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23-letnia, ogólnie zdrowa kobieta zgłosiła się
do internisty z powodu pojawiających się

dwa razy w miesiącu bólów głowy z objawami to-
warzyszącymi. Ustalono rozpoznanie migreny
bez aury. Bóle głowy utrzymywały się przez cały
dzień, uniemożliwiając pacjentce pracę. Dotych-
czas nie udało się uzyskać dobrej kontroli bólów
mimo stosowania leków przeciwbólowych, także
w skojarzeniu z kofeiną. Wcześniej internista za-
lecił pacjentce stosowanie kwasu acetylosalicylo-
wego łącznie z metoklopramidem, co zmniejsza-
ło ból głowy, ale nie powodowało jego ustąpienia.
W jednym przypadku, mimo zastosowanego le-
czenia, ból głowy nasilił się i pacjentka zgłosiła
się na izbę przyjęć. W szpitalu, z powodu domnie-
manego rozpoznania migreny, otrzymała podskór-
nie sumatryptan. Ból głowy i nudności ustąpiły,
ale chora czuła łagodny, trwający ok. 5 minut
ucisk w klatce piersiowej, bez innych objawów.
Internista skierował pacjentkę do specjalisty
zajmującego się bólami głowy w celu wyboru me-
tody leczenia.

Problem kliniczny
Migrena jest przewlekłą chorobą w pewnym stop-
niu uwarunkowaną genetycznie, charakteryzują-
cą się występowaniem napadów pulsującego bólu
głowy o nasileniu umiarkowanym do ciężkiego
z towarzyszącymi innymi objawami, takimi jak
nudności, wymioty, światłowstręt czy nadwrażli-

wość na dźwięki. U około 1/3 pacjentów z migre-
ną bólom głowy towarzyszą neurologiczne objawy
ogniskowe (najczęściej wzrokowe) określane mia-
nem aury (tab. 1).1 World Health Organization
(WHO) szacuje, że migrena występuje u 324 mln
osób na świecie.2

Migrena częściej występuje u kobiet i ma
u nich cięższy przebieg.3 Objawy zazwyczaj poja-
wiają się w okresie dojrzewania lub u młodych do-
rosłych. Szczyt aktywności choroby jest obser-
wowany u osób w średnim wieku, a współczynnik
zapadalności skumulowanej wynosi w tej grupie
43% u kobiet i 18% u mężczyzn.4 Migrena nie jest
stanem zagrażającym życiu, jej występowanie wią-
że się jednak ze zwiększonym ryzykiem innych
powikłań naczyniowych, łącznie z udarem niedo-
krwiennym i stanem przedrzucawkowym.5,6

U prawie 1/4 pacjentów migrenowe bóle głowy
występują częściej niż przez 3 dni w miesiącu,
ograniczając możliwość wykonywania pracy za-
wodowej i funkcjonowanie w społeczeństwie oraz
pogarszając jakość życia.7 W USA epizody bólu
głowy, w większości o podłożu migrenowym, sta-
nowią przyczynę prawie 3% wizyt w szpitalnych
izbach przyjęć 8,9 i 1,3% wizyt ambulatoryjnych.10

Związane z migreną wydatki na opiekę zdrowot-
ną obejmują bezpośrednie koszty na poziomie
ok. 11 mld dol. w przypadku chorych z ubezpie-
czeniem zdrowotnym, natomiast pośrednie kosz-
ty sięgają prawie 12 mld dol.11,12

Artykuł rozpoczyna się od krótkiego opisu przypadku klinicznego. Dalej omówiono problem i korzyści wynikające z przed-
stawionej formy leczenia. Następnie można znaleźć przegląd badań klinicznych, informacje na temat klinicznego zasto-
sowania przedstawionego leczenia i potencjalnych działań niepożądanych. Przedstawiono również wytyczne, jeśli zostały
opracowane. Artykuł kończą zalecenia kliniczne autora.
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Patofizjologia migreny i skuteczność leczenia
Patofizjologia migreny nie została do końca poznana. Z wielu
danych wynika, że rozszerzenie naczyń wewnątrzczaszkowych,
przez długi czas uważane za czynnik sprawczy migreny, jest
w rzeczywistości reakcją na nieprawidłowości neurologiczne
występujące w jej przebiegu.13 Według najpopularniejszej teo-
rii wyjaśniającej mechanizm fizjologiczny migreny we wczes-
nym okresie napadu następuje uwolnienie peptydów wazoak-
tywnych z zakończeń nerwów czuciowych zaopatrujących
naczynia krwionośne opon mózgowych. Peptydy aktywują oko-
łonaczyniowe zakończenia nerwu trójdzielnego, powodując
rozszerzenie tętnic w oponach mózgowych, jak również przy-
czyniając się do powstania okołonaczyniowego stanu zapalne-
go i wynaczynienia białek osocza. Pierwszy neuron drogi bólo-
wej w migrenie ma zakończenie w części ogonowej jądra

trójdzielnego w pniu mózgu. Powoduje aktywację drugiego
neuronu tej drogi bólowej, który przechodzi do wzgórza,
a stamtąd trzeci neuron daje projekcje do wyżej położonych
ośrodków w korze mózgowej. Jeśli opisany proces przekazywa-
nia bodźców nerwowych nie zostanie przerwany, pojawia się
ból, który może prowadzić do przeczulicy i allodyni, charakte-
rystycznych dla przedłużających się napadów migreny.14

Aktywacja współczulnego układu nerwowego jest prawdopo-
dobną przyczyną nudności, wymiotów i innych autonomicznych
objawów migreny. Uważa się, że nadwrażliwość na światło, dźwię-
ki i zapachy wynika z nieprawidłowej modulacji informacji czu-
ciowej w pniu mózgu.15,16 Istnieją dane wskazujące, że aura jest
wywołana rozszerzającą się depresją korową, która stanowi prze-
mijające zaburzenie funkcji tej struktury mózgu. Taka rozprze-
strzeniająca się depresja korowa najłatwiej powstaje w części po-

Tabela 1. Kryteria diagnostyczne migreny*

Migrena bez aury
Kryterium A – wystąpienie co najmniej 5 napadów spełniających kryteria od B do D
Kryterium B – ból głowy trwający od 4 do 72 h (nieleczony lub leczony nieskutecznie)
Kryterium C – ból głowy o co najmniej dwóch poniższych cechach:

• Ból jednostronny
• Ból o charakterze pulsującym
• Nasilenie bólu od umiarkowanego do znacznego (dolegliwości ograniczające lub uniemożliwiające codzienną aktywność)
• Zaostrzenie dolegliwości podczas chodzenia po schodach lub wykonywania podobnych, codziennych czynności

Kryterium D – ból głowy, w trakcie którego występuje co najmniej jedno z poniższych zaburzeń:
• Nudności lub wymioty
• Światłowstręt i nadwrażliwość na dźwięki

Kryterium E – musi być spełnione co najmniej jedno z następujących kryteriów:
• Wywiad lekarski oraz badanie przedmiotowe i neurologiczne nie wskazują na obecność jakiegokolwiek zaburzenia organicznego
• Wywiad lekarski lub badanie przedmiotowe albo neurologiczne wskazują na obecność zaburzeń organicznych, które można wy-
kluczyć po przeprowadzeniu odpowiednich badań

• Można stwierdzić obecność zaburzenia organicznego, ale czas wystąpienia pierwszego napadu bólu głowy nie korelował z czasem
wystąpienia choroby organicznej

Typowa aura z towarzyszącym bólem migrenowym głowy†

Kryterium A – wystąpienie co najmniej 2 napadów spełniających kryteria od B do D
Kryterium B – aura spełniająca co najmniej jedno z poniższych kryteriów, ale bez osłabienia ruchowego:

• W pełni odwracalne objawy wzrokowe obejmujące objawy wytwórcze (np. widzenie migoczących świateł lub plamek czy też linii),
objawy ubytkowe (np. utrata wzroku) lub oba rodzaje zaburzeń

• W pełni odwracalne objawy czuciowe obejmujące objawy dodatnie (np. uczucie mrowienia i kłucia igłami, zazwyczaj w obrębie
ramion i nóg, twarzy lub jednej strony ciała), objawy ujemne (np. drętwienie) lub oba rodzaje zaburzeń

• W pełni odwracalne zaburzenia mowy o charakterze dysfazji
Kryterium C – aura spełniająca co najmniej 2 z poniższych kryteriów:

• Objawy wzrokowe po jednej lub obydwu stronach pola wzrokowego lub jednostronne objawy czuciowe
• Co najmniej jeden objaw aury pojawiający się stopniowo w czasie ≥5 minut albo inne objawy aury pojawiające się po sobie
w czasie ≥5 minut

• Każdy objaw utrzymuje się od 5 do 60 minut
Kryterium D – ból głowy spełniający kryteria od B do D dla migreny bez aury; migrena bez aury rozpoczyna się w trakcie aury lub na-
stępuje po aurze w ciągu 60 minut
Kryteria E – obserwowanych objawów nie można wytłumaczyć obecnością innych zaburzeń

* Na podstawie International Classification of Headache Disorders II (2004).1 Więcej informacji na temat klasyfikacji bólów głowy można znaleźć na stronie interneto-
wej International Headache Society: www.i-h-s.org.
† Typowa aura z towarzyszącym jej migrenowym bólem głowy jest najczęstszym rodzajem migreny z aurą.
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tylicznej, co może tłumaczyć przewagę występowania postaci
wzrokowych aury.15

Tryptany są wybiórczymi agonistami o dużym powinowactwie
do receptorów serotoniny (5-hydroksytryptaminy [5-HT]) 5-HT1B

i 5-HT1D. Początkowo sądzono, że tryptany eliminują dolegliwości
migrenowe przez skurcz naczyń czaszkowych, oddziałując praw-
dopodobnie na postsynaptyczne receptory 5-HT1B komórek mię-
śni gładkich naczyń krwionośnych. Obecnie uważa się, że trypta-
ny, oddziałując na presynaptyczne receptory 5-HT1D znajdujące się
w zakończeniach nerwowych, blokują również uwalnianie pepty-
dów wazoaktywnych z okołonaczyniowych zakończeń neuronów
nerwu trójdzielnego. Przyłączają się ponadto do presynaptycznych
receptorów 5-HT1D rogu grzbietowego rdzenia kręgowego, co ma
powodować zablokowanie uwalniania neuroprzekaźników akty-
wujących drugie neurony drogi bólowej dające projekcję do wzgó-
rza.17 Leki z grupy tryptanów mogą również ułatwiać działanie
układów hamujących ból.18,19

Dowody z badań klinicznych
W kontrolowanych badaniach klinicznych z randomizacją ocenio-
no skuteczność różnych leków z grupy tryptanów, w postaci po-
zajelitowej, doustnej, doodbytniczej i donosowej, stosowanych
w krótkoterminowym leczeniu migreny. W celu oceny korzyści
z leczenia najczęściej stosowano 4-punktową skalę zmniejszenia
bólu głowy po 2 godzinach od przyjęcia leku (brak bólu, łagodny ból,
umiarkowany ból lub znaczny ból). Skuteczność leczenia zdefinio-
wano jako redukcję dolegliwości o umiarkowanym lub znacznym na-
sileniu do postaci łagodnej lub całkowite ustąpienie bólu w 2 godzi-
ny po podaniu leku. Zysk terapeutyczny stanowi różnicę pomiędzy
skutecznością zastosowania tryptanów i placebo.

Na podstawie przeglądu wyników 13 badań klinicznych stwier-
dzono, że sumatryptan podawany podskórnie w dawce 6 mg cha-
rakteryzuje się średnim zyskiem terapeutycznym na poziomie
51 punktów procentowych (70% skuteczność w grupie otrzymu-
jących lek w porównaniu z 19% w grupie placebo), największym
wśród dostępnych tryptanów.20 Większość pacjentów woli jednak
stosować preparaty doustne. Ferrari i wsp. przeprowadzili meta-
analizę podsumowującą wyniki 53 badań klinicznych z randomi-
zacją prowadzonych metodą podwójnie ślepej próby, w których
uczestniczyło ponad 24 tys. pacjentów przyjmujących doustnie
tryptany lub placebo.21 Dawka doustna sumatryptanu wynosząca
100 mg została uznana za referencyjną, a średni zysk terapeutycz-
ny po 2 godzinach od podania leku wyniósł 29 punktów procen-
towych (59% skuteczność w grupie otrzymujących lek w porów-
naniu z 30% w grupie placebo). Większość pozostałych tryptanów,
przyjmowanych w dawkach zalecanych przez producentów, cha-
rakteryzował podobny zysk terapeutyczny. Wyjątkiem był znacz-
nie mniej skuteczny frowatryptan oraz minimalnie mniej skutecz-
ny naratryptan.

W kilku badaniach porównano skuteczność leczenia tryptana-
mi i innymi lekami. Lipton i wsp. dokonali przeglądu opubliko-
wanych badań klinicznych, w których stosowano doustnie tryp-
tany. Z danych wynikało, że leczenie tryptanami jest znacząco

bardziej skuteczne niż leczenie pochodnymi ergotaminy. Nie
stwierdzono natomiast istotnej różnicy pomiędzy skutecznością
leczenia tryptanami a niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi
lub innymi lekami działającymi przeciwbólowo.22 W jednym ba-
daniu obejmującym 733 pacjentów ból głowy ustąpił w ciągu 2 go-
dzin u 54% pacjentów, którzy otrzymali doustnie 40 mg eletryp-
tanu, i u 33% pacjentów, którzy otrzymali 1 mg ergotaminy
w połączeniu ze 100 mg kofeiny (p <0,001).23 W innym badaniu
z udziałem 666 pacjentów skuteczność, definiowana jako reakcja
na leczenie w trzech atakach migreny, wyniosła 33,4% w grupie
otrzymujących doustnie 2,5 mg zomitryptanu i 32,9% w grupie
otrzymujących 900 mg kwasu acetylosalicylowego w połączeniu
z 10 mg metoklopramidu (p=0,72).24

Niedawno udostępniono informacje o nieopublikowanych po-
równawczych badaniach klinicznych z randomizacją oceniają-
cych skuteczność leczenia sumatryptanem przyjmowanym do-
ustnie.25 Wyniki raczej nie wskazywały na przewagę sumatryptanu
nad innymi lekami. Nie wiadomo, czy przeprowadzono inne, nie-
opublikowane badania porównawcze dotyczące pozostałych tryp-
tanów. Utrudnia to sformułowanie ostatecznych wniosków na te-
mat pozycji tryptanów podawanych doustnie w leczeniu ostrych
napadów migreny.

Zastosowanie
Tryptany są lekami pierwszego rzutu stosowanymi w leczeniu
pojedynczych napadów migrenowych u pacjentów, u których nie
uzyskano poprawy po podaniu jednoskładnikowych lub złożonych
preparatów leków przeciwbólowych.26 Alternatywą terapeutyczną
dla tryptanów są pochodne ergotaminy, opioidowe leki przeciw-
bólowe oraz preparaty zawierające barbiturany. Przewagą trypta-
nów jest ich korzystniejszy profil działań niepożądanych i bardziej
swoisty mechanizm działania. Leczenie tryptanami jest najsku-
teczniejsze, jeśli zastosuje się je wcześnie, gdy ból jest jeszcze ła-
godny, i we właściwych dawkach.27

Food and Drug Administration (FDA) dopuściła do obrotu
siedem leków z grupy tryptanów stosowanych w leczeniu ostrych
napadów migrenowych u osób dorosłych (tab. 2). Wybór leku
oraz drogi podania zależy od preferencji pacjenta, charakterysty-
ki bólu oraz wygody i kosztów stosowania. W postaci do podawa-
nia pozajelitowego dostępny jest tylko sumatryptan.

Większość pacjentów preferuje leki doustne. Doustne tryptany
można stosować, gdy nudności i wymioty mają łagodny charakter
lub nie występują w momencie przyjęcia leku. Biorąc pod uwagę
skalę zmniejszenia bólu głowy po 2 godzinach od przyjęcia leku,
skuteczność naratryptanu oraz frowatryptanu jest mniejsza niż
innych leków z tej grupy, ale w niektórych sytuacjach klinicz-
nych może być korzystny ich długi okres półtrwania. W przypad-
ku większości tryptanów działanie występuje po 20-60 min od po-
dania.20 W razie potrzeby pacjent może przyjąć kolejną dawkę
doustną leku po upływie 2-4 godzin. W tabeli 2 przedstawiono sto-
sowane zazwyczaj dawki początkowe i maksymalne dawki dobowe.
U pacjentów bardzo wrażliwych na działania niepożądane trypta-
nów konieczne może być zmniejszenie dawki preparatu.
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Podawany podskórnie sumatryptan ma najszybszy początek
działania wśród leków z tej grupy (ok. 10 min) i jest najskuteczniej-
szy,20 co czyni go najlepszym lekiem w sytuacji szybko rozwijają-
cej się lub rozwiniętej migreny czy też nasilonych nudności lub wy-
miotów w początkowej fazie napadu. Jest powszechnie stosowany
w warunkach izby przyjęć lub szpitalnego oddziału ratunkowego,
ale pacjent może również samodzielnie wykonywać wstrzyknięcia
w okolicę mięśnia czworogłowego uda lub naramiennego, posłu-
gując się wstrzykiwaczem wielokrotnego użytku zawierającym
wkład z lekiem. Dostępne jest też bezigłowe urządzenie jednora-
zowego użytku, które za pomocą podmuchu powietrza tworzy ma-
ły otwór w skórze i umieszcza lek w tkankach podskórnych.28

W niektórych sytuacjach korzystne jest stosowanie tryptanów
w postaci doodbytniczej (dostępne w Europie i Azji) lub donosowej,
a także w postaci rozpuszczalnych liofilizatów doustnych. Mogą być
one przyjmowane bez wody i stanowią lepszą postać leku dla pacjen-
tów, którym połknięcie tabletki sprawia trudność. Pacjenci często
nie chcą jednak stosować postaci doodbytniczych, a aerozole dono-
sowe i rozpuszczalne preparaty doustne mają gorzki smak.

U około 1/3 pacjentów stosowanie tryptanów w monoterapii nie
eliminuje bólów głowy.21 Jeśli początkowa dawka jest nieskuteczna,
należy ją zwiększyć w dopuszczalnych granicach (tab. 2). Gdy pod-
czas dwóch napadów bólów głowy odpowiednio dobrana dawka
tryptanu jest nieskuteczna lub powoduje nieakceptowalne działania
niepożądane, należy rozważyć zastosowanie innej postaci leku lub
zmianę na inny tryptan.29 Gdy leczenie doustnymi tryptanami jest
nieskuteczne, należy przede wszystkim rozważyć postać podskórną
sumatryptanu. Jeśli leczenie tryptanem podawanym w monoterapii
nadal jest nieskuteczne, należy dołączyć leki przeciwwymiotne lub
niesteroidowe leki przeciwzapalne.23,30 U ok. 1/3 pacjentów leczonych
tryptanami po początkowym sukcesie terapeutycznym następuje
nawrót bólu głowy.

Leki te są przeciwwskazane u pacjentów ze źle kontrolowanym
nadciśnieniem tętniczym, ciężkim upośledzeniem czynności wątro-
by lub nerek lub migreną podstawną czy hemiplegiczną (rzadko spo-
tykane postaci migreny z aurą). Pacjenci z rozpoznaną chorobą nie-
dokrwienną serca
(w przebiegu procesu miażdżycowego) lub dławicą naczynioskurczo-
wą nie powinni stosować tryptanów. Powinno się unikać ich stoso-
wania także u pacjentów, u których ryzyko wystąpienia choroby
wieńcowej, ocenione na podstawie analizy czynników ryzyka, jest wy-
sokie. Jeśli pomimo obecności istotnych czynników ryzyka choroby
wieńcowej rozważane jest zastosowanie tryptanów, przed rozpoczę-
ciem leczenia należy przeprowadzić ocenę kardiologiczną pacjenta.31

Kobiety w wieku rozrodczym stanowią większość wśród pa-
cjentów przyjmujących tryptany, dlatego ważne jest ustalenie bez-
pieczeństwa stosowania tej grupy leków w czasie ciąży. Dostępne
dane pozwalają wykluczyć możliwość dużego wzrostu ogólnego ry-
zyka występowania wad wrodzonych płodu w wyniku ekspozycji
na sumatryptan w pierwszym trymestrze ciąży, ale nie można na
ich podstawie wykluczyć możliwości małego lub umiarkowanego
wzrostu ryzyka.32,34 Ryzyko ekspozycji jest prawdopodobnie bar-
dzo małe, ale z powodu niepełnych danych tryptany nie powin-

ny być rutynowo stosowane przez kobiety w ciąży. W przypadku
kobiet, u których występują ciężkie bóle głowy, a inne metody le-
czenia są nieskuteczne, korzyści wynikające z zastosowania tryp-
tanów mogą przewyższać ryzyko.

Przepisując tryptany, lekarze powinni zdawać sobie sprawę
z możliwości wystąpienia kilku interakcji lekowych (tab. 2). Tryp-
tany nie powinny być stosowane w ciągu 24 h po podaniu ergota-
miny lub jej pochodnych. W 2006 r. komitet doradczy FDA
ostrzegł przed możliwością wystąpienia zespołu serotoninowego
podczas stosowania tryptanów łącznie z selektywnymi inhibitora-
mi wychwytu zwrotnego serotoniny lub selektywnymi inhibito-
rami wychwytu zwrotnego noradrenaliny.35 Migrena często wystę-
puje u pacjentów z chorobami afektywnymi, tak więc konieczność
jednoczesnego leczenia obydwu schorzeń nie należy do rzadkości.

Pacjenci rozpoczynający leczenie tryptanem powinni po kilku
miesiącach stosowania leku zgłosić się na wizytę kontrolną, w czasie
której lekarz oceni częstość występowania bólów głowy oraz stopień
odpowiedzi na lek, czas jej trwania oraz stałość. Aby uniknąć bólów
głowy spowodowanych nadużywaniem leku, należy ograniczyć jego
stosowanie do ok. 2 dni w tygodniu.26 U pacjentów z częstymi bóla-
mi głowy tryptany powinny być stosowane łącznie z leczeniem pro-
filaktycznym. W większości przypadków najlepszą metodą monito-
rowania leczenia jest prowadzenie przez pacjenta dzienniczka bólów
głowy. Może on również pomóc w ustaleniu czynników wywołują-
cych migrenę.36 Wzór prostego dzienniczka obserwacji bólów głowy
można znaleźć na stronie internetowej American Headache Society
pod adresem www.americanheadachesociety.org.

W porównaniu z innymi metodami leczenia migreny koszt
większości tryptanów jest wysoki. Średnia cena hurtowa jednej
oryginalnej tabletki tryptanu wynosi od 23 do 31 dol.37 Obecnie
dostępna jest jednak generyczna postać sumatryptanu, a cena
hurtowa za tabletkę wynosi zaledwie 2,55 dol.37 W niektórych kra-
jach, ale nie na terenie Stanów Zjednoczonych, kilka preparatów
tryptanów dostępnych jest bez recepty. [W Polsce pacjent płaci za
jedną tabletkę sumatryptanu w zależności od dawki ok. 4,5-8 zł. In-
ne tryptany mają stałą cenę, ponieważ nie są jeszcze dopuszczone
preparaty generyczne. W naszym kraju pacjent nie może kupić
tryptanów bez recepty, ale np. w Wielkiej Brytanii sumatryptan
w dawce 50 mg jest dostępny w sprzedaży bez recepty – przyp. red.]

Działania niepożądane
Częstym zdarzeniem niepożądanym występującym podczas stoso-
wania tryptanów jest tzw. zespół tryptanowy (in. doznania trypta-
nowe [triptan sensations]), obejmujący parestezje, uczucie gorąca
i łagodne, przemijające uczucie gniecenia w gardle lub klatce
piersiowej.38 W jednym badaniu klinicznym przedstawione powy-
żej objawy były zgłaszane przez prawie połowę pacjentów otrzy-
mujących sumatryptan podskórnie i przez ok. 1/4 pacjentów przyj-
mujących ten lek doustnie. Wspomniane działania mogą być
częściej spotykane u kobiet i młodszych pacjentów. Niekiedy ob-
jawy można złagodzić, zmieniając stosowany tryptan na inny lub
zmieniając drogę podania. Niektóre łagodne powikłania, zwłasz-
cza objawy ze strony ośrodkowego układu nerwowego, jak senność
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i osłabienie, mogą stanowić cechy napadu
migrenowego, które uwidaczniają się po sku-
tecznym leczeniu bólu głowy.39

Dla pacjentów i lekarzy niepokojący mo-
że być ucisk w gardle lub klatce piersiowej
pojawiający się w czasie leczenia tryptanami.
U większości pacjentów z takimi objawami
badania nie ujawniają elektrokardiograficz-
nych lub innych cech zmniejszonej perfuzji
mięśnia sercowego, tak więc w większości
przypadków ból nie jest spowodowany skur-
czem naczyń wieńcowych.

Podczas stosowania tryptanów obserwo-
wano poważne powikłania sercowo-naczy-
niowe, w niektórych przypadkach zakończo-
ne zgonem. U większości zmarłych
pacjentów, u których podejrzewano, że przy-
czyna zgonu była związana ze stosowaniem
tryptanów, występowały czynniki ryzyka ser-
cowo-naczyniowego, a w badaniu pośmiert-
nym stwierdzono chorobę wieńcową. Auto-
rzy jednego badania oszacowali, że wskaźnik
poważnych powikłań sercowo-naczyniowych
wynosił <1 na 4 mln zastosowań leku.40

W badaniu kohortowym obejmującym pra-
wie 64 tys. pacjentów z migreną stosujących
tryptany w zalecanych dawkach nie stwier-
dzono związku pomiędzy stosowaniem tych
leków a występowaniem zespołów wieńco-
wych.41 W konsensusie opracowanym przez
panel ekspertów American Headache Socie-
ty stwierdzono, że objawy ze strony klatki
piersiowej związane ze stosowaniem trypta-
nu „nie miały poważnego charakteru i nie
można ich było wyjaśnić obecnością niedo-
krwienia”; zaobserwowano także, że „zarów-
no w badaniach klinicznych, jak i w prakty-
ce klinicznej częstość występowania
poważnych powikłań sercowo-naczyniowych
podczas leczenia tryptanami wydaje się nie-
zwykle mała”.31

Problemy wymagające wyjaśnienia
Podobnie jak w przypadku innych leków
stosowanych w ostrych napadach migreny
nadużywanie tryptanów może nasilać ból
głowy, co powoduje przyjmowanie jeszcze
większych dawek leku. Większość eksper-
tów zaleca, aby nie stosować leków z tej gru-
py częściej niż 2 dni w tygodniu. Wielu pa-
cjentów zgłasza jednak częste, ograniczające
aktywność bóle głowy, występujące pomimo
intensywnego leczenia profilaktycznego.Su
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Piśmiennictwo:

W tych przypadkach częstsze stosowanie tryptanów może być
uzasadnione, gdyż nadal brakuje wiarygodnych danych na temat
dawek progowych, powyżej których mogą pojawiać się bóle gło-
wy, i indywidualnej podatności na wystąpienie tego powikłania.42-

43 Wydaje się, że u osób, u których bóle głowy występują rzadko,
stosowanie tryptanów nie prowadzi do progresji migreny.44

U ok. 30% pacjentów, którzy doświadczają aury migrenowej,
tryptany nie przedłużają czasu jej trwania, nie wiadomo natomiast,
czy podanie leku w czasie aury wpływa na jego skuteczność. Nie
jest znany optymalny czas zastosowania tryptanu w odniesieniu do
aury migrenowej.45,46 Pacjenci, u których ona występuje, powinni
samodzielnie wypróbować, w którym momencie przyjęcie trypta-
nów jest najskuteczniejsze.

Zainteresowano się również zastosowaniem tych leków w lecze-
niu profilaktycznym. W wielu badaniach sprawdzano skuteczność
codziennego przyjmowania ustalonych dawek tryptanów w pre-
wencji wysoce przewidywalnych ataków migreny, np. pojawiają-
cych się w czasie menstruacji.47,48 Wykazano niewielkie korzyści
z takiej terapii w porównaniu z placebo, ale długoterminowy
współczynnik korzyści do ryzyka nie został określony. Żaden
z tryptanów nie został dopuszczony przez FDA do stosowania
w ramach leczenia profilaktycznego.

Wytyczne
Wytyczne U.S. Headache Consortium Guidelines z 2000 r. zaleca-
ją stosowanie tryptanów w leczeniu początkowym ostrych ataków
migreny u pacjentów z bólami głowy o nasileniu umiarkowanym
do znacznego oraz u pacjentów z łagodniejszymi bólami głowy,
które nie ustąpiły po zastosowaniu leczenia nieswoistego. W przy-
padku bólów głowy o mniejszym nasileniu, w których leczeniu
skuteczne były niesteroidowe leki przeciwzapalne lub leki prze-
ciwbólowe stosowane w skojarzeniu z kofeiną, wytyczne zalecają
kontynuowanie tego leczenia.26

Wytyczne American College of Physicians i American Acade-
my of Family Practice z 2002 r. (obecnie nieaktualne) zalecały sto-
sowanie niesteroidowych leków przeciwzapalnych jako leczenia
pierwszego rzutu u większości pacjentów i podawanie leków prze-
ciwwymiotnych pacjentom, u których występują nudności i wy-
mioty. Tryptany zostały uznane za leczenie alternatywne, gdy
niesteroidowe leki przeciwzapalne są nieskuteczne.49

Wytyczne European Federation of Neurological Society z 2009 r.
zalecają stosowanie w leczeniu ostrych napadów migreny zarówno

tryptanów, jak i niesteroidowych leków przeciwzapalnych i sugeru-
ją, że leczenie można poprzedzić stosowaniem metoklopramidu lub
domperydonu (niedostępny w Stanach Zjednoczonych [ani w Pol-
sce – przyp. red.]). W przypadku bardzo ciężkich napadów zalecane
jest dożylne podanie kwasu acetylosalicylowego [postać niedostępna
w Polsce – przyp. red.] lub podskórne podanie sumatryptanu.50

Zalecenia
W opisanym na początku artykułu przypadku uzasadnione wyda-
je się doustne podanie tryptanu. Pacjentka nie zaobserwowała
trwałych korzyści z leczenia niesteroidowymi lekami przeciwza-
palnymi ani z terapii skojarzonej opartej na lekach przeciwbólo-
wych, natomiast po podskórnym podaniu sumatryptanu ból z to-
warzyszącymi nudnościami ustąpił całkowicie. Prawdopodobnie
tryptany stosowane doustnie również okażą się skuteczne. Zgła-
szane przez pacjentkę objawy ze strony klatki piersiowej są ele-
mentem zespołu tryptanowego; podczas stosowania tryptanów
w postaci doustnej prawdopodobieństwo ich występowania jest
mniejsze. U młodych, zdrowych pacjentów, u których ryzyko wy-
stępowania chorób układu krążenia jest małe, zgodnie ze straty-
fikacją ryzyka nie ma konieczności wykonywania badań kardio-
logicznych przed włączeniem leczenia tryptanami.

Ze względu na niższy koszt przepisałabym pacjentce gene-
ryczną postać sumatryptanu w dawce 50 mg lub 100 mg, zaleca-
jąc przyjmowanie leku jak najwcześniej, zanim ból głowy się na-
sili. Zaleciłabym chorej ograniczenie stosowania leku do 2 dni
w tygodniu i prowadzenie dzienniczka obserwacji częstości i cech
charakterystycznych bólów głowy oraz odpowiedzi na leczenie.
Umówiłabym pacjentkę na wizytę kontrolną za kilka miesięcy
w celu oceny rezultatów leczenia. Jeśli występowałyby działania
niepożądane sumatryptanu lub lek był nieskuteczny, zaleciłabym
zastosowanie innego leku z tej grupy.

Oświadczenie
Nie zgłoszono konfliktu interesów.
Informacje na temat ujawnienia konfliktów interesów autorki są dostępne wraz
z pełną wersją niniejszego artykułu na stronie internetowej NEJM.org.
Autorka dziękuje dr. Thomasowi Wardowi za recenzję wcześniejszej wersji artykułu.

Adres do korespondencji: Dr. Elizabeth Loder, John R. Graham Headache Center,
Faulkner Hospital, Boston, MA 02130, USA. E-mail: eloder@partners.org.

From The New England Journal of Medicine 2010;363:63-70. Translated and reprin-
ted in its entirety by permission of the Massachusetts Medical Society. Copyright
2010 © Massachusetts Medical Society. All Rights Reserved.
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Pierwszym lekiem z grupy tryptanów, zsyntetyzowanym
w latach 70. ubiegłego wieku, a wprowadzonym na rynek

na początku lat 90., był sumatryptan. W następnych latach
wprowadzano kolejne leki z tej grupy, a badania kliniczne
wskazywały na ich wysoką skuteczność w doraźnym leczeniu

napadów migreny. Dowiedziono, że po ich zastosowaniu migre-
nowy ból głowy i towarzyszące mu objawy autonomiczne ustę-
pują szybciej niż po ergotaminie lub klasycznych lekach prze-
ciwbólowych. Od ponad 20 lat tryptany uznawane są za złoty
standard w leczeniu napadów migreny. Przeprowadzono kilka-
set poprawnych merytorycznie porównawczych badań klinicz-
nych, dowodzących skuteczności tryptanów i wyższości jednych
leków z tej grupy nad innymi. Niestety, niewiele było badań po-
równujących tryptany z innymi lekami, zwłaszcza z niesteroido-
wymi lekami przeciwzapalnymi.

W prezentowanym artykule dokonano podsumowania do-
stępnych wyników badań wieloośrodkowych i doświadczeń
klinicznych. Wprawdzie tryptany nadal uznawane są za leki
pierwszego wyboru w leczeniu silnego napadu migreny, jednak
ich pozycja nie jest już tak silna jak sądzono w minionych la-
tach. Wiadomo bowiem, że u ponad 1/3 chorych są one nie-
skuteczne, a u części skuteczność jest niewielka i po kilku go-
dzinach ból powraca. W wielu krajach, w tym także w Polsce,

Komentarz:
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koszt tych leków nadal jest wysoki. Sytuacji nie zmieniają no-
we formy farmaceutyczne tryptanów. Udokumentowano ponad
wszelką wątpliwość, że u wielu chorych skuteczność niestero-
idowych leków przeciwzapalnych w postaci szybko działającej
w połączeniu z lekami przeciwwymiotnymi jest podobna do
skuteczności tryptanów.

Autorka artykułu wspomina o doniesieniach, że nie wszyst-
kie dane o efektywności tryptanów były publikowane. To nie-
pomyślne wiadomości, nakazujące zachowanie dystansu do da-
nych o sile działania tych leków. Nie zmienia to jednak sytuacji,
że u wielu chorych tryptany pozostają jedyną skuteczną meto-
dą zwalczania napadu choroby. W artykule poruszono także
problem rzadko spotykanego i przez to mało znanego zespołu
serotoninowego, który może wystąpić u osób przyjmujących
równocześnie inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny. W le-
czeniu profilaktycznym migreny ta grupa leków przeciwdepre-
syjnych jest rzadko stosowana z uwagi na ich niewielką sku-
teczność. Trzeba jednak pamiętać, że migrena może
współistnieć z wieloma chorobami, w tym afektywnymi, w któ-
rych często stosuje się te leki.

Wielu chorych na migrenę nadużywa leków przeciwbólo-
wych, dotyczy to w mniejszym stopniu również tryptanów.
Prowadzone badania dowiodły, że leki te nie znajdują zastoso-
wania w leczeniu profilaktycznym migreny, z wyjątkiem migre-
ny menstruacyjnej, w której z powodzeniem stosowane są
preparaty o długim czasie działania, takie jak naratryptan i fro-

watryptan. Podawane są one jedynie w okresie okołomiesiącz-
kowym. Preparaty te nie są dostępne na naszym rynku.

Pomimo prowadzonej wśród lekarzy w wielu krajach kam-
panii informacyjnej tryptany nie stały się najczęściej przepisy-
wanymi lekami przeciwmigrenowymi. Jednym z powodów,
poza wysoką ceną, jest obawa przed wystąpieniem zespołu
tryptanowego, inaczej zwanego także doznaniami tryptanowy-
mi (triptan sensations), czyli m.in. nagłego uczucia gniecenia
i dyskomfortu w klatce piersiowej i gardle, ciążenia w głowie.
Nie zmieniły tego argumenty o łagodnym charakterze i szybkim
ustępowaniu tych objawów. Lęk przed możliwością wywołania
zawału mięśnia sercowego, przy jednoczesnym kategorycz-
nym zakazie stosowania tych leków u osób z chorobami ukła-
du krążenia, skutkował rzadszym jego przepisywaniem pa-
cjentom >45. r.ż.

Obecnie dysponujemy kilkoma preparatami generyczny-
mi, będącymi odpowiednikami oryginalnego preparatu zawie-
rającego sumatryptan. Są one znacznie tańsze, a przez to
szerzej dostępne. Nie należy jednak zapominać o głównym
przesłaniu artykułu – tryptany, choć najskuteczniejsze, wciąż
pozostają tylko alternatywą dla niesteroidowych leków prze-
ciwzapalnych. Faktu tego nie zmieni zapewne także wprowa-
dzenie w najbliższym czasie nowszych leków – antagonistów
peptydu zależnego od genu kalcytoniny, o czym świadczą
pierwsze wyniki kontrolowanych badań z randomizacją i za-
stosowaniem placebo.
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W niniejszym zeszycie „Osteoporoza i choroby metaboliczne kości” przedstawiamy tłumaczenia 
najnowszych artykułów na temat osteoporozy, które ukazały się w czasopiśmie „Current Osteoporosis 
Reports”, a także „Wytyczne w sprawie diagnostyki osteoporozy – oceny ryzyka złamania w Polsce,                    
III Środkowo Europejskiego Kongresu Osteoporozy i Osteo- artrozy, XV Zjazdu Polskiego Towarzystwa 
Osteoartrologii i Polskiej Fundacji Osteoporozy” (Kraków 2009). Wybrane tłumaczenia artykułów dotyczą 
witaminy D, osteomalacji, osteoporozy u kobiet młodych oraz starszych, wertebroplastyki z kifoplastyką 
oraz choroby Pageta. Gorąco zachęcam do ich lektury i udziału w Programie Edukacyjnym.

dr hab. n. med. Edward Czerwiński

OSTEOPOROZA I CHOROBY METABOLICZNE KOŚCI
pod redakcją dr. hab. n. med. Edwarda Czerwińskiego
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