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Korrespondenz:

Die Pravalenz des weiblichen Geschlechtes bei Mi-
grine (3:1) und Spannungskopfschmerzen (5:4) ist
gut bekannt [1]. Wéhrend bei Spannungskopf-
schmerzen die Frauenprivalenz auf psychologische
und psychosoziale Verhaltensunterschiede zuriickzu-
fithren ist [1, 2], gibt es bei Migrane Beobachtungen,
die die Hypothese der hormonellen Einfliisse in der
Schmerzentstehung unterstiitzen, ndmlich der hau-
fige Zusammenhang mit der Menstruation, die hiu-
fige Verbesserung wéhrend der Schwangerschaft, die
Verschlechterung unter oralen Kontrazeptiva und
wihrend des Klimakteriums und die Besserung, die
oft nach der Menopause eintritt.

Menstruelle Migrane

Die Bezeichnung «menstruelle Migrine» (MM) sollte
fiir Migrineattacken reserviert werden, die aus-
schliesslich wihrend der Zyklusblutung (1. Zyklustag
+ 2 Tage) auftreten [3]. Definitionsgemiss liegt eine
reine periodenassoziierte MM lediglich bei weniger
als 10% aller Migranikerinnen vor.

Klinisch sind die Attacken der MM durch hohe
Schmerzintensitit, lange Dauer und starke vegetative
Begleitsymptome charakterisiert [4]. Ofters handelt es
sich um Migriane ohne Aura.

Pathophysiologisch wird eine Reihe von theoreti-
schen Mechanismen diskutiert. Davon erwihnens-
wert sind der Ostrogenabfall und die Prostaglandin-
ausschiittung aus dem Endometrium. Zum ersten hat
Sommerville [5] nachgewiesen, dass die Verabrei-
chung von Ostradiol in der spéten Lutealphase die er-
wartete Migrineattacke nachschiebt und die Zyklus-
blutung unverdndert bleibt. Daraus die Hypothese,
dass der plétzliche Abfall des langbestehenden hohen
Ostrogenspiegels fiir die Auslosung der Krise wahr-
scheinlich verantwortlich ist oder zumindest als Trig-
germechanismus anzusehen ist, der die Schwelle der
Migrédne senkt. Zum zweiten: Die Tatsache, dass die
Prostaglandinausschiittung aus der Uterusschleim-
haut ihre maximale Plasmakonzentration 24 h nach
Beginn der Blutung erreicht, lasst die Vermutung zu,
dass dieser Mechanismus bei der Entstehung jener
Attacken wahrscheinlich eine Rolle spielt, die nach
Beginn der Blutung auftreten [6].
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Therapeutisch [4, 6, 7] sei zunichst betont, dass
die MM schwieriger zu behandeln ist als die {ibliche
Migrine, ofters therapieresistent ist und stark dazu
neigt, nach voriibergehender Besserung wieder auf-
zutreten. Wichtig ist eine korrekte Diagnose, die
durch einen entsprechenden Kalender zu erfassen ist.
Dieser muss nicht zuletzt auch alle méglichen Trig-
gerfaktoren dokumentieren, die die Migridneattacken
auslosen konnen.

In einem ersten Schritt sollte man versuchen,
wie bei der iiblichen Migrine, Triggerfaktoren zu
identifizieren und zu eliminieren (z.B.: zu wenig oder
zu viel Schlaf, Stress, Angst, Sorgen, Traurigkeit,
bestimmte Nahrungsmittel oder Nahrungskarenz,
Alkohol).

Die medikamentose Akuttherapie entspricht der-
jenigen der iiblichen Migriane (Tab. 1). NSAR sind
effektiv Prostaglandinhemmer und stellen Medika-
mente erster Wahl dar, insbesondere fiir die Attacken,
die zwischen dem ersten und dritten Zyklustag be-
ginnen. Triptane, die spezifischen Migrénetherapeu-
tika, sind auch fiir die MM sehr gut wirksam. Anhand
von Studienresultaten haben insbesondere Sumatrip-
tan und Zolmitriptan ihre Wirkung bei der MM be-
wiesen [8, 9]. Ergotaminpriaparate werden wegen der
potentiellen Gefahr der Entstehung von chronischen
Kopfschmerzen in der Akuttherapie immer weniger
gebraucht. Insbesondere bei {iber 48 h andauern Kri-
sen behalten sie allenfalls noch eine Indikation. Die
Gesamtdosis von 4-5 mg pro Periode und pro Monat
sollte nicht iiberschritten werden.

Ist die Akuttherapie ungeniigend wirksam, kann
eine medikamentose Kurzzeitprophylaxe mit NSAR
oder mit Ostrogenen wihrend 7-10 Tagen angewen-
det werden. (Tab. 1).

Wenn die Kurzprophylaxe nutzlos ist, besteht die
Indikation fiir eine Standardprophylaxe (Betablocker,
Ca-Antagonisten, Serotonin-Antagonisten, Valproat,
Antidepressiva). Bei absoluter Therapieresistenz kann
man den Ostrogenantagonisten Tamoxifen oder an-
dere hormonelle Manipulationen einsetzen, aller-
dings ist hier die Zusammenarbeit mit dem Gynéko-
logen oder dem Endokrinologen zu empfehlen. Bei
absoluter Therapieresistenz sollte man schliesslich
nicht zégern, die Richtigkeit der Diagnose zu tber-
priifen.

Das pramenstruelle Syndrom

Auch wenn Uberlappungen bestehen, sollte man ver-
suchen, die MM von Kopfschmerzen im Rahmen des
pramenstruellen Syndroms zu unterscheiden. Typisch
dabei ist das clusterartige Auftreten der Kopfschmer-
zen in der zweiten Zyklushilfte, assoziiert mit ande-
ren charakteristischen Symptomen wie Miidigkeit,
Reizbarkeit, Depression, Labilitdt, Appetitstorungen,
Brustspannungen. Wichtig fiir die Diagnose des
pramenstruellen Syndroms ist das Fehlen der ersten
drei genannten fast obligaten Symptome wihrend
der ersten Zyklushilfte. Therapie [10]: viele Frauen
sprechen auf einfache nicht-pharmakologische Stra-
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Tabelle 1 gerschaft selten notwendig. Bei langdauernden und

Therapie der menstruellen Migrane.

Medikamentose Akuttherapie

1. NSAR

Antiemetika

2. Triptane

Paracetamol Brausetablette 1000 mg
Ibuprofen Granulat 600-1200 mg

Naproxen Suppositorium /Tablette 500 mg
Acetylsalicylat Brausetablette /Beutel 1000 mg

Domperidon Brausegranulat 20-60 mg
Metoclopramid Tablette / Suppositorium 10-20 mg

3. Ergotaminpréparate

Kurzzeitprophylaxe

1. NSAR

Nimesulide 2%100 mg 7-10 Tage
Naproxen 2x500 mg 7-10 Tage

2. Ostrogene transdermal Gel /Patch 50-100 ug/Tag, 7 Tage

Estraderm 2 x/Woche/1 Woche; Climara 1x/1 Woche

Standardprophylaxe

Wie bei der tiblichen Migréne, evtl. Dosiserhdhung perimenstruell.

Tabelle 2

Pharmakologische Therapie des prdmenstruellen Syndroms.

- Vitamin B6 50- max. 100 mg/die/14 Tage;

- Diuretika, z.B. Diamox 250-500 mg/die/7 Tage;

- Magnesium bis 360 mg/die/14 Tage;

- Johanniskraut; Agnolyt 1x1/die;

- Antidepressiva (SSRI);

- Hormone: Ostradiol Patch/Gel 7-10 Tage vor der erw. Blutung;

- (Chemische Suppression des ovariellen Zyklus; Hysterektomie + Ovarektomie).
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tegien an wie Entspannung, Yoga, Akupunktur.
Manchmal kénnen kohlenhydrathaltige Zwischen-
mahlzeiten helfen. Was die pharmakologische Thera-
pie angeht, werden viele Medikamente empfohlen,
wenige sind aber effektiv wirksam. (Tab. 2).

Migrane und Schwangerschaft

Mebhr als 50% der Migrénikerinnen werden wéhrend
des 2. und 3. Trimenons der Schwangerschaft be-
schwerdefrei, 25% erfahren im 1. Trimenon eine Ver-
schlechterung, 25% bleiben unverdndert. Die Besse-
rung der Migrédne soll auf dem gleichméssig hohen
und stabilen Ostrogenspiegel beruhen, die Ver-
schlechterung post partum auf dessen Abfall [11].
Therapeutisch sind nicht-medikamentdse Massnah-
men wie Schlaf, Entspannung, relaxierende Strate-
gien oft ausreichend wirksam. Im Prinzip sind
wihrend der Schwangerschaft alle spezifischen Mi-
granemittel (Triptane, Ergotaminpréparate, Serotonin-
agonisten) sowie auch NSAR und Metamizol kontra-
indiziert. Als einziges Medikament fiir die Akut-
therapie ist Paracetamol erlaubt (Tab. 3). Acetylsa-
licylsdure ist zwischen dem 3. und 6. Monat erlaubt.
Eine Migréneprophylaxe ist wihrend der Schwan-

hiufigen Attacken, die iiber den 1. Trimenon hinaus
anhalten, konnen Beta-Blocker eingesetzt werden.
Diese miissen spatestens 2 Wochen vor dem Termin
abgesetzt werden. Alle anderen Migraneprophylak-
tika sind kontraindiziert [11, 12, 15].

Migréne und Antikonzeptiva

Mehrere epidemiologische Studien zeigen, dass die

Migréne v.a. in jingeren Jahren mit einem leicht er-

héhten Risiko fiir zerebrovaskulire Insulte (CVI) ver-

bunden ist. Mit 40 Jahren betrigt die relative Risiko-

erhohung 2,8, mit 60 ist diese 1,7.

Diese Risikoerh6hung steigt signifikant (6,8-8,6x)
bei Migrane mit Aura im Vergleich zu Migrine ohne
Aura. Studienergebnisse weisen darauf hin, dass Mi-
grine mit Aura einen unabhéngigen Risikofaktor fiir
CVI darstellt. Weshalb die Migrine die Patientinnen
zu CVI pradisponiert, ist nicht bekannt. Man vermu-
tet, dass Veridnderungen des Koagulationsprozesses,
Verdnderungen der Gefisswandkontraktilitit und evtl.
auch eine Thrombozytendysfunktion eine Rolle spie-
len kénnen.

Aus der gemeinsamen Betrachtung des Risikos bei
Migrane und Antikonzeptiva geht hervor, dass bei Mi-
granikerinnen sowohl mit Aura wie auch ohne Aura
und in jeder Altersklasse der Gebrauch von Antikon-
zeptiva die Inzidenz von CVI in etwa verdoppelt. Bei
Vorhandensein weiterer Risikofaktoren fiir kardio-
und zerebrovaskuldre Erkrankungen wird das Risiko
zusétzlich potenziert. Es ist z. B. bekannt, dass Migrane
plus Antikonzeption und Rauchen mit einer hoch-
signifikanten Risikoerh6hung (x 30) verbunden ist.

In Mangel eines generellen Konsensus iiber die
therapeutischen Konsequenzen seien hier einige
praktische Empfehlungen wiedergegeben, die W.
Becker anldsslich der «Women'’s Health Conference»
(Toronto 1998) formulierte [13]:

- Frauen mit Migrine ohne Aura kénnen Antikon-
zeptiva wahrscheinlich unbedenklich anwenden,
sofern keine signifikanten Risikofaktoren vor-
handen sind. Vorsicht ist geboten bei Frauen {iber
40 Jahre.

- Bei Frauen mit Migrdne ohne Aura, die unter An-
tikonzeptiva eine signifikante Zunahme ihrer Mi-
griane aufweisen, soll das Absetzen der Pille er-
wogen werden.

- Frauen mit sehr kurzer Aura (v.a. visueller Natur)
haben eine relative Risikoerh6hung zu CVI, die
eher fiir jiingere Patientinnen akzeptabel ist, aber
nicht fiir andere (bei iber 30j.). Hier sollte man
das Risiko-Nutzen-Verhiltnis abwagen und indi-
viduell entscheiden.

- Frauen mit langdauernden und komplexen Auren
(z.B. Dysphasie, Hemiparesen) ist der Gebrauch
von Antikonzeptiva streng abzuraten.

- Bei Frauen, die zum ersten Mal unter Antikon-
zeptiva eine Aura entwickeln, oder bei welchen
vorbestehende Auren langer oder komplexer wer-
den, muss die Pille abgesetzt werden.
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Tabelle 3 ser Altersklasse auf die Kontraindikationen (koronare

Migranetherapie in der Schwangerschaft.

- Aufkldrung, nicht-medikamentose Therapie (Schlafen, Massagen, Entspannung);

- medikamentdse Therapie nur in schwersten Fillen;

- Paracetamol Suppositorium/Brausetablette 500(-1000) mg;
- ASS zwischen 3. und 6. Monat erlaubt;

- Prophylaxe: Beta-Blocker (bis 2 Wochen vor Termin).

Tabelle 4

Migrane und Antikonzeptiva: Empfehlungen.

Antikonzeptiva sind

- bei Migrdne ohne Aura ohne Risikofaktoren wahrscheinlich unbedenklich;

- bei signifikanter Zunahme der Migréne abzusetzen;

- bei kurzer visueller Aura und jungen Patientinnen individuell abzuwiagen;

- bei langer und komplexer Aura streng abzuraten;

- bei erstmaliger oder ldngerer Aura abzusetzen;

- bei TIA, CVI oder anderen ischdmischen Ereignissen abzusetzen.
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- In jedem Fall muss die Pille abgesetzt werden bei
Frauen, die TIA jeglicher Art, CVI oder ischdmi-
sche vaskuldre Ereignisse sonst erlitten haben.

Im weiteren ist zu erginzen, dass v.a. bei Migrinike-
rinnen fiir die Entscheidung Pille ja oder nein neben
der Suche iiblicher Risikofaktoren die zusdtzliche
Suche nach einer Thrombophylie bzw. einer Throm-
boseneigung inklusive Bestimmung der Homozysteins
und der Antikardiolipin-Antikorper sinnvoll ist.

Migrédne in der Menopause

Viele Frauen erfahren eine Exarzerbation ihrer Mi-
griane vor und wihrend der Menopause. Die Erklarung
dafiir wird in den starken und unregelmissigen Hor-
monfluktuationen wahrend dieser Zeit gesucht. Diese
Erklarung ist aber sicher ungentigend, da die Frauen-
priavalenz der Migriane auch spét nach der Menopause
(2:1 bei 70j.) bestehen bleibt.

In der Menopause wird die kontinuierliche Sub-
stitutionstherapie mit kombinierten Hormonprapara-
ten immer populérer. Trotzdem beginnen viele Frauen
in der Friithmenopause immer noch mit der zyklischen
Substitution (Ostrogene 3 Wochen/Monat). Diese
Therapie kann bei den Frauen, die auf die Fluktua-
tionen von Ostrogen-Progesteron empfindlich sind,
zu einer Exazerbation ihrer Migrane fiihren.

Therapeutisch [14]: Bei Ostrogensubstitution kann
eine Reduktion der Dosis niitzlich sein. Als Alterna-
tive empfiehlt sich die Umstellung von der oralen auf
die transdermale Verabreichung mit Patchs, die viel
stabilere Hormonspiegel gewéihrleistet. Fiir Migrani-
kerinnen bleibt jedoch die kontinuierliche Substitu-
tionstherapie wahrscheinlich die verniinftigste Mi-
graneprophylaxe.

Falls ungeniigend wirksam, kann die Standard-
prophylaxe eingesetzt werden. Bei Gebrauch von
Triptanen in der Akuttherapie ist besonderes in die-

Herzkrankheiten, CV-Erkrankungen, periphere Gefass-
krankheiten und unkontrollierte arterielle Hypertonie)
zu achten.

Schlussfolgerungen

Bis vor kurzem wurde den frauenspezifischen gesund-
heitlichen Aspekten wenig Beachtung geschenkt.
Physiologische Unterschiede in der Funktion von Or-
ganen und Geweben zwischen Mann und Frau wer-
den in den biologischen Wissenschaften zunehmend
evident. Diese konnen klinische Krankheitsbilder und
Verldufe verschiedenartig auspragen. Die Migréne ist
ein Beispiel dafiir. Ihre Prévalenz, der Schweregrad
und die Therapieempfindlichkeit werden von den ver-
schiedenen endokrinologischen «Meilensteinen» des
Frauenlebens beeinflusst. Einige klinische und thera-
peutische Aspekte der Migrine wéhrend der Men-
struation, der Schwangerschaft und in der Meno-
pause sowie bei Gebrauch von Antikonzeptiva wer-
den im Artikel erértert. Zusitzliche Kenntnisse iiber
die pathophysiologischen Mechanismen des Verhalt-
nisses zwischen Hormonfluktuationen und Migrine
werden uns in einer vermutlich nicht allzu entfern-
ten Zukunft erlauben, unsere Migrinepatientinnen
besser zu betreuen.
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