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Mit okozhat a migrén egy ember életében?

Korabbi hozzaszdélasok megtekintése

s G - G -G

Szial
Sajnos teljesen atérzem,hogy mit irsz/mit érzel.
A csalad mar besokalt, parom feladta gyerekek megszoktak és ha van csaladi

esemeny legyintve mondjak hogy anyanak megint faj a feje.

Rengeteg gyogyszert szedek (27 évesen mindenki sokalja,én is) mar a gyomrom Iis
kivan.

Lelkileg €n Ugy érzem szar vagyok... szar anya szar minden.. raadasul most mar

mindenki ezt sulykolja. Mert bantja oket,azt hiszik higy kifogas hogy ne vegyek részt
az esemenyen.

Most uton van a 3. Pocaklakd,nekem hormonalisan van migrénem,ugy néz ki higy
valtozott (elviselhetdbb lett lekopogtam) @ . ¢4 kivancsi vagyok,ha megsziletik
valtozik e. = =z

llyen dokinal meg nem jartam vele,de néha "csak ugy kellene a fejemet helyretenni”
S teljes.erﬂ:gkattancrk neha. Tudom mindenkinek megvan a maga kereszije es
mindenkinek a sajatja a legrosszabb,de neha azert na... becsavarodok.

Raadasnak ugye én szurattam a flilemben migrén pc-t (mind2ben van) és az sem
teljesitette a hozzaflzdtt reményeket.

Ugy hogy most reménykedek a terhességben és a hormondlis javulasban. v

1hete Tetszik Vilasz s D%



A migrén rohamgyakorisag szerinti felosztasa

« Epizodikus migréen (EM)
 Kis gyakorisagu EM
* Nagy gyakorisagu EM (HFEM)

* Kronikus migren

Monthly headache days (MHD)

00000000000@00@0@0@@0@@+

Episodic migraine: <15 MHD Chronic migraine

=215 MHD with 28 monthly
Low frequency*: 0—7 MHD || High frequency*: 8—-14 MHD migraine days (MMD)




A gyakori epizodikus migrén hatasai
az egyeén életére

* 90%-nak negativan befolyasolja az életvitelét

* 68%-nak negativan hat ki életéenek meghatarozott
tertleteire (munkahely, karrier, csaladi élet,
tarsadalmi élet)

* 52%-nak negativ hatdssal van az érzelmi/hangulati
életére

* 17%-ban félelemrdl, elkeseredettségral,
katasztrofizalé magatartasrol szamolnak be

* 14% negativ kognitiv hatasokat észlel

* Er8s a migrén miatti stigmatizaltsag érzése

Estave PM et al, Headache, 2021



A korlatozottsag mértéke a havi migrénes napok
szamaval parhuzamosan n6

Nemzetkozi Migrén-teher tanulmany

MIDAS

Validalt, 5-pontos
eszkoz, mely a
migrénnel kapcsolatos
kérdéseket tartalmaz a
munkabdl, iskolabdl
valo hianyzasra és
csokkent
teljesitményre,
valamint a kihagyott
csaladi, szocialis és
szabadidés
aktivitasokra
vonatkozdan
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| = gyakori epizodikus migrén MIDAS, Migraine Disability Assessment.
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A korlatozottsag szintje

a MIDAS score alapjan

[ Kis korlatozottsag v. annak hianya
(score 0-5)

B Enyhe korlatozottsag (score 6-10)

| Kdzepes korlatozottsag (score 11-20)

B Sulyos korlatozottsag (score 21-40)

[ Nagyon sulyos korlatozottsag (score
41-270)

10-11 12-14 I 15-18  19-21  22-24  25-27 28-31

Fejfajas gyakorisaga (napok/hénap)

Blumenfeld AM et al. Cephalalgia. 2011;31(3):301-315.



A migrén kihatasa a csaladi életre

* Lakossagi mintabdl kiszlrt >1100 migrénes (USA, UK)
* 85% jelentOs nehézséget tapasztalt a hazimunka és otthoni teenddék terén

* 45% nem tudott részt venni csaladi programokon, ill. koz6s
kikapcsolodason

* 32% inkabb nem tervezett programot, mert félt, hogy nem tud ezeken
részt venni

* A migrén miatt tobbet vitaztak a partnerikkel (50%) és a gyermekeikkel
(52%).

* 36% gondolta ugy, hogy jobb partner lenne, ha nem lenne migrénes
* Mindezeket a migrénesek partnerei is megerdsitették

Lipton R et al. The Family Impact of Migraine: Population-Based Studies in the USA and UK.
Cephalalgia. 2003;23(6):429-440.



A migrén gazdasagi tehertétele hazankban

Koltsegtipus Kéltsegelem Tovabbi bontas m

o Alapellatas 866,2 millio forint

v Hazi- es szakorvosi — — -
& vizitek kéltsége Szakellatas 570,9 millio forint
E Kepalkoto vizsgalatok, diagnosztika 3.392 millio forint
; Surgdssegi-ellatas koltsegei 15,97 millio forint
2 Korhazi ellatas koltsegei 1.652 millio forint
o Gyogyszerkoltsegek 9.355 millio forint
Komorbiditasok kezelése 1.123 millio forint

Termelekenysegcsokkenesbdél adodo koltsegek [/ Kiesett

282,343 milliard forint
munkanapok

Kiesett munkanapok / Csokkentett hatéekonysaggal ledolgozott i
pok/ s £ 218,533 milliard forint

Indirekt
koltségek

munkanapok

Tappenz-, munkaltatoi koltsegkiaramlas 48,758 milliard Ft

TELJES KOLTSEG 566,6 milliard Ft

Gati Balazs, Mor Zoltan, XIV META Konferencia, Budapest, 2020



A migrén kezelése

Rohamkezelés (fajdalomcsillapitas)
* Minden migrénesnek szliikséges
e Cél: afajdalom és kisér6tiuinetek
megszlintetése
* Fontos: tartds és megbizhatd hatas
egyszer( alkalmazhatdsag
biztonsagossag

« Altaldban tabletta, néha kup vagy injekcié

Megel6z6 kezelés (profilaxis)

* Annak, akinek sok, vagy rosszul kezelhet6
fejfajasa van

e Korabban: nem specifikus (mas kdrképekre
kifejlesztett)

e Valtozd hatasossag, alacsony , hlség” a
betegek oldalardl

* Most: migrén-specifikus (anti-CGRP)




Fajdalomcsillapito-tulhasznalat
veszelyei

— Gyakori hasznalat mellett barmely mellékhatas esélye nagyobb
— Fajdalomcsillapité-tulhasznalathoz tarsulo fejfajas




Preventiv kezelés

* Mikor indokolt? A szakmai iranyelvek valtozasa:
— 1990-es évek: Havi 4 vagy tobb migrén roham
— 2000-2020: Havi 4 vagy tobb migrénes nap

— 2021 (EAN-EHF konszenzus): Havi 2 vagy tobb migrénes nap, ha nem megoldott a
rohamkezelés

— 2024 (AHS): Havi 4 vagy tobb migrénes nap
* A preventiv kezelés

— A rohamfrekvenciat csokkenti

— A rohamgyogyszerek hatasat fokozhatja

— Megfelel6 adagban

— Megfelel6 ideig
— Megfelel6 készitményt (egyéb betegségek? mellékhatasok?)

— Kontroll mellett (fejfajasnaplo)
Eigenbrodt et al, Nat Rev Neurol, 2021;17,501-514; Charles et al, Headache. 2024;64:333-341.



A migrén preventiv kezelése

Hagyomanyos készitmények

Mas korképekre fejlesztették
Mellékhatasok
Adagolas nehézségei

Evidencia dontéen a
CM/HFEM kategoriak

bevezetése elOttrol

Lehet6ségek

Onabotulinumtoxin A
* (Csak CM-ben hatékony
e Specialis protokoll szerint

* Problémak: hozzaférés. koltség

Anti-CGRP készitmények
e Célzottan migrénre kifejlesztett
* Hatékonyak: EM, HFEM, CM

* Problémak: hozzaférés, koltseg




A migrén evidenciakon alapulo profilaktikus kezelése

Propranolol
A Metoprolol
A Flunarizin
A Valproat
A Topiramat
B Amitriptilin
B Venlafaxin
B Bisoprolol

40-240 mg
50-200 mg
5-10 mg
500-1800 mg
25-100 mg
50-150 mg

75-150 mg

5-10 mg

csokkent energia, faradtsag, posturalis panaszok, hangulatzavar,
CAVE: asthma

mint propranolol

almossag, hizas, depressio, parkinsonismus

almossag, hizas, tremor, hajhullas, magzatkarosodas, maj-, és vérképzési
problémak

fogyas, zsibbadas, kognitiv zavarok, hangulatzavar, vesekd, CAVE: glaukoma
almossag, hizas, obstipatio, bradycardia, vizelési nehézség (prostata)
almossag, vizelési nehézség, ritmuszavarok

mint propranolol

Az EFNS és a Magyar Fejfajas Tarsasag ajanlasai alapjan



A migrén evidenciakon alapuld profilaktikus kezelése

C Lisinopril 10-20 mg posturalis panaszok, kohogés

C Candesartan  2-16 mg posturalis panaszok, szédilés, mellkasi fajdalom

C Gabapentin 900-1500 mg almossag, tgyetlenség, nyugtalansag, hangulat-ingadozas
C Magnézium 600 mg hasmenés, gyengeség, szédulés

C Riboflavin 400 mg sarga vizelet; hasmenés

C Coenzym Q 300 mg étvagytalansag, hanyinger, hasmenés, insomnia

C Methysergid  1-4 mg retroperitonealis fibrosis, billenty(hibak

NINCS IGAZOLT HATASUK MIGREN PROFILAXISBAN
SSRI készitmények

fluoxetin
clonidin
nimodipin

Az EFNS és a Magyar Fejfajas Tarsasag ajanlasai alapjan



A migrén preventiv kezelése: Adherencia
Kronikus migrén: Harom gyogyszercsoport adherencia-mutatoéi (USA)

A gyogyszert kivaltok aranya

Antidepresszans Beta-blokkold Antiepileptikum
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topiramat > valproat — amitriptilin — gabapentin

Hepp Zs et al, Cephalalgia, 2015



Uj utak a migrén profilaxisaban:
a CGRP utvonalra hato készitmeények

e MAB a CGRP receptor ellen: erenumab
e MAB-ok a CGRP (ligand) ellen: eptinezumab, fremanezumab, galcanezumab

e  Gepantok: rimegepant, atogepant.

Trigeminal nerve
\\ Erenumab
.
\ 1] %.. °
l Eptinezumab ¢ CGRP

i
| D'
% Y Galc'anezumab
CLR F

mmmmm mab

CGRP

Edvinsson L. CGRP Antibodies as Prophylaxis in Migraine. Cell 2018;175:December 13.



A fremanezumab hatékonysaga nehezen
kezelhetd migrénesek korében: FOCUS study

Fazis 3b vizsgalat

3 ho placebo-kontrollalt + 3 ho nyilt kezelés

Betegek: EM, min 6, max 14 ff nap
CM min 15 ff nap
 Eredmeénytelen preventiv kezelés min 2, max 4 hatoanyaggal

(angiotenzin-2 receptorblokkoldk, antiepileptikumok, beta-blokkoldk, kalciumcsatorna-
blokkolék, TCA-k, onabotulinumtoxin, valproat)

* Fremanezumab: havi 225 mg sc.
3 havonta 675 mg sc.
OLE: havi 225 mg sc.

Ashina M et al.
J Headache Pain 2021;22:68
doi: 10.1186/s10194-021-01279-7.



A fremanezumab hatékonysaga nehezen
kezelhetd migrénesek korében (FOCUS study)

DB p eriod OLE

BL Week 4 Week 8 Week12 Week 16 Week20 We k24

Havi migrénes
napok szamanak
valtozasa:
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Monthly average migraine days, mean change from BL

-10

—124
Ashina M et al.

DB randomization group J Headache Pain 2021;22:68
DB period: - Placebo -~ Quarterly fremanezumab === Monthly fremanezumab .

OLE: == Placebo === Quarterly fremanezumab === Monthly fremanezumab doi: 10.1186/510194-021-01279-7.



A fremanezumab hatékonysaga nehezen
kezelhetd migrénesek korében: FOCUS study

DB period OLE
60
P <0.0001
P <0.0001
i 50 TR : ' P <0.0001
2 o~ 5 P <0 0001 1
N P <0. 0001
A legalabb P P <0.0001 .
50%-0s 3 40- 40 39 40
. , ®
Q.
javulast - —
elerdk 5
V4 g 20 7
dranya aZz 8
egyes a 10
hénapokban 5
4 5 6
Month
DB randomization group _
DB period: ™ Placebo Quarterly fremanezumab  ® Monthly fremanezumab Ashina M et al.
OLE: M Placebo M Quarterly fremanezumab M Monthly fremanezumab Headache Pain 2021;22:68

doi: 10.1186/s10194-021-01279-7.



A fremanezumab hatékonysaga nehezen
kezelhetd migrénesek korében: HALO LTS

>75% reduction § 100% reduction g >75% reduction g 100% reduction
® Quarterly fremanezumab (n = 391) E = Quarterly fremanezumab (n = 549)

= Monthly fremanezumab (n = 382) : : B Monthly fremanezumab (n = 554)

Month3 Month6 Monthi2 |  Month3 Monthé Month 12 ! Month3 Month6 Month12 | Month3 Month6 Month12

Epizodikus migrén Kronikus migrén

Friedman DI, Cohen JM.
Emerg Top Life Sci . 2020 Sep 8;4(2):179-190.
doi: 10.1042/ETLS20200018.



Rimegepant: placebo-kontrollalt
+ nyilt elrendezésu kiterjesztett szakasz

Valtozas az atlag MMD-ben a 16 hénapos kezelés soran*

o p—

-1 -
o 2
S 2
Q N — -3 —
a ~§ ] 6.2 nap volt az atlagos csokkenés az MMD-
% 0 -4 ben a 16 hénapos kezelés soran
¥ 57
0 _

= Y Y SO S e S R
ﬁ % ......................
- 74 y I T 71
® 2 KettSs vak kezelési Nyilt kiterjesztés I T T1T1
> -8 -1 szakasz 1-3. hénapja 4-16 hénapja
I I I I I I I I I I I I I I I I

Baseline 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16
Hénap

Rimegepant 75 mg 348 348 332 314 276 276 265 252 253 248 239 236 225 218 213 209 203

MMD: a migrénes napok szama havonta

*A nyilt elrendezéso kiterjesztett szakaszban max. egy éven at masnaponta 75 mg rimegepantot szedtek preventiv célzattal, és rohamkezelésként is alkalmazhattak
azokon a napokon, amikor nem volt rimegepant-bevétel eléiranyozval

Rimegepant alkalmazasi el6iras https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/vydura-epar-product-information_hu.pdf



https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/vydura-epar-product-information_hu.pdf

« A masnaponta szedett rimegepant toleralhatésag a placebohoz hasonl6 volt
« Varatlan vagy sulyos biztonsagossagot érinté esemény nem volt

« Arimegepanttal kezelt vizsgalati alanyok korében legalabb 2%-0s gyakorisaggal el6fordulé nemkivanatos
esemeények:

* nazofaringitisz (4%)
* hanyinger (3%)
* hugyuti fert6zés (2%)

« felsdléguti fertézeés (2%)



Rimegepant és FTTF

* Betegbiztositasi adatok elemzése soran 423312 beteg adatait elemezték,
akik migrén miatt legalabb két rimegepant receptet valtottak ki

* Az egyes betegek FTTF-statuszat vizsgaltak rimegepant kezelés elbtt és
utan
Figure 1. Eligibility Schematic.

First Index Additional Last End-of-data
claim rimegepant fill fill claim 1273112024
$ . 4
| baseline period follow-up period |
I cbzervation period I

Sufficient time for baseline observation Sufficient time for follow-up observation

Time-alignment of patient histories: The date of each patient’s first
rimegepant dispensing (index date) serves as the demarcation point
between baseline and follow-up observation. In each study cohort, patient
histories are time-aligned by index date and time is relative to index.

L'ltalien et al, Neurology, 2022;98(518):3698



Rimegepant és FTTF

* A rimegepant elsd kivaltasa utani id6szakban a FTTF prevalenciaja
csokkent

* Az dbran: kiinduldaskor FTTF-betegek kb. 1/3-anal maradt meg a FTTF

Figure 2. Sub-cohort analysis: MOH observed during baseline

1.40%
m Baseline point prevalence: (a+ b)/n

1.20% B Follow-up point prevalence: a/n
% change
Q 1.00%
c
2
m 0.80%
o
s
2 0.60%
IE
o)
Q. 0.40%
O
= 0.20%

180 days 360 days 540 days 720 days 900 days 1080 days
Observation Cohort

L'Italien et al, Neurology, 2022;98(518):3698



CHALLENGE-MIG vizsgalat (rimegepant vs galcanezumab)

Hatasossag: elsédleges végpont
A galcanezumab nem volt hatékonyabb a rimegepantnal

EmET

A legalabb 50%-0s MMD csokkenést
elérd részvevdk aranya (>50%
valaszarany) a 3 honapos kettés-vak
fazis végeéig:

* 62,0% a galcanezumab csoportban
* 61,0% a rimegepant csoportban

Nem volt statisztikailag szignifikans
kllonbség a csoportok kozott; kockazati
arany 1,1 (95% CI 0,8-1,4; P=0,70).

Cl, confidence interval; OR, odds ratio

aProportions of participants with the percentage reduction in monthly migraine headache days from baseline across the 3-month double-blind period
Schwedt TJ, et al. [published online ahead of print,.2023 Nov 10]. Neurol Ther. 2023;10.1007/s40120-023-00562-w. doi:10.1007/s40120-023-00562-w

100 -

80 -

Betegek %-a

20 A

60 -

40 -

Elsédleges végpont: 250% valaszarany?

OR11

(95% CI 0,8,
1,4)

P=0,70

61,0

62,0

Galcanezumab (n=269) ®Rimegepant (n=284)

NB: A 305-0s vizsgalatban a rimegepant karon 49% volt.




Anti-CGRP terapia, 2024

MAB-ok: igazolt hatas a migrén kilonbozd altipusaiban:
— EM

— CM

— CM + FTTF

— nehezen kezelheté6 M

Rimegepant: igazolt hatas migrén prevencioban és rohamkezelésben
Atogepant: igazolt hatas migrén prevencioban

MAB vs. hagyomanyos preventiv terapia:
— erenumab vs. topiramat: jobb adherencia, jobb hatékonysag, jobb toleralhatdsag

Real world vizsgalatok: tobb adat mellékhatasokrol
— Raynaud-jelenség
— erenumab: obstipatio, HT

— két izben észleltek myocardialis infarctust, egy izben agyi infarctust, tobbszoros kockazati
tényez6k mellett
Pavelic AR et al, Cells. 2023 Jan; 12(1): 143.



Magyarorszdgi adatok
erenumab é€s fremanezumab kezelésrdl

Afra Judit, Bodr Krisztina, Bozsik _Gydrgy, Ertsey Csaba, Héja Maté, Kellermann
Istvdn, Kerényi Levente, Pardutz Arpdd, Sinka Bogldrka, Sz0k Délia, Tajti Janos,
Zsombok Terézia

A Magyar Fejfdjds Tdarsasdg XXIX. kongresszusa
2024. mdjus 10-11. Siéfok
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70 mg erenumab kezelés - kronikus migrén, N = 15

Migrénes napok szamdnak vadltozdsa
70 mg erenumab / CM / 15 beteg

14-30

(2-19)

MN a kezelés elgtti 3 honapban MN a kezelés 3. hénapjdban

11 né, 4 férfi
életkor atlaga 46 év (24-58)

12

10

Triptdn haszndlat vdltozdsa

70 mg erenumab / CM / 12 beteg
(10-20)

triptdn a kezelés el6tti 3 honapban triptdn a 3. hénapban

Kezelés idétartama: 11,3 hénap (6-24)



12,0

10,0

8,0

6,0

4,0

2,0

0,0

70 mg erenumab kezelés - epizodikus migrén, N = 12

Migrénes napok szamdnak vdltozdsa
70 mg erenumab / EM / 12 beteg

(7-14)

(1-8)

MN a kezelés el6tti 3 hénapban MN a kezelés 3. hénapjdban

10 nd, 2 férfi
életkor atlaga 48 év (25-60)

Triptdn haszndlat vdltozdsa
70 mg erenumab / EM / 12 beteg

12,0

(5-14)

10,0

8,0

6,0

4,0

(0-8)

2,0

0,0

triptdn a kezelés el6tti 3 hénapban triptdn a 3. hénapban

Kezelés id6tartama: 13,3 honap (8-21)
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225 mg fremanezumab kezelés - epizodikus migrén, N = 40

Migrénes szamdnak napok valtozdsa
225 mg fremanezumab / EM / 40 beteg

4-16

MN a kezelés elétti 3 honapban MN a kezelés 3. hénapjdban

39 ng, 1 férfi
életkor atlaga 43,6 (20-66)

Triptdn haszndlat vdltozdsa
225 mg fremanezumab / EM / 36 beteg

2-14

(0-7)

triptdn a kezelés el6tti 3 hénapban triptdn a 3. hénapban

Kezelés id6tartama: 9 honap (3-24)
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225 mg fremanezumab kezelés - kronikus migrén, N = 55

Migrénes szdmdnak napok vdltozadsa
225 mg fremanezumab / CM / 55 beteg

(7-31)

(0-31)

MN a kezelés el6tti 3 héban MN a kezelés 3. hénapjdban

48 no, 7 ferfi
életkor atlaga 45,5 (18-73)

14

12

10

Triptan haszndlat vdltozdsa
225 mg fremanezumab / CM / 49 beteg

(3-30)

triptdn a kezelés el6tti 3 héban triptdn a 3. hénapban

Kezelés idétartama: 10,5 hénap (3-24)



Migren-profilaxis nem-gyogyszeres lehetdsegei

Eletmédrendezés

— alvas

— étkezés

— sport

— napi, heti, éves rend

Relaxacio

Biofeedback

Provokalo tényezbk kerilése



Fejfajas-naplo

1] 2| 3| 4] 5| e 7] 8 9| 10] 11| 12| 13| 14] 15| 16] 17| 18] 19| 20] 21| 22| 23| 24] 25| 26] 27| 28] 29| 30| 31

Fajdalom er5r55éﬂe *

[F3jdalom jellege**
| Hanyinger

Hanyas

Fenyerzekenyseg

Hangérzékenysé

[Mozgasra romlik a fajdalom?

Bevett gyogyszer neve adagja **

Bevett gyogyszer hatasa *+

Gyogyszerbevetel utan hany oraval
sziint meg a fejfajas?

[ 2] 3] 4] 5 &] 7] 8] 9] 10] 11] 12] 13] 14] 15] 16] 17] 18] 19] 20] 21] 22| 23] 24] 25] 26| 27] 28] 29] 30] 31

Fajdalom erdssége *

Fajdalom jellege**
Hanyinger

Hanyas

[FEnyerzekenyse

Hangerzekenyseg

[Mozgasra romlik a fajdalom?
Bevett gyo er neve, adagja ***

Bevett gyogyszer hatasa ***

Gyogyszerbevetel utan hany oraval
sziint meg a fejfajas?

1] 2] 3] 4] 5| 6] 7] 8| 3] 10] 11] 12| 13| 14] 15] 16] 17| 18] 13] 20] 21] 22| 23] 24| 25| 28] 27] 28] 29] 30] 31

[Fajdalom ergssege *

Fajdalom jellege**
Hanyinger

Hanyas

Fanyerzékenyse

Hangerzekenys:

[Mozgasra romlik a fajdalom?

Bevett gyo er neve, adagja ***

:BE‘H"E‘H: gyogyszer hatasa v+

Gyogyszerbevetel utan hany oraval
sziint meg a fejfajas?

* 1=gnyhe (munkat nem zavarja); 2=kizepes (munkatzavara); 3=ers (munkat gatolja)

" M=nyomd; G-girosts; L=liktetd; H-hasits; F=feszitd; E—egyéb

** pl. 2 FI= 2 Flector, 1 Ci= 1 Cinie stb. A teljes napi adag jelSlendd, szikség esetén a hatlapon részletezhetd.

T M=megszuntette; C=csokkentette; N=nem hatott & Dr. Ertsey Csaha, 2008



Osszefoglalds

A migrén, kiilonosen a gyakori vagy kronikus migrén jelent6s tarsadalmi/gazdasagi
terhet jelent

Megfeleld preventiv kezeléssel sokat tehetlink a migrénesek allapotanak javulasaért
FONTOS:

— igazoltan hatékony készitmény

— realis elvarasokkal (betegtajékoztatas!)
— megfelel6 ideig, sz.e. feltitralas utan

— megfelel6 rohamkezelés mellett

Az anti-CGRP terapiak mara a migrén kezelésének hatékony és biztonsagos
lehet6ségeivé valtak

Tovabbi 6sszehasonlito vizsgalatoknak kell tisztazniuk az egyes kezelések kozti
hasonldsagokat és kilonbségeket.
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K&szonom a figyelmet!



K6szonom a figyelmet!

A lenti QR-kédot beolvasva tobb hasznos anyag,
igy ez az el6adas is megtalalhaté a honlapomon




Kiegészitd anyag



JJerapias nyereseg”
(placebo-hatas levonasa utan)

Cyclandelate h 7,4

Mg(24mM) N 1 5
Pizotifen __ 20
Lisinopril N 2 O
Candesartan | 31
Topiramate N 3 3
Q10 N 33,3
RIboTavin o 3 7
Betablockers _— 40
Flunarizine | 42

Valproate | | 5
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55

Fumal and Schoenen, 2008



A migrén preventiv kezelése:
,hagyomanyos” készitmények ,real life” vizsgalata
Az iranyelveknek megfelel6 ,,hagyomanyos” készitmények (43% topiramat, 17%
TCA, 11% bétablokkold, 10% onabotulinumtoxin, 19% egyéb)

A kezelés mellett is csak mérsékelt szubjektiv javulas:
* MIDAS sulyos korlatozottsag: 70% - 41%
e HIT-6 sulyos korlatozottsag: 89% - 66%
* Munkahelyi tavollét: 14% - 12%

* Termelékenység-csokkenés: 53% - 46%
Havonta a betegek 22-24 %-a valtoztatott (nem orvosi tanacsra) a kezelésen

(6 ho alatt 49%)
Ezen belul havonta a betegek 5-8 %-a hagyta el a kezelést (6 ho alatt 28%)

Kawata et al, Headache, 2021



Gepantok

Szelektiv kis molekulasulyud CGRP receptor antagonistak
Nincs vasoconstrictor hatasuk

Els6 nemzedék (2000-t6l): rohamolddk
olcegepant (iv)
placebo-kontrollalt vizsgalatok szerint hatékony: : ff valasz 66% vs 27%

T Talcagepant 150 mg (n=333)
—- Telagepant 300 mg (n=354]

e telcagepant (per os) ] & R
placebo-kontrollalt vizsgalatok szerint hatékony: "
- ff-valasz: 55% vs 28%
- ff-mentesseg: 27% vs 10%
- 300 mg telcagepant = 5 mg zolmitriptan

[=]
|

Percentage (95% CI)
\n

Time after dose (h)

Figure 2: Observed percentage of patients reporting pain freedom up to 24 h after dosing

he o atotoxicitas miatt nem kerultek fo rga lomba Datawrars colootatatioth s b obiananion comiec trorard approach s mpnts miving values, with the proviso

that missing baseline values were not imputed. Significant (ps0-05) differences versus placebowere seen from 1 h
for telcagepant 300 mg and zolmitriptan 5 mg, and from 1.5 h for telcagepant 150 mg. Data after 2 h include
patientswho took an optional second dose or resoue drugs.

Olesen et al, NEJM, 2004; Ho et al, Lancet, 2008



Gepantok

Masodik nemzedék (2010 utan)

Forgalomban van (USA):

* Rimegepant (tbl): roham-, és profilaktikus kezelésre (15 nap/hd adagban)
 Ubrogepant (tbl): rohamkezelésre

e Atogepant (tbl): profilaktikus kezelésre

Fejlesztés alatt:
* Vazegepant (orrspray): rohamkezelésre

Lehetséges elonyok:
* nincs vasoconstrictor mellékhatas
* rohamkezelés mellett is ritkulhat a migrén



Mit NE adjunk migrénben?

Rohamkezelésre:

Kabito fajdalomcsillapitokat

e Divascant vagy Vasalgint (profilaktikus szerek)

Profilaktikus kezelésre:

—

Kefalgint

Barmely mas rohamgyogyszert
Piracetamot =
Ginkgo biloba-t

Vasalgint

Aloe verat

— analgetikum-abusus!!!

— nincs igazolt hatasuk

Homeopatias szereket

42



Mit gondolnak a magyar migrénesek
az ,alternativ” gyogymaodokrol?

Kérdés: ki milyen kezelést valasztana, ha ...

Ha a két médszer hatékonysaga azonos Ha a két modszer mellékhatasai azonosak

Jelentds kiilonbség az alternativ és hagyomanyos moédszerek valasztasaban (p=0.015):

Valdszin(lileg azért preferaljak az alternativ moédszereket, mert azokat

biztonsagosabbnak tartjak
Csépany et al. Cephalalgia 2015;35(6):51-52
Ertsey et al. BAOJ Neurology, 2016;2:022



Migréen-profilaxis: ,alternativ’ modszerek

e Akupunktura:
— hatékonysag > placebo
— al-, és valadi akupunktura: azonos hatékonysag
— DE: minimalis mellékhatasok
— a betegek kb 20%-aban hatékony
e Tanacetum parthenium (orvosi székf():
- A vizsgalatok egy részében hatékony, metaanalizis szerint nem
e Petasites hybridus:
- Két placebo-kontrollalt vizsgalat hatékonynak talalta
A fenti lehet6ségek valogatott betegekben, harmadik vonalbeli készitményként alkalmazhatok.

EFNS Task Force, 2006



A fremanezumab hatékonysaga nehezen
kezelhetd migrénesek korében:
FOCUS vizsgalat

DB period OLE

Havi migrénes
napok szamanak
valtozasa:

Monthly average headache days of at least
moderate severity, mean change from BL

-10 4 -li-.ﬁ

w2~ Ashina M et al.

D& randomization group J Headache Pain 2021;22:68
. . o . ’ .
DB period Placebo Quarterly fremanezumab Monthly fremanezumab 10.1186/510194-021-01279-7.

OLE: MPlacebo M Quarterly fremanezumab B Monthly fremanezumab



A fremanezumab hatékonysaga nehezen
kezelheto migrenesek koreben: HALO LTS

A : :
>50% reduction g >75% reduction § 100% reduction

54 g3

= Quarterly fremanezumab (n = 549)
B Monthly fremanezumab (n = 554)

Kronikus M

T Month3 Month6 Month 12 Month3 Month6 Month 12 Month3 Month6 Month 12 HALO LTS Vizsgélat
B /7 7
250% reduction >75% reduction 100% reduction 12 honap' nyllt
80 - ! :
70 - 65 66 68 . . = Quarterly fremanezumab (n = 391)

® Monthly fremanezumab (n = 382)

Epizodikus M

Percentage of participants
3 8 8 g8 3

-t
(=]
1 1 1

Friedman DI, Cohen JM.
: Emerg Top Life Sci . 2020 Sep 8;4(2):179-190.
i Month3 Month6 Month12 doi: 10.1042/ETLS20200018.

o
1

Month3 Month6 Month 12 . Month3 Month6 Month 12




Rimegepant: a havi migrénes napok szamanak
valtozasa a kiindulasi értékhez képest

0 - -~ 4 -~ Placebo (N = 347)
oS —&— Rimegepant 75 mg (N = 348)

Véltozas a havi migrénes napok szamaban a kiindulashoz
képest

| I 1 I
Megfigyelési id6szak 1. hénap 2. hénap 3. hénap
N adatokkal
Placebo 347 346 329 313
Rimegepant 348 348 332 314
75mg



Rimegepant: a havi migrénes napok legalabb 50%-o0s
csokkenéset tapasztalok aranya a 9-12 héten

hictnrn/ nf ~rhranir Minraina withniit hietnns nf chrnnie Minraina
A B
50 - 49-3 (5:9) 50 - 49-1 (3-0)
= 40-2 (5-3) s x 41-9(3°1)
= § 40 S 40 A
3 S s S
55 b
o 2 & 5
o (=]

S 530 - S 530 A
Y w4
Al Q A D
= g s &
= O - —
= B 20 - = = 20 A

= =

o O )

(5 e E
5210 8e 107

0 0
Placebo  Rimegepant 75 mg Placebo =~ Rimegepant 75 mg
N=87 N=71 N=260 N=277

Croop R, et al. Lancet. 2021;397(10268):51-60. suppl.



Biztonsagossagi profil 12 hetes preventiv
rimegepant kezelés soran

Esemény, betegszam (%) R'?:;%‘;p(;“)“t « CV eseményt nem jelentettek
Barmely AE 133 (36) 133 (36) + Majmikodéssel kapcsolatos AE ritkan fordult
A vizsgalati alanyok = 2%-&nal kialakul AE-k 9'0,_9fs el'(SQ;‘Jorblat”) t}mekt”;e_”ltest'?f?(ratf’”um'
Orr-garatgyulladas 13 (4) 9 (2) (i eEs) @ eres.e ctjelen e’ ©
o7 « 6 alany (1.6%) a rimegepant és 2 alany
Sl gl 10(3) 3(1) (0.5%) a placebo csoportban
Hugyuti fertézés 9(2) 8(2) « Nem volt majmiikodéssel kapcsolatos
Felsdléguti fert6zés 8 (2) 10 (3) sulyos AE és egyik eseményt sem tartottak
Enyhe AE 92 (25) 91 (25) SL'llyOS intenzitasunak
Kozépsulyos AE 64 (17) 62 (17) * Nem fordult el6 az ALP és a se.bi szintek a
Kezeléssel dsszefiiggs AE 40 (11) 32 (9) normal felsé értékek kétszeresét meghalado
Stlyos AES 3 (1) 4 (1) emelkedese
Sulyos, kezeléssel 0sszefuggd AE 0 1 (<1%)
Kezelés megszakitasahoz vezetd AE 7(2) 4 (1)

Biztonsagossagi elemzés: a legalabb 1 adag vizsgalati gyogyszert beszedett

betegek csoportja
1. Croop R, et al. Lancet. 2021;397(10268):51-60.



