar şi secundar asigură 
transmiterea discriminativă a senzaţiilor, cortexul premotor şi 
prefrontal sunt consideraţi a fi mediatorii dimensiunii cognitive 
ai durerii, iar regiunea anterioară a cortexului cingular se con-
sideră a fi un element determinant în modularea dimensiunilor 
afective şi cognitive ale durerii. 

NTS, localizat în regiunea dorso-medială a măduvei spi-
nării, constituie un element de releu pentru aferenţele visce-
ro-sensorii cu direcţie spre centrii vegetativi de control. Este 
implicat în reflexe cardio-vasculare, gastro-intestinale, prin 
mecanisme de răspuns ce implică baro- şi chimio-receptori. 
Eferenţele de la NTS sunt îndreptate spre hipotalamusul, SCP, 
nucleele vagale preganglionare din bulb, nucleele simpatice 
preganglionare spinale [33].

PBN la fel ca şi NTS este implicat în integrarea informa-
ţiilor somatosensorii şi vegetative, în special cele ce vin de la 
sistemul cardio-vascular. Are multiple conexiuni cu structurile 
care determină dimensiunile afective şi cognitive ale durerii.

 Aceste nuclee mai integrează şi aferenţe de la hipotalamus, 
măduva spinării, trunchiul cerebral şi pot fi influenţaţi de 
substanţele neurohumorale circulante deoarece sunt localizaţi 
aproape de aria postrema unde bariera hemato-encefalică este 
fină. 

SCP reprezintă o structură vegetativă la nivel de trunchi 
cerebral, conectată cu amigdala, aria preoptică şi măduva 
spinării. Partea sa ventrolaterală este implicată în mecanismele 
de analgezie opioid-dependentă şi inhibiţie a eferenţelor simpa-
tice prin nucleele raphe medulare. Partea sa laterală mediază 
efecte de analgezie opioid-independente şi activare simpatică 
prin eferenţele sale la regiunea medulară ventro-laterală [33]. 
SCP are legături directe cu neuronii serotoninergici şi non-
serotoninergici ai RVM, cu nucleul A7 noradrenergic medular 
(pontin subcoeruleus), iar alte fibre au proiecţie directă spre 
nucleul trigeminal. 

Din şirul acestor expuneri se poate observa că tabloul 
funcţional al sistemului descendent de modulare a durerii se 
arată a fi foarte complex.

Există mai multe publicaţii ce prezintă modificările PET la 
pacienţi în timpul accesului migrenos şi doar câteva cercetări cu 
privire la modificările PET în perioada interictală la pacienţii 
cu migrenă.

Studiu recent publicat de către Kim J. H. şi col. privind 
modificările PET în faza interictală a arătat hipometabolism 
în regiunea insulară bilateral, cortexul cingular anterior şi 
posterior bilateral, cortexul temporal superior bilateral in-
clusiv parţi ale cortexului somatosensoriu secundar, cortexul 
premotor şi prefrontal fără depistarea însă a unor zone cu 
hipermetabolism [30]. 

O corelare negativă evidentă a duratei bolii a fost observată 
cu regiunile insulare, regiunea frontală inferioară, cortexul 
parahipocampal, cingular, precum şi cerebelul. O corelare 
pozitivă evidentă s-a constatat cu zone de substanţă albă din 
lobul frontal şi parietal stâng.

Modificările imagistice achiziţionate în perioada intericta-
lă, publicate de către Kim J. H. şi col. au fost însă foarte discrete, 
fiind considerate ca determinate mai probabil de afectarea 
cefalalgică cronică [30]. 

Studiul dat pune în discuţie ipoteza unei insuficienţe a 
sistemului de modulare a durerii în patogenia migrenei şi care 
determină susceptibilitatea pentru cronicizarea cefaleei, iar 
modificările cerebrale depistate sunt rezultatul atacului algic 
asupra SNC. În plus, nu au fost identificate careva modificări 
metabolice în hipotalamus comparativ cu rezultatele cercetă-
rilor publicate anterior.

În conformitate cu rezultatele investigaţiilor PET structu-
rile cerebrale care au prezentat hipometabolism corespundeau 
cu structurile activate de către stimulii nociceptivi în timpul 
atacului migrenos sau sistemului de modulare al durerii fără 
a evidenţia însă careva structuri specifice migrenei, deoarece 
acestea sunt de fapt zone cu implicare funcţională în genera-
rea unui răspuns la stimuli algici repetaţi. Aceste modificări 
sunt determinate probabil de schimbarea perfuziei cerebrale, 
activării neuronale excesive, inflamaţiei neurogene, excitoto-
xicităţii [30]. 

Reieşind din cele expuse, este necesar de menţionat că 
progresarea cunoştinţelor despre implicarea sistemului nervos 
vegetativ în producerea migrenei poate fi aşteptată  de la cer-
cetările de bază asupra modelelor experimentale în ansamblu 
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cu studiile pe subiecţi umani şi cu examinarea detaliată a fe-
nomenologiei clinice. În sfârşit, este posibil ca sistemul nervos 
vegetativ (sistemul simpatic şi simpato-adrenal) să fie implicat 
în generarea durerii, inclusiv a diferitor tipuri de cefalee prin 
mecanisme care sunt complet diferite de cele descrise mai sus.

Explorări clinice, paraclinice la pacienţii  
cu migrenă asociată cu sincopă
Pacienţii migrenoşi ce prezintă PTSC trebuie să fie minu-

ţios întrebaţi cu privire la situaţiile similare anterioare, să fie 
examinaţi clinic, evaluarea iniţială având drept scop obţinerea 
răspunsului dacă PTSC este sau nu sincopă, dacă este sincopa - 
este episodică sau nu, care este etiologia acesteia şi dacă există 
careva indicii de existenţă a unei patologii ce pune în pericol 
viaţa pacientului.

Pentru persoanele cu vârsta > 40 ani şi cele cu un istoric 
cunoscut de patologie cardiacă este necesar evalua răspunsul 
la masajul carotidian de a efectua investigaţii electrofiziologi-
ce: ECG non-invaziv şi invaziv, EcoCG, monitorizare Holter, 
catetetiraze cardiacă, Doppler cervico-cranian care ar putea 
pune în evidenţă existenţa unei patologii organice ce necesită 
o altă abordare. 

În prezent, manevrele clasice utilizate pentru declanşa-
rea reacţiilor vagale prin masajul sinusului carotidian, testul 
Valsalva,  testul de hiperventilaţie, manevra Danini-Asner 
nu mai sunt utilizate în examinarea pacienţilor, iar studierea 
fluctuaţiei serice a NO şi cateholaminelor se realizează doar 
în scopuri ştiinţifice.

O importanţă deosebită o are evaluarea răspunsului car-
diovascular la ortostatizmul activ şi tilt pasiv deoarece acestea 
sunt considerate a fi „standardul de aur” pentru diagnosticul de 
sincopa mediată neural.

Studierea răspunsului sistemului cardiovascular prin 
monitorizarea TA în ortostatism permite de a evalua funcţia 
simpatică adrenergică.

În ortostatism sângele se concentrează în etajul infradia-
fragmal al corpului inducând un răspuns vegetativ tahicardic 
compensator. Pentru a omite influenţa contracţiilor musculare 
asupra drenajului venos se recomanda de a efectua evaluarea 
variaţiei TA prin tilt pasiv iniţial şi peste 3 min de la modificarea 
poziţiei corpului. 

Testul de înclinare prelungit (masa înclinată la 60-80 gra-
de pentru o perioadă de 60 min) este mult mai complex, iar 
mecanismele fiziologice care apar sunt dificil de delimitat. În 
timpul testului de înclinare prelungită sângele se acumulează 
infradiafragmal (în special în membrele inferioare) determi-
nând un răspuns vasoconstrictor şi tahicardic prin creşterea 
descărcărilor simpatice şi inhibiţie parasimpatică. Această 
probă cardiovasculară este mai des utilizată pentru diagnosticul 
hipotensiunii ortostatice, hipotensiunii ortostatice întârziate şi 
a sindromului de tahicardie indusă postural.

Evaluarea psihiatrică prin testele Spilberger şi Beck pentru 
evidenţierea semnelor de anxietate şi respectiv depresie pre-
cum şi examinarea neurologică are o importanţă semnificativă 
pentru a diferenţia PTSC non-sincopale, depistarea unor reacţii 
adverse ale medicaţiei psihotrope care poate cauza hipotensiune 
ortostatică sau aritmii cardiace. 

Concluzii
1)	Sincopa şi migrena au o prevalenţă înaltă în populaţia 

generală iar comorbiditatea acestora este frecventă, 
semnele de tulburare vegetativă manifestându-se atât în 
perioada atacului migrenos cât şi interictal.  

2)	Implicarea sistemului nervos vegetativ în mecanismele 
patofiziologice ale sincopei şi migrenei se realizează în 
esenţă prin elementele sistemului descendent de modu-
lare a durerii.

3)	Evidenţierea prin metodele imagisticii funcţionale (PET, 
fMRI) a activării structurilor sistemului nociceptiv, siste-
mului descendent de modulare a durerii şi a sistemului 
nervos vegetativ obiectivizează existenţa unui substrat 
anatomic şi fiziopatologic comun migrenei şi sincopei.

4)	Suspectarea dezvoltării unor pierderi tranzitorii ale stării 
de conştienţă la pacienţii cu migrenă implică necesitatea 
unei examinări complexe a sistemului nervos vegetativ 
pentru depistarea stărilor sincopale.

5)	Identificarea tulburărilor vegetative manifestate prin 
sincopă la pacienţii cu migrenă este importantă prin 
faptul că poate redefini unele aspecte de managementul 
diagnostic şi terapeutic al acestor pacienţi.
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