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ALODINIA CEFALICA SI EXTRACEFALICA LA PACIENTII CU MIGRENA
CRONICA: STUDIU MULTIMODAL AL SENSIBILITATII
lon ModovanuZ., Stela Odobescu?., Diana Concescu®
USMF ,Nicolae Testemitanu’, IMSP Institutul de Neurologie si Neurochirurugie?

Summary
Cehpalic and extracephalic allodynia in chronic migraine
patients: a multimodal study of sensibility

Allodynia is a neuropathic pain which results on application of cutaneous non-painful
stimuli. We have studied 50 patients, including 17 with chronic migraine and cephalic allodynia,
7 with chronic migraine and generalized allodynia, 10 with chronic migraine without allodynia
and 16 healthy volunteers. The obtained results confirmed the validity of the chronic migraine
questionnaire and cutaneous allodynia. Generalized allodynia was characteristic for patients with
more advanced age and longer disease duration.

Rezumat

Alodinia (A) este o durere neuropatd, care apare in urma aplicarii unor stimuli nondolori
cutanati. Studiul efectuat a cuprins examinarea a 50 de persoane, inclusiv 17 pacienti cu migrena
cronica cu alodinie cefalica, 7 pacienti cu migrena cronica si alodinie generalizata, 10 pacienti cu
migrend cronicad fara alodinie si 16 voluntari sandtosi. Rezultatele obtinute au confirmat
validitatea chestionarului migrenei cronice si alodiniei cutanate. Alodinia generalizatd a fost
caracteristicd pacientilor cu varsta mai mare si durata bolii mai lunga.
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Introducere

Cefaleea este una din cele mai frecvente acuze prezentate medicului de catre pacienti.
Circa 85% din numarul populatiei Europei si 90% din cel al SUA sufera periodic de cefalee
[10].

Migrena este o maladie cu manifestari paroxistice de cefalee cu o durata de la 4 la 72 ore,
deseori unilaterala la debut, cu caracter pulsatil, de intensitate moderatd sau severa, care
afecteaza frecvent activitatea cotidiand si se amplifica la efort fizic. Printre cele mai cunoscute
simptome ale migrenei sunt: durerea unilaterala, foto-, fono-, osmofobia si dereglarea unor
functii autonome [8]. Mai putin evidentd si nu intotdeauna precisa este alodinia cutanatd (AC),
simptom neurologic mai rar descris.

AC este o reactie excesiva dureroasd la contact direct (tactil sau termic) sau indirect
(lumina, sunet), durere care apare in urma aplicarii unor stimuli nondolori asupra pielii [1].
Pacientii cu AC pot simti acest simptom potential scazut, ca o durere arzatoare, sau ca o durere
provocata de atingeri sau compresii obisnuite, temperatura (rece sau cald), sau atingerea cu apa.
Pacientii din aceastd cauza nu pot purta ochelari, caciuld, moate in par, sd se pieptene, sa se
curete pe dinti, sd primeasca dus, sau sa se plimbe afard (contact cu rece sau cald).

Unii cercetdtori investigand pacientii cu migrend asociata cu AC au constatat ca, In linii
generale, AC se intdlneste mai des la persoanele cu migrena cu varste cuprinse intre 34-42 ani,
care au avut prima criza migrenoasa la 18-19 ani [3].

In prezent A la pacientii cu migrena cronicd (MC) prezinti un interes deosebit prin faptul
ca ar putea fi implicata in cronicizarea migrenei. Sunt necesare cercetdri mai profunde In acest
domeniu, in scopul elabordrii unor metode noi, mai performante de diagnostic si tratament al
acestei maladii.

Scopul si obiectivele studiului: cercetarea tulburarilor de sensibilitate la pacientii cu MC
asociatd cu AC.

A fost utilizat un chestionar original de constatare al A la pacientii cu MC. Unul din
scopurile studiului nostru a fost validarea acestui chestionar in calitate de instrument sensibil si
practic de diagnostic clinic al A la pacientii cu MC.

Obiectivele studiului au fost:
1. Constituirea, validarea chestionarului si utilizarea lui pentru studierea AC la pacientii cu MC.
2. Depistarea si analiza particularitatilor clinice ale AC la pacientii cu MC.
3. Examinarea complexa a sensibilitatii cefalice si extracefalice cu diversi stimuli la pacientii cu
MC.

Materiale si metode de cercetare

Pentru a realiza scopul si obiectivele studiului a fost elaborat un chestionar special de
cercetare al A si deregldrilor de sensibilitate la pacientit MC. Toti pacientii cu MC au fost
diagnosticati In baza criteriilor de diagnostic stipulate in Clasificarea Internationald a
Tulburérilor Cefalalgice, (editia a II, 2004).

Chestionarul a inclus doud compartimente: prima parte bazata pe intrebari care includ:
datele de pasaport, aspecte social-demografice, evaluarea sindroamelor neuropatice pozitive si
negative prezentate de pacient, istoricul maladiei, statutul somatic, fenomene aditionale pentru
diagnosticul diferential, constelatii comorbide, fenomenele alodiniei cefalice si extracefalice la
pacientii cu MC. A doua parte a chestionarului cuprinde rezultatele probei practice, care tine de
testarea A cu ajutorul unui set de instrumente speciale.

Au fost studiate primele manifestari ale maladiei, virsta de debut, prima criza de migrena
instalata, durata acestora, relatia cu un posibil factor declansator, foamea, menstuatia, alte
nocivitati ce tin de consumul de alcool, fumat, mirosuri puternice, stres sau Incetarea stresului,
somn insuficient, somn profund sau exces de somn, oboseala, incordare psihica, lumini intense
sau solare, schimbari meteorologice, lucrul fizic, miscari ale capului, exercitii fizice, sex,
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orgasm, unele alimente (ciocolata, cascaval, fructe, ceai, cafea, cereale), medicamente,
comunicarea la telefon mobil., etc.
Au fost studiate particularitatile de evolutie ale maladiei la pacientii cu MC. A fost
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Toate aceste metode de examinare au fost folosite pentru studiul punctelor cefalice si
extracefalice. Pentru examinarea cefalica au fost folosite puncte utilizate in acupunctura (V4, S1,
S2, S3) si locurile de emergentd a ram. n. trigemen pe fatd (V1, V2, V3). Punctele cefalice pe
scalp au fost testate asemandtor punctelor cefalice pe fatd. Pentru examinarea extracefalicd au
fost folosite in studiu 11 puncte utilizate in diagnosticul fibromialgiei, 5 puncte de pe suprafata
anterioara a corpului (T1-T5) si 6 puncte de pe suprafata posterioara a corpului (T6-T11).
Pacientul aprecia intensitatea senzatiilor neplacute si durerii pe o scald de la 0-3 puncte: O-
absenta, 1-neplacuta, 2-durere, 3-durere severa. Toate aceste examinari au fost repetate de 2-3
ori, dupa un repaos de 15-20 minute fiecare.

Structura grupelor de pacienti

Studiul a cuprins examinarea a 50 persoane, inclusiv pacienti cu migrena cronica cu
alodinie cefalica si extracefalica sau cu alte cuvinte alodinie generalizata (MC+AG), (lotul I -7
pacienti), pacienti cu migrena cronica cu alodinie cefalicd (MC+AC), (lotul II - 17 pacienti),
pacienti cu migrena cronica fara alodinie (MC fara A), (lotul III - 10 pacienti) si lotul martor
(LM), (lotul IV - 16 persoane).

Cercetarea a fost realizata la Catedra de Neurologie a Universitatii de Stat de Medicina si
Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”. Pacientii au fost examinati in sectia de afectiuni paroxistice si
cefalee a Institutului Neurologie si Neurochirurgie din Chisinau (Republica Moldova) in
perioada martie-decembrie 2007 (34 de pacienti si 16 voluntari sanatosi).

Toti pacientii care au fost inclusi in studiu au fost de sex feminin, cu virste cuprinse intre
16 si 68 ani, virsta medie fiind 42,0 ani.

Primul (I) lot a inclus 7 paciente cu MC si AG, cu varste cuprinse intre 36-65 ani, varsta
medie fiind 50,5 ani.

Al 11 lot de studiu a fost compus din 17 paciente, la care a fost determinata MC cu
alodinie cefalica, cu varste cuprinse intre 22-46 ani, varsta medie fiind 40,6 ani.

Lotul III a inclus 10 paciente cu MC fara A, cu varste cuprinse intre 16-40 ani, varsta
medie fiind de 28 ani.

Al 1V lot a fost format din 16 voluntari sanatosi, cu varste cuprinse intre 16-68 ani, varsta
medie fiind 42,0 ani, examinarea carora a permis stabilirea valorilor normale pentru examenul

Rezultatele cercetarii clinice

Validarea chestionarului a fost efectuata de un expert in problema cefaleelor (I.M.), care
a consultat pacientii cu diagnostic de MC cu sau fara AC stabilitd cu ajutorul chestionarului
nostru. Parerea specialistului a coincis cu rezultatele interogdrii pacientilor cu ajutorul
chestionarului in 33 din 34 de cazuri. Astfel, putem recomanda acest chestionar in calitate de
instrument util in diagnosticul MC asociat AC.

Caracteristica clinica generala a pacientilor

Conform criteriilor de repartitie pe varste grupele de pacienti cu MC+AG si lotul
martor (LM) nu s-au deosebit statistic semnificativ, spre deosebire de grupele MC+AC si
MC+AG, MCHAC si MC fara A si MC+AC cu LM, unde s-a evidentiat o distinctie statistica
semnificativa (vezi tab.1).
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Tabelul 1
Varsta medie si durata bolii la pacientii cu MC si AC

Indice MC+AG MC+AC MC fard A LM
(N=7) M+m (N=17) Mtm | (N=10) M+m | (N=16) M+m

Varsta

medie 52,00+1,33 40,58+1,19A 28,00+1,02 42,00+1,23
[ JoJe)

Durata medie a

bolii 29,14+1,89 o 23,00+1,67 A A 12,9+1,05
[eJe)e}

Nota: e - diferentd statisticd semnificativa dintre grupele MC+AC si MC+AG
e - p<0,05; e® - p< 0,01; @ee - p< 0,001
A - diferenta statistica semnificativa dintre grupele MC+AC si MC fara A
A-p<0,05 AA -p<0,01; AAA-p<0,001
m- diferentd statistica semnificativa intre grupele MC+AC si LM
m- p< 0,05; mm - p< 0,01; mmm - p< 0,001
o- diferenta statistica semnificativad intre grupele MC+AG si MC fara A
0-p< 0,05; oo -p<0,01; coo -p< 0,001
"1- diferentd statisticd semnificativa intre grupele MC+AG si LM
[1- p< 0,05; (11 - p< 0,01; CJCI0I- p< 0,001
0- diferenta statistica semnificativa intre grupele MC fard A si LM
0- p< 0,05; 00 - p< 0,01; 000 - p< 0,001

Dupa cum se vede din tabelul 1, MC+AC marcheaza pacientii la o varstd mai tanara, spre
deosebire de pacientii MC+AG, unde varsta de afectare era mai avansati. In grupul MC+AC
repartizarea pe varste era urmatoare: varsta de <20 ani - nici unul, de 21-30 ani — 3 (17,64%), de
31-40 ani — 9 (52,94%), 41-50 ani - 5 (29,41%), 41-50 ani - nici unul, 51-60 ani — nici unul, 61-
70 ani — nici unul; in grupul MC+AG respectiv < 20 ani — nici unul, 21-30 ani — nici unul, 31-40
ani — 1 (14,28%), 41-50 ani - 3 (42,85%), 51-60 ani — 1 (14,28%), 61-70 — 2 (28,57%) pacienti.
Luand in consideratie datele altor studii (Burstein et al., 2004), observam ca valoarea indicelui
mediu de varsta la pacientele studiate este 52,00+1,33 fata de 54+1,24 (Burstein et al., 2004),
ceea ce indicd cd AG se manifesta, in general, la pacienti cu varste similare.

Studiind distributia pacientilor pe grupe de virste am constatat ca, frecventa cea mai mare
0 are grupa cu virste cuprinse intre 31-40 ani — 7 (52,94%) cazuri pentru grupul MC+AC si 3
(42,85%) cazuri pentru grupul MC+AG, urmata de grupul de virsta 41-50 ani pentru grupul
MC+AC - 5 (29,41%) cazuri, evidentiind tendinta de afectare mai precoce, spre deosebire de
grupul MC+AG, unde pe plan secund se plaseaza grupa de virsta 61-70 ani — 2 (28,57%) cazuri,
evidentiind tendinta de afectare a virstei mai avansate.

Astfel, se poate observa frecventa sporitd a MC+AC la pacientii cu varsta mai tdnara — 14
(82,35%) cazuri vs. MC+AG, unde incidenta dominad la persoane in exclusivitate de varsta mai
mare - 6 (85,71%) cazuri.

Grupele de pacienti, de asemenea, s-au distins statistic semnificativ conform criteriului
virstei de debut a bolii, aceasta constituind 11,85+1,23 pentru grupul MC+AG si 13,64+1,31
pentru grupul MC+AC, si 17,60+1,77 pentru grupul MC fara A (p<0,01).

Asadar, varsta de debut a bolii la pacientii cu MC asociatd cu AC a fost mai precoce fata
de pacientii grupelor MC+AC si MC fara A, care au debutat mai tardiv.

Structura loturilor de pacienti conform criteriului de durata a bolii a evidentiat pentru
grupul MC+AC durata bolii de 23,00+1,67 ani, pentru grupul MC+AG 29,14+1,89 ani si pentru
MC fara A 12,94+1,05 ani.
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Durata maladiei este mai mare in grupul MC+AG, constituind 29,14+1,89 ani vs.
23,00+1,67 ani in grupul MC+AC si 12,9+1,05 ani in grupul MC fara A, fiind semnalata o
diferenta statistica semnificativa conform acestui criteriu.

Pentru stabilirea prezentei A si altor dereglari de sensibilitate la pacientii cu MC s-au
efectuat examinari cu ajutorul unui set de instrumente speciale: monofilamentul Semmes
Weinstein, neurotips-ul, tip-thermul (rece, cald), diapazonul neurologic calibrat C128 si
compresia digitald cu o forta de aproximativ 4 kg.

Rezultate relevante s-au obtinut in urma studierii punctelor emergente prin compresie
efectuate, grupul de pacienti cu MC+AG a prezentat durere in timpul testdrilor cu o intensitate de
7 ori mai mare in comparatie cu pacientii din grupul MC+AC. De asemenea, s-a observat ca
sensibilitatea punctelor studiate de pe scalp S1-S3 este mai mare la grupul de pacienti cu
MC+AG pe dreapta fatd de MC+AC pe dreapta de 7,06 ori, ceea ce ar presupune implicarea
sistemului trigemino-cervical. Acelasi lucru se observa la pacientii cu MC+AG si din partea
stinga fata de cei din grupul MC+AC pe stinga, la care intensitatea durerii este de 7,15 ori mai
mare. La fel si punctele studiate de pe scalp la pacientii cu MC+AG pe stinga prezintd o
sensibilitate de 6,56 ori mai mare decit la grupul de pacienti cu MC+AC pe stinga.

S-a stabilit cd Tn urma examindrilor efectuate, grupul de pacienti cu MC+AG a prezentat
durere in timpul testdrilor cu thip-termul (rece) cu o intensitate de 6,5 ori mai mare decit la
pacientii din grupul MC+AC.

De asemenea, S-a observat ca sensibilitatea punctelor studiate de pe scalp S1-S3 este mai
mare la grupul de pacienti cu MC+AG pe dreapta fata de MC+AC pe dreapta de 6,86 ori, ceea ce
ar presupune implicarea sistemului trigemino-cervical. Acelasi lucru se observa la pacientii cu
MC+AG si din partea stingd fatd de cei din grupul MC+AC pe stinga, la care intensitatea durerii
este de 7,15 ori mai mare. La fel si punctele studiate de pe scalp la pacientii cu MC+AG pe
stinga prezinta o sensibilitate de 6,33 ori mai mare decat in grupul de pacienti cu MC+AC pe
stinga.

Discutii
neplacute si de durere In timpul pieptanatului, purtarii diferitor accesorii pentru par, ochelarilor,
in timpul primirii dusului, curatatul dintilor si plimbarilor la aer liber (rece, cald).

Odata cu instalarea A apar modificari biochimice si chiar anatomice ale conexiunilor la
nivelul aferentilor primare senzoriale, la nivel spinal sau cerebral. Leziunea neuronala la diferite
niveluri si modificarile functionale ce apar, duc la perceperea unei senzatii alterate, de durere,
dizestezie [2]. Alodinia apare si este sustinutd prin mecanisme multiple:

Celulele din cornul posterior sunt total deaferentate (au pierdut legatura cu senzorii periferici),
raman conectate la alte celule si la caile de transmitere la nivelul maduvii spindrii, devin
hiperexcitabile si 1si cresc, in timp, rata descdrcarilor spontane de impulsuri.

Inflamarea nociceptorilor produce sensibilizarea, desensibilizarea sau modificarea potentialelor
praguri ce produc hiperalgezia primara, A, durerea spontand. Inflamarea de durata a
nociceptorilor determind modificarea transcriptiei genetice a moleculelor importante nociceptive
in protoneuron, determinind sensibilizarea electrica pe termen lung [3].

Hipersensibilizarea centrala (central sensitization) este un fenomen bine descris in
cercetarile pe animale [7]. Ea se manifesta prin cresterea descarcarilor de impulsuri spontane,
receptie ale neuronilor nociceptivi. S-a demonstrat pe modele animale, cd stimulul initial
activeaza fibrele C (nemielinice), ce rezultd in cresterea importanta si prelungita a reflexului de
retragere prin flexie la sobolani. In experientele de modelare a durerii de cap la animale s-a
evidentiat o activare fos a nucleului trigeminal caudal si coarnelor dorsale la nivelul C1 si C2
[11].
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Fos este un marker al stimularii si poate fi un semnal pentru raspunsul adaptiv al
sistemului nervos la o actiune nociva. In prezent se postuleaza, ca fos si jun sunt doud produse
genetice imediate care pot altera proteinele celulare, receptorii si alte peptide, care joacd un rol in
hipersensibilizarea neuronala in cefalee [8].

Stimularea repetitivd a fibrelor primare aferente C cu o intensitate constantd induce
din coarenele dorsale atit in amplitudine, cit si in durata, la fiecare stimulare ulterioara
superioard unei anumite frecvente [7]. Fenomenul de convergenta si hipersensibilizare poate
avea loc nu numai la nivel spinal, dar conform datelor experimentale [10], se presupune o
implicare a neuronilor nivelului supraspinal (talamic). Implicarea neuronilor talamici ar putea
explica de ce AC si hiperalgezia se propagd dincolo de dermatomul de inervatie primara a
teritoriilor neuronilor centrali trigemino-cervicali.

La nivelul talamusului, jonctiunile talamice au rol important in integrarea si modularea
semnalelor nociceptive si non-nociceptive de la nivel spinal. Ca urmare a modificarilor periferice
cronice, activitatea neuronilor nociceptivi talamici este alteratd si apare durerea mentinuta central
(durere spontana, hiperalgezie secundara, A).

Asadar, fenomenul de ,,Intetire”, care depinde de activarea receptorilor NMDA, este unul
din initiatorii importanti ai procesului de hipersensibilizare centrala. Hipersensibilizarea centrala
reprezinta un mecanism fiziopatologic fundamental al durerii cronice, o susceptibilitate crescutd
la durere. Se manifesta printr-o crestere a activitatii spontane, o hiperexcitabilitate, o crestere a
capacitatii de receptie a neuronilor centrali cu profil functional multiplu [9]. Fenomenul de
hipersensibilizare centrald sta la baza cronicizarii cefaleei.

Este important faptul ca activitatea nociceptorilor periferici induce cu usurintd
sensibilizarea neuronilor centrali, dar nu intervine in mentinerea ei [5].

In mod practic, este nevoie de a face si cedeze cefaleea migrenoasi cit mai repede
posibil pentru a nu permite sa se dezvolte sensibilizarea centrald contra careia nu existd inca pana
acum un tratament eficient: astfel recent a fost demonstrat ca efectul triptanilor ,,se dizolva” daca
el sunt administrati dupa aparitia AC [6].

Concluzii

1. Studiul a confirmat validitatea chestionarului A prin faptul coincidentei acuzelor
subiective a pacientilor cu gradul marit de sensibilitate la testarea zonelor de reper.

2. Alodinia generalizatd este caracteristica pacientilor cu varsta mai mare si durata bolii
mai lungd; factorul determinant nu este atat varsta, cat durata bolii.

3. Pentru pacientii cu MC si alodinie cefalica si generalizata sensibilitatea este marita in
special la 2 stimuli: digito-presiune si la stimularea termica (rece).
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LOMBARA CRONICA
Diomid Gherman'?, Svetlana Plesca, Marina Sangheli’
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Laboratorul Vertebroneurologie, IMSP Institutul de Neurologie si Neurochirurgie?

Summary
The role of myogeloses and myofascial syndrome in chronic lombar pain

The study analyzed the role of the myogeloses (focal muscular hypertonus) and
myofascial syndrome in development of chronic lombar pain. The clinical variability of the
lombar pain, as well as the connection between the myofascial and sacroiliac dysfunction in the
onset of lombar pain syndrome was elucidated on basis of a clinical case presentation. The
application of the combined treatment of the sacroiliac and myofascial dysfunction considerable
decreased the period of time during which the lombar pain syndrome decreased in intencity.

Rezumat

Lucrarea este consacrata studierii rolului mioghelozelor (incordarilor musculare locale) si
sindromului miofascial, in evolutia durerii lombare cronice. In baza unui caz clinic a fost
elucidatd variabilitatea clinica a durerii lombare, la fel legdtura intre disfunctia miofasciald si
articulard 1n declangarea sindromului algic lombar. Aplicarea tratamentului combinat al
disfunctiei articulare si miofasciale a redus considerabil perioada de timp in care durerea lombara
a cedat Tn intensitate.

Actualitate

Durerea in spate este o problema raspindita, care afecteaza o mare parte a populatiei. Circa
70% din populatie suferd de durere lombarad periodicd si la circa 15% aceasta se manifesta
permanent. Riscul de durere lombara recidivanta este foarte inalt (70-80%). La 5% din pacienti
se formeaza durere cronica in regiunea lombara cu o durata mai mult de trei luni (3).

Durerea in regiunea inferioara a spatelui poate fi cauzata de diverse structuri. Deseori
originea acesteia este multifactoriald si necesitd utilizarea diferitor metode terapeutice si de
reabilitare (1). Autorii de domeniu remarca, ca circa 50 de forme patologice pot declansa durerea
lombara sau cea cervicala (3). In afara de maladiile somatice care provoaca durerea reflectata in
regiunea lombara, existd multiple structuri-surse de localizare propriu-zis lombara. Hernia disc,
facet-sindrom, patologia articulatiilor sacro-iliace sunt cele mai frecvente cauze ale durerii
lombare. Tn pofida frecventei inalte ale sindroamelor algice lombare, numai Tntr-un numar redus
de cazuri poate fi stabilitd o cauza anumita. Este cunoscut faptul, ca la 15% pacienti cu durere
cronica benigna procesul patologic care provoaca durerea nu se determina (6). Dificultatea
problemei creste din motivul ca patologia discului intervertebral se intilneste in diferite grupe de
virsta, deseori asociindu-se cu proces degenerativ-distrofic articular.

Experienta clinicd demonstreaza, cd prezenta patologiei degenerative articulare poate
creste probabilitatea afectarii lombare sub influenta suprasolicitarii fizice. De altfel, prezenta si
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