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Ravijuhend on valminud vastavalt Eesti ravijuhendite koostamise késiraamatule
(www.ravijuhend.ee).

Teadusliku téenduse kvaliteet (Balshem 2011)’

Korge V&ib olla viga kindel, et sekkumise tegelik mdju on véga ldhedane
uuringutes antud hinnangutele.

Modddukas V&ib olla mdddukalt kindel, et sekkumise tegelik mdju on ldhedane
uuringutes antud hinnangutele, kuid see voib ka oluliselt erineda.

Madal Ei saa olla kindel sekkumise mojule antud hinnangutes, tegelik moju
vOib hinnangutest oluliselt erineda.

Viéga madal Ei saa iildse kindel olla sekkumise mojule antud hinnangutes, tegelik
moju on tdendoliselt hinnangutest oluliselt erinev.

Soovituse tugevus ja suund (Guyatt 2008)’

Tugev soovitus teha Soovituse tugevus peegeldab seda, kui kindel voib olla, et
O sekkumisest saadav kasu iiletab voimaliku kahju.

Soovituse tugevuse madravad jargmised tegurid:

- soovitud ja soovimatu toime vahelise erinevuse suurus;
Soovitus pigem teha - teadusliku tdenduse kvaliteet;

- patsientide eelistuste varieeruvuse maér;

V - ressursikulu.

Tugev soovitus antakse, kui on kindel, et enamik hésti
informeeritud patsiente otsustaksid kdnealuse sekkumise

Soovitus pigem mitte teha
kasuks.

X

Norga soovituse puhul on ette nédha, et patsiendi

suhtumine sekkumise valikusse soltub isiklikest vddrtustest ja
eelistustest, ning arst peab olema kindel, et neid on arvestatud.
Tugev soovitus mitte teha
Tugev soovitus on véljendatud sonadega ,,tehke,
Q kasutage®, ndrk soovitus véljenditega ,,v0ib teha,

kaaluge tegemist*.

Hea tava suunised

/ Ravijuhend sisaldab suuniseid, mis pdhinevad ravijuhendi to6riihma liikkmete
( kliinilisel kogemusel ja mis vdivad olla praktikas abiks parima ravitulemuse
, saamisel.

! Balshem, H., Helfand, M., Schiinemann, H.J., Oxman, A.D., Kunz, R., Brozek, J., et al. GRADE guidelines: 3. Rating the
quality of evidence. J Clin Epidemiol. 2011; 64 (4): 401-6.

2 Guyatt, G.H., Oxman, A.D., Vist, G.E., Kunz, R., Falck-Ytter, Y., Alonso-Coello, P., et al. GRADE: an emerging
consensus on rating quality of evidence and strength of recommendations. BMJ. 26. 2008; 336 (7650): 924-6.
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Lithendid

ARB Angiotensiin-II-retseptori blokaator, ingl angiotensin II receptor blocker
CI Usaldusvahemik, ingl confidence interval
KKB Kaltsiumikanalite antagonist, ingl calcium channel blocker
Peavalu ravimite liigtarvitamisest (ravimitekkene peavalu, RHK-10 G44.4),
MOH . o
ingl medication overuse headache
MSPVR Mittesteroidne pdletikuvastane ravim, ingl non-steroidal anti-inflammatory drug
NPV Negatiivne ennustav vaartus, ingl negative predictive value
OR Sansside suhe, ingl odds ratio
PICO- Patsient/sihtriihm-sekkumine-vordlus-tulemus-néitaja, ingl patient/population-
meetod intervention-comparison-outcome
PPV Positiivne ennustav véartus, ingl positive predictive value
RCT Juhuslikustatud kontrolliga uuring, ingl randomized controlled trial
RR Riskide suhe, ingl relative risk
Serotoniini ja noradrenaliini tagasihaarde inhibiitor,
SNRI . ] . . P
ingl serotonin—norepinephrine reuptake inhibitor
SoKo/ Soovituse kokkuvdtte(tabel), ingl evidence to decision table
SoKo-tabel
ToKo/ Tdenduse kokkuvotte(tabel), ingl summary of findings table

ToKo-tabel




Moisted

Angiotensiin-II-
retseptori blokaator
(ARB)

Angiotensiin-II-retseptorit blokeeriv antihiipertensiivne ravim. Teatud
ARB-idel on migreeni ennetav toime.

Antiemeetikum

Iiveldus- ja oksendamisvastase toimega aine

Antikonvulsant

Aju mediaatorsiisteemidesse toimiv epileptiliste hoogude vastane ravim.
Teatud antikonvulsantidel on migreeni ennetav toime.

Auraga migreen

Auraga migreen on paroksiismaalne neuroloogiline hdire, mis avaldub
4-72 tundi kestvate episoodidena. Auraga migreeni iseloomustavad

alla tihe tunni kestvad, korduvad ja tdielikult médduvad ithepoolsed
visuaalsed, sensoorsed vdi teised neuroloogilised siimptomid, mis
arenevad jark-jargult, minutite jooksul. Aurale jairgneb enamasti peavalu
ja teised migreenile iseloomulikud siimptomid (vt aurata migreen).

Aurata migreen

Aurata migreen on paroksiismaalne neuroloogiline hdire, mis avaldub
4-72 tundi kestvate episoodidena. Migreenihoogu iseloomustab
ihepoolne peavalu lokalisatsioon, valu pulseeriv iseloom ja mdddukas
kuni tugev intensiivsus, fiiiisilise koormuse talumatus, iiveldus ja/

vOi oksendamine ning fotofoobia (valgustundlikkus) ja fonofoobia
(helitundlikkus).

CGRP-vastane

Kaltsitoniini geeniga seotud peptiidi (ingl calcitonin gene-related

monoklonaalne peptide ehk CGRP) vai selle retseptori antagonist. Migreeni ennetavad

antikeha ravimid.

Dit Serotoniini 5-HT1F-retseptori alamliigi agonist, migreeni suukaudne
itaan

hooravim

Episoodiline migreen

Migreen, mille puhul esineb peavalupédevi vahem kui 15 paeval kuus.
Saab eraldi jaotada madala sagedusega (1-9 péeval kuus) ja korge
sagedusega (10—14 pdeva kuus) episoodiliseks migreeniks.

Viikesemolekulaarne kaltsitoniini geeniga seotud peptiidi (CGRP)

Gepant retseptori antagonist, migreeni suukaudne ravim
Intramuskulaarne Lihasesisene
Intranasaalne Ninakaudne
L. . Antihiipertensiivne ravim, mis blokeerib kaltsiumioonide sisenemise
Kaltsiumikanali - .. L . .
X miiokardi ja arterite lihasrakkudesse. Teatud KKB-del on migreeni
antagonist (KKB)

ennetav toime.




Krooniline migreen

Mittekardio-
selektiivne
beetablokaator

Mittesteroidne
poletikuvastane
ravim (MSPVR)

Monoteraapia

Botulismitoksiin A

Paratsetamool

Peavalu ravimite
liigtarvitamisest
(ravimitekkene
peavalu, RHK-10
G44.4)

Poliiteraapia

Serotoniini-
noradrenaliini
tagasihaarde
inhibiitor (SNRI)

Subkutaanne

Triptaan

Tritsiikliline
antidepressant

Episoodilisest migreenist vdi primaarselt kroonilisena tekkiv migreen.
Peavalu esineb viahemalt kolme kuu viltel 15 voi enamal paeval
kuus, millest kaheksal pdeval vastab peavalu migrenoosse peavalu
kriteeriumidele.

Beeta-1- ja beeta-2-adrenoretseptori suhtes vordset afiinsust omav
beetablokaator. Teatud mittekardioselektiivsetel beetablokaatoritel on
migreeni ennetav toime.

Laialdaselt kasutatav valuvaigistavate, palavikku alandavate ja
pdletikuvastaste ainete rithm, mille hulka kuuluvad salitsiitilhappe
derivaadid, 4ddikhappe derivaadid, oksikaamid, propioonhappe
derivaadid, N-ariiiilantraniilhappe derivaadid, selektiivsed
tsiiklookstigenaas-2 (COX-2) inhibiitorid jt

Ravi iihe ravimiga

Clostridium botulinum’i toodetav neurotoksiin. Rekombinantset
botulismitoksiini A kasutatakse kroonilise migreeni ennetuses.

Valu- ja palavikuvastane ravim, mis inhibeerib prostaglandiinide
stinteesi

Kroonilise iseloomuga sekundaarne peavalusiindroom, mis areneb
enamasti migreeni vOi pingetiilipi peavalu taustal analgeetiliste jt
ravimite liigtarvitamise foonil. Ravimitekkese peavalu (ingl medication
overuse headache, MOH) korral esineb peavalu vihemalt 15 voi
enamal péeval kuus ning patsient tarvitab vahemalt 10—15 péeval kuus
(olenevalt ravimiklassist) peavalu hooravimeid.

Ravi mitme ravimiga

Serotoniini ja noradrenaliini tagasihaaret presiinaptilisse membraani
pérssiv ja nende kontsentratsiooni siinapsipilus suurendav
antidepressiivse toimega ravim

Nahaalune

Serotoniini 5-HT1B/1D-retseptori alamliigi agonist, mida kasutatakse
migreeni hooravis

Tritstiklilise molekulaarse struktuuriga ravim, mis moduleerib mitme
neuromediaatori taset nédrvisiisteemis ja millel on annusest soltuvalt eri
toime, sh migreeni ennetav toime




Sissejuhatus

Primaarsed ehk esmased peavalud on sage neuroloogiliste haiguste rithm.
Primaarsete peavalude pohjus ei ole iikski muu haigus vd&i tervisehdire
(1). Primaarsetel peavaludel on erinevad, kuigi mitte 15puni teadaolevad
patofiisioloogilised ~ mehhanismid.  Primaarsete  peavalude  esinemine
iildrahvastikus ja sellega kaasnev haiguskoormus on suur (2).

Primaarsete peavalude hulka kuuluvad (3):

* migreen;

* pingetiilipi peavalu;

* trigeminaalsed autonoomsed peavalud;
* muud primaarsed peavalud.

Eestis 2016. aasta jaanuarist kuni 2017. aasta maini Tartu linnas ja Tartu
maakonnas 20—64-aastaste tdiskasvanute seas tehtud uuringus leiti, et esmaste
peavalude aastane levimus Eestis on jargmine: kdik peavalud 41,0%, migreen
17,7%, pingetiilipi peavalu 18,0%, trigeminaalautonoomsed tsefalalgiad 0,4%,
muud primaarsed peavalud 2,5% ja krooniline igapédevane peavalu 2,7% (4).
Eesti Haigekassa raviarvete analiiiisi kohaselt oli 2021. aastal 12 907 inimest,
kelle raviarvel oli mérgitud pohi- v3i kaasuva diagnoosina migreen (RHK-10
kood G43). Patsiente, kelle raviarvel oli mérgitud pdhi- voi kaasuva diagnoosina
migreen vOi véljastatud vdhemalt iiks retsept iikskoik millisele triptaanile
(frovatriptaan, risatriptaan, sumatriptaan, zolmitriptaan) oli 15 859.

Migreen on paroksiismaalne krooniline haigus, mis avaldub migreenihoogudena
(5). Migreeni kaks peamist vormi ehk fenotiilipi on auraga ja aurata migreen (3).

Migreen jaotatakse sageduse jargi omakorda episoodiliseks ja krooniliseks
migreeniks (3).

Ravijuhendi koostamise vajadus

Migreen on ddrmiselt suure haiguskoormusega neuroloogiline seisund, seda
eriti tooealises rahvastikus. Vaatamata laiale levimusele, tiiiipilisele kliinilisele
pildile ja haiguskulule jadb migreen sageli korrektselt diagnoosimata, nii
patsiendi- kui ka tervishoiusiisteemipoolsetel pdhjustel. Uhiskonnas ja sageli
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ka tervishoiusiisteemis valitseva migreeni tosidust alahindava hoiaku tSttu ei
pOorata migreeniga patsientide siimptomitele piisavalt tdhelepanu. Korrektselt
diagnoosimata migreen pohjustab patsientidele lisaks valele ravikésitlusele sageli
ebavajalikke uuringuid ja suunamisi. Tervishoiusiisteemipoolsete takistuste
tottu poordub suur osakaal migreeniga patsiente eneseravi suunas. Hilinenud ja/
vOi vale ravi siivendab oluliselt patsientide migreenist tingitud puuet ja iildist
haiguskoormust, pdhjustades seega olulist lisakulu nii patsientidele kui ka
tihiskonnale tervikuna.

Eestis pole migreeni tdenduspdhiseid ravijuhendeid seni avaldatud. Eesti
migreeni ravijuhendi eesmidrk on koondada peavalupatsiente késitlevaile,
valdavalt esmatasandi arstidele jm spetsialistidele olulist tdenduspdhist teavet
kittesaadavaks ja praktikas holpsalt kasutatavaks dokumendiks. Migreeni
korrektse késitluse huvides on juhendis pdoratud tihelepanu nii diagnostika,
jélgimise kui ka esmatasandil kittesaadavate ravivoimaluste kirjeldamisele.
Soovituste koostamisel on arvesse voetud ravimite moistliku kasutamise
pohimotteid ja ravimite kéttesaadavuse aspekte. Teadvustades migreeni
sotsiaalmajanduslikku  mdju, adresseerib juhend ka migreenipatsientide
elukvaliteedi hindamise vajalikkust ning tervishoiukorralduslikke kiisimusi, mh
patsiendi peavaluspetsialistile suunamist.

Ravijuhendi késitlusala ja sihtriihm

Ravijuhend on moeldud kasutamiseks perearstidele ja -0dedele ning
ambulatoorses neuroloogias tOdtavatele tervishoiutdotajatele, valuravi-
spetsialistidele, psiihhiaatritele, apteckritele.

Ravijuhend hdlmab migreenikahtluse voi -diagnoosiga tdiskasvanuid (vanuses >
18 eluaastat) esmatasandil jm ambulatoorses (eri)arstiabis, samuti apteegis.

Ravijuhend késitleb jargmiseid teemasid:

* migreeni diagnoosimise kriteeriumid,

* migreeni raviefekti jalgimine (paevik);

* migreeni hooravi farmakoteraapia;
 migreeni profiilaktiline farmakoteraapia;
* patsiendi suunamine peavaluspetsialistile.
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Ravijuhend ei kisitle jargmiseid teemasid:

* migreeni mittefarmakoloogiline ravi;

* migreen lastel ja noortel;

* migreen raseduse ajal;

* migreen eakatel;

* migreeni erivormid;

* pingetiilipi peavalu;

* trigeminaalautonoomsed tsefalalgiad;

* muud primaarsed peavalud;

+ sekundaarsed peavalud (sh MOH);

 migreeni kisitlus kiirabi- ja EMO-olukorras;

* migreeni tiisistused;

* migreeni statsionaarne ravi;

+ alternatiivsed ja tdiendavad ravivotted.

Ravijuhendi soovitused lédhtuvad tdenduspdhiste uuringute tulemustest ja
kliinilisest praktikast. Ravijuhend ei asenda tervishoiutdodtaja individuaalset
vastutust teha Oigeid raviotsuseid konkreetsest patsiendist l&htudes. Koik
soovitused ei pruugi koigile patsientidele sobida.

Migreeni diagnoosimine

Eestis ravijuhendi valmimise ajal kehtivas rahvusvahelises haiguste
klassifikatsiooni 10. versioonis (RHK-10) on migreeni diagnoosikoodid
jaotise G43 all. Niiiidisaegne arusaam migreeni jaotusest ja selle detailsed
diagnoosikriteeriumid on paremini esitatud peavalude rahvusvahelises
klassifikatsioonis International Classification of Headache Disorders (ICHD)-
3 (3). Rahvusvahelises haiguste klassifikatsiooni 11. versioonis (RHK-11) on
migreeni klassifikatsiooni oluliselt niiiidisajastatud.

Migreeni diagnoosimine pdhineb kliinilise intervjuu raames voetaval detailsel
anamneesil (peavalude sagedus, intensiivsus, lokalisatsioon, iseloom, kaasuvad
stimptomid, peavalusid provotseerivad ja leevendavad tegurid) ja neuroloogilisel
labivaatusel ning peavalu sekundaarsete pdhjuste vilistamisel. Migreenikahtlust
voivad lisaks diagnoosikriteeriumitele toetada ka naissugu, peavalude seos
menstruaaltsiikliga, positiivne perekonnaanamnees migreenile ja triptaanide
peavalusid leevendav toime.
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Teiste neuroloogiliste haiguste ja peavalusiindroomide esinemine ei vélista
migreeni. Migreen esineb sagedase komorbiidsusena nditeks epilepsia, rahutute
jalgade siindroomi, unehiire, depressiooni ja drevushdire korral. Tiiiipilise
kliinilise pildi ja ohumérkide (nditeks tugev dkkpeavalu; esmakordne elu
halvim peavalu; mis tahes uus peavalu {ihele jargmistest kriteeriumidest
vastaval patsiendil: vanus > 50 aastat, anamneesis uimastite tarvitamine,
immuunpuudulikkus voi pahaloomuline kasvaja; kiiresti progresseeruv peavalu
(pdevade/nddalatega); kehaasendiga muutuv peavalu; peavaludega samal
ajal tekkinud neuroloogiline defitsiit; peavaluga samal ajal tekkinud palavik;
atlilipiline aura, mis tekib eriti peale Ostrogeene sisaldava preparaadi tarvitamist)
puudumisel ei ole migreeni diagnoosimiseks aju piltdiagnostika vajalik. Migreeni
alavormide (episoodiline v&i krooniline) diagnoosimine eeldab patsiendilt
peavalupédeviku pidamist.

Aurata migreen

Aurata migreen on migreeni sagedasim vorm. Aurata migreen on paroksiismaalne
neuroloogiline hédire, mis avaldub 4-72 tundi kestvate episoodidena. Aurata
migreenile on iseloomulik peavalu iihepoolne lokalisatsioon, valu pulseeriv
iseloom ja mdddukas kuni tugev intensiivsus, fiiiisilise koormuse talumatus,
iiveldus ja/vdi oksendamine ning fotofoobia (valgustundlikkus) ja fonofoobia
(helitundlikkus) (3).

Diagnoosimise kriteeriumid (3):

A. On esinenud vihemalt viis peavaluepisoodi, mis tdidavad kriteeriumid B-st
D-ni.
Peavaluepisoodi kestus on 4—72 tundi (kui valu on ravimata vi ravi on
ebadnnestunud).
B. Peavalu iseloomustab vihemalt kaks jargnevast neljast tunnusest:
1) iihepoolne lokalisatsioon;
2) pulseeriv iseloom;
3) valu moddukas kuni tugev intensiivsus;
4) fiitisilise koormuse taluvuse langus (voi fiiiisilise aktiivsuse véltimine).
C. Peavalu ajal esineb vihemalt iiks jargnevatest:
1) iiveldus ja/vdi oksendamine;
2) valgus- ja helitundlikkus.
D. Ei ole paremini seletatav mdne muu peavalude rahvusvahelise
klassifikatsiooni peavaludiagnoosiga.
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Auraga migreen

Auraga migreeni esineb monevdrra harvem kui aurata migreeni. Auraga
migreeniga patsientidel voib esineda ka aurata migreeniepisoode ja harva ka
aurat ilma jirgneva peavaluta. Auraga migreeni episoodi iseloomustavad alla
ithe tunni kestvad, korduvad ja tdielikult méoduvad ihepoolsed visuaalsed,
sensoorsed voi teised neuroloogilised siimptomid (aura), mis arenevad jark-
jérgult minutite jooksul. Aurale jargneb enamasti peavalu ja teised migreenile
iseloomulikud siimptomid, vt aurata migreen (3).

Diagnoosimise kriteeriumid (3):

A. On esinenud viahemalt kaks episoodi, mis tdidavad kriteeriumid B ja C.
B. Esineb vidhemalt iiks voi mitu jargnevat, tdielikult modduvat aurasiimptomit:
1) visuaalsed;
2) sensoorsed;
3) kdne ja/voi keelelised;
4) motoorsed;
5) ajutiivepoolsed;
6) retinaalsed.
C. Esineb vidhemalt kolm jirgnevast kuuest tunnusest:
1) vihemalt iiks aurasiimptom areneb jark-jargult > 5 minuti jooksul;
2) kaks v0i enam aurasiimptomit esinevad jarjest;
3) iga individuaalne aurasiimptom kestab 5—60 minutit;
4) vahemalt iiks aurasiimptomitest on ,,positiivne (nt skotoomid);
5) vdahemalt iiks aurasiimptom on ithepoolne;
6) auraga kaasneb vai sellele jargneb 60 minuti jooksul peavalu.
D. Ei ole paremini seletatav mdne muu peavalude rahvusvahelise
klassifikatsiooni peavaludiagnoosiga.

Auraga migreeni alavormid

Auraga migreeni alavormid — tiilipiline auraga migreen (sh tiiiipiline
migreeniaura koos peavaluga ja tiiiipiline migreeniaura ilma peavaluta), ajutiive
auraga migreen, hemipleegiline migreen, retinaalmigreen — vairivad mainimist,
kuid selles ravijuhendis neid eraldi ei késitleta. Komplitseeritud juhtumite puhul
on niidustatud neuroloogi (e-)konsultatsioon.
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Krooniline migreen

Krooniline migreen on siindroom, mis areneb episoodilisest migreenist, voi
harvem, on alguses kroonilise kuluga. Migreenihoo kliinilised tunnused
episoodilise ja kroonilise migreeni puhul tavaliselt ei erine, kuigi kroonilise
migreeni korral vdib peavalude iseloom olla erinev. Eristamine toimub hoogude
sageduse alusel (6). Kroonilist migreeni diagnoositakse juhul, kui peavalu esineb
vahemalt kolme kuu viltel 15 voi enamal paeval kuus, millest kaheksal paeval
vastab peavalu migreeni kriteeriumidele (3). Kroonilisest migreenist, nagu ka
teistest peavalusiindroomidest, vdib ravimite liigtarvitamise foonil areneda
paralleelselt peavalu ravimite liigtarvitamisest (ravimitekkene peavalu, MOH).
Sageli esinevad migreenipatsientidel need kaks seisundit samal ajal.

Diagnoosimise kriteeriumid (3):

A. Peavalu (migreeni tiilipi v3i pingetiiiipi) esineb rohkem kui kolme kuu viltel
> 15 péeval ja vastab kriteeriumitele B ja C.

B. Peavalu esineb patsiendil, kellel on esinenud véhemalt viis peavaluepisoodi,
mis tdidavad 1) 3.3.1 Aurata migreeni kriteeriumid B-st D-ni ja/voi
3.3.2 Auraga migreeni kriteeriumid B ja C.

C. Peavalu esineb > 8 pédeval kuus rohkem kui kolm kuud, vastab iihele
jérgmisest:
1) 3.3.1 Aurata migreeni kriteeriumid B-st D-ni;
2) 3.3.2 Auraga migreeni kriteeriumid B ja C.
3) peavalude tekkimisel oli patsiendi arvates tegu migreeniga ja peavalud

allusid ravile triptaani voi tungaltera alkaloidi derivaadiga.

D. Ei ole paremini seletatav mdne muu peavalude rahvusvahelise
klassifikatsiooni peavaludiagnoosiga.
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Ravijuhendi koostamine

Ravijuhendi koostamine

Ravijuhendi koostamise algatas 2020. aasta siigisel Eesti Migreeni ja Peavalu
Patsientide Uhing. Teema vdeti 2021. aasta tddplaani ja moodustati ravijuhendi
toorihm ning sekretariaat (koosseisud on esitatud ravijuhendi alguses).
Toorlihma kaasati asjakohaste kutsealade esindajad, Eesti Haigekassa esindaja
ja patsientide esindaja. Eesti Haigekassa ravijuhendite ndukoda (RJNK) kinnitas
todrithma litkkmete koosseisu 30. mértsil 2021.

Kasitlusala 15pliku versiooni kinnitas RINK 8. juunil 2021. Kaésitlusala sisaldas
14 PICO-formaadis kliinilist kiisimust ja kolme tervishoiukorralduslikku
kiisimust (esitatud ravijuhendi kisitlusalas). T66 kéigus otsustas toorithm
késitlusalasse lisada veel iihe kliinilise kiisimuse. Ravijuhendi kasitlusala,
tdisversioon, tdenduse kokkuvodtte tabelid (ToKo), soovituste kokkuvdtte
tabelid (SoKo), rakenduskava, koostajate huvide deklaratsioonide kokkuvote ja
koosolekute protokollid on kittesaadavad veebiaadressil www.ravijuhend.ee.

Ravijuhendi koostamisel ldhtuti ,,Eesti ravijuhendite koostamise késiraamatu‘
(2021) (7) pohimdtetest. Kliiniliste kiisimuste arutamiseks ja soovituste
sonastamiseks, tervishoiukorralduslikele kiisimustele vastamiseks ja juhendi
muude materjalide (algoritmid, tabelid ja juhendi rakenduskava) arutamiseks
pidas tooriihm kokku seitse tdiskoosolekut ja kuus lithikoosolekut. Peale selle
toimusid koosolekute vahel tooriihma liikmetega veebiarutelud. Iga koosoleku
alguses vaadati 1dbi tooriihma ja sekretariaadi liikmete vdimalike huvide
konfliktide deklaratsioonid ja veenduti otsustajate kallutamatuses. Koosolek oli
otsustusvoimeline, kui kohal oli vdhemalt 3/4 t66riihma liikkmetest. Koosolekute
otsused olid iiksmeelsed.

Soovituste koostamisel arvestati peale teadusliku tdendusmaterjali tugevuse
ka sekkumise kasu tervisele (sh potentsiaalse kasu ja kahju vahekorda) ning
inimeste eelistusi ja védrtushinnanguid. Samuti vOeti arvesse soovitusega
kaasneda voivat inimeste ebavordsesse olukorda jatmist ning voimalusi ja
ressursse soovitatava tegevuse rakendamiseks Eestis. Enne ravijuhendi 16plikku
kinnitamist retsenseerisid ravijuhendit vilised eksperdid ja ravijuhend I&bis
avaliku tagasisideringi. Pérast kinnitamist uuendatakse ravijuhendit asjakohase
teabe lisandumisel voi viie aasta pérast.
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Koos ravijuhendiga koostatakse patsiendimaterjal, mis kasitleb migreeni
diagnoosimist ja farmakoloogilist ravi tdiskasvanutel.

Toendusmaterjali otsimine ja hindamine

Ravijuhendi koostamiseks otsiti tdendusmaterjali ,,Eesti ravijuhendite
koostamise kédsiraamatu® (2020) (7) juhiste jargi. Esmalt otsiti migreeni
kasitlevaid tdenduspohiseid ravijuhendeid. Leitud ravijuhendite kvaliteeti hinnati
struktureeritud instrumendiga AGREE II. Igat ravijuhendit hindas teineteisest
soltumatult kaks sekretariaadi liiget.

Koostatava ravijuhendi (RJ) ,,Migreeni esmane diagnostika ja farmakoteraapia
tdiskasvanutel* jaoks kaardistati ja hinnati instumendiga AGREE II 12 Euroopa
voi rahvusvaheliseerialaorganisatsiooni koostatud ravijuhendit, et leida t6orithma
pistitatud kliiniliste kiisimustega haakuvad soovitused ja nende aluseks olev
teaduslik tdendusmaterjal.

Kaardistatud ja hinnatud ravijuhenditest viis kaasati Eesti ravijuhendi t63sse:

1. National Institute for Health and Care Excellence (uuendatud 2021).
,Headaches in over 12s: diagnosis and management®.

2. European Headache Federation (2019). ,European headache federation
guideline on the use of monoclonal antibodies acting on the calcitonin gene
related peptide or its receptor for migraine prevention®.

3. Bendtsen et al. (2018). ,,Guideline on the use of onabotulinumtoxin A in chronic
migraine: a consensus statement from the European Headache Federation®.

4. Simpson et al. (2016). ,Practice guideline update summary: Botulinum
neurotoxin for the treatment of blepharospasm, cervical dystonia, adult spasticity,
and headache: Report of the Guideline Development Subcommittee of the
American Academy of Neurology*.

5. Scottish Intercollegiate Guidelines Network (2018). ,,Pharmacological
management of migraine*.

Toosse kaasatud ravijuhendites vaadati 1abi koostatava juhendi kasitlusalaga
haakuvad soovitused, nende aluseks olnud teaduslik tdendusmaterjal ning muud
soovituse suunda ja tugevust mdjutanud tegurid.
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Tdendusmaterjali kokkuvdtte koostamiseks tehti lisaks siistemaatilised otsingud
andmebaasis PubMed (vt otsinguprotokollid). Kaasati siistemaatilisi {ilevaateid,
metaanaliiiise ja iiksikuuringuid, eelistades jalgimisuuringutele juhuslikustatud
kontrolliga katseid (RCT). Ravijuhendi koostamisel kasutatud teadusartiklid
on juhendi tekstis viidatud. Sekretariaat koostas iga kliinilise kiisimuse kohta
ToKo tabeli ja SoKo tabeli. ToKo tabelis esitati asjakohaste teadusuuringute
tulemuste kokkuvdte ja tdendatuse astme hinnang. SoKo tabelis esitati
tdendusmaterjali lithikokkuvdte ning huvipakkuva tegevuse/sekkumise soovitud
ja soovimatu moju, patsientide eelistused ja védrtushinnangud, tegevuse/
sekkumise vastuvOetavus ja teostatavus, ressursivajadus, kulutGhusus ning
mdju tervisevdimaluste vordsusele. Kdik tabelid on kéttesaadavad ravijuhendite
veebilehel www.ravijuhend.ee.
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Ravijuhendi soovituste loetelu

Peavaluspetsiifilised diagnostilised kiisimustikud

Migreenikahtlusega patsiendil, kaaluge migreeni diagnoosimiseks
1 v diagnostilise kiisimustiku kasutamist.

Nork positiivne soovitus, vdga madal toendatuse aste

Peavalupievik

Migreenidiagnoosiga patsiendil soovitage ravi jalgimiseks pidada
2 v peavalupdevikut.

Nork positiivne soovitus, vdga madal toendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsiendil eelistage pdeviku pidamisel ravi
3 v jalgimiseks digitaalset peavalupdevikut.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Peavaluspetsiifilised haiguskoormuse hindamise kiisimustikud

Migreenidiagnoosiga patsiendi migreeni haiguskoormuse
hindamiseks kaaluge peavalupéevikule lisaks peavaluspetsiifilise
4 v kiisimustiku kasutamist.

Nork soovitus, vdga madal téendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsiendil eelistage migreeni haiguskoormuse
5 V hindamise kiisimustikest kiisimustikku HIT-6.

Nork soovitus, vdga madal téendatuse aste

Ravimite liigtarvitamisest tingitud peavalu

Migreenidiagnoosiga patsiendil kaaluge ndustamist, et MOH-i

6 V ennetada.

Nork positiivne soovitus, viga madal téendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kes tarvitab hooravimeid, jalgige
/ hooravimite maksimaalset soovituslikku pdevade arvu (paratsetamool
7 (,:) ja MSPVR-id kuni 15 pdeva kuus, muud kuni 10 pieva kuus).

Praktiline soovitus
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Migreenihoo ravi

V)

Episoodilise migreeni diagnoosiga patsiendil kasutage migreenihoo
ravis farmakoteraapiat.

Tugev soovitus, madal téendatuse aste

@

Kroonilise migreeni diagnoosiga patsiendil kasutage migreenihoo
ravis farmakoteraapiat.

Tugev soovitus, viga madal téendatuse aste

10

Migreenidiagnoosiga patsiendil eelistage hooravis triptaani
monoteraapiat.

Nork soovitus, madal téendatuse aste

11

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel migreenihoo ravi suukaudse
triptaaniga ebadnnestub, kaaluge ninasisest v3i nahaalust
manustamisviisi.

Nork soovitus, viga madal téendatuse aste

12

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellele ravi triptaaniga ebadnnestub,
kaaluge hooravis MSPVR-i vdi paratsetamooli monoteraapiat.

Nork soovitus, madal téendatuse aste

13

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel ei ole migreenihoo ravi
monoteraapia piisavat efekti andnud, kasutage poliiteraapiat.

Tugev soovitus, méodukas toendatuse aste

14

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel ei ole migreenihoo ravi
monoteraapia piisavat efekti andnud, kasutage poliiteraapiana
sumatriptaani ja naprokseeni voi frovatriptaani ja deksketoprofeeni
kombinatsiooni.

Tugev soovitus, méodukas toendatuse aste

15

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel ei ole migreenihoo ravi
monoteraapia piisavat efekti andnud ja MSPVR on vastunéidustatud,
kaaluge poliiteraapias risatriptaani ja paratsetamooli voi
zolmitriptaani ja paratsetamooli kombinatsiooni..

Nork soovitus, viga madal toendatuse aste
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16

@

Migreenidiagnoosiga patsiendil kasutage migreenipuhuse iivelduse
ja/voi oksendamise korral antiemeetikumi.

Tugev soovitus, méodukas toendatuse aste

reenihoo ennetav ehk profiilaktiline ravi

17

Q

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel esineb sage episoodiline
migreen (peavalupdevade arv kuus neli voi rohkem), viga sage
episoodiline migreen (peavalupédevade arv kuus 10-14), krooniline
migreen ja/voi migreeni haiguskoormuse kiisimustiku pdhjal mojutab
haigus oluliselt elukvaliteeti (HIT-6 skoor 56 ja rohkem), kasutage
migreeni ennetavat farmakoloogilist ravi.

Praktiline soovitus

18

Q

Migreenidiagnoosiga fertiilses eas naissoost patsienti, kellele on
ndidustatud profiilaktiline ravi, ndustage rasestumisvastase meetodi
ja raseduse planeerimise teemal (vajaduse korral eelnev ravi
korrigeerimine).

Praktiline soovitus

19

Q

Migreenidiagnoosiga patsiendil, 1dhtuge farmakoloogilise ravi
valimisel patsiendi individuaalsetest teguritest, sealhulgas kaasuvatest
haigustest, ravimite koos- ja korvaltoimete profiilist, majanduslikest
vdimalustest ja patsiendi eelistustest.

Praktiline soovitus

20

Q

Episoodilise migreeni diagnoosiga patsiendil kelle peavalupidevade
arv kuus on neli vdi rohkem, kasutage profiilaktiliseks raviks
esmavalikuna topiramaati, amitriptiiliini vdi propranolooli.

Tugev soovitus, méodukas toendatuse aste

21

Episoodilise migreeni diagnoosiga patsiendil, kelle peavalupdevade
arv on kuus neli vdi rohkem ja kelle ravi topiramaadi, amitriptiiliini
vOi propranolooliga ebadnnestub, kaaluge ravi atenolooli,
metoprolooli vOi nortriptiiliiniga.

Nork soovitus, madal téendatuse aste
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22

23

24

25

Episoodilise migreeniga patsiendil, kelle peavalupdevade arv kuus on
neli vai rohkem ja kelle ravi esmavalikupreparaatidega ebadnnestub,
kaaluge profiilaktilises ravis teise valikuna SNRI-sid (duloksetiin,
venlafaksiin), ARB-i (kandesartaan), kaltsiumikanalite antagonisti
(flunarisiin) voi CGRP-vastaseid monoklonaalseid antikehi
(erenumab, eptinezumab, fremanezumab, galkanezumab).

Nork soovitus, madal téendatuse aste

Kroonilise migreeni diagnoosiga patsiendil eelistage profiilaktilises
ravis esmavalikuna topiramaati, amitriptiiliini voi propranolooli.

Nork soovitus, madal tbendatuse aste

Kroonilise migreeni diagnoosiga patsiendil, kelle ravi topiramaadi,
amitriptiiliini vdi propranolooliga ebadnnestub, kaaluge ravi
nortriptiiliini v3i atenolooliga.

Nork soovitus, madal téendatuse aste

Koigil kroonilise migreeni diagnoosiga patsientidel, kelle ravi
esmavalikupreparaatidega ebadnnestub, kaaluge profiilaktilises
ravis teise valikuna SNRI-sid (duloksetiin, venlafaksiin), teisi
antikonvulsante (lamotrigiin, levetiratsetaam), botulismitoksiin
A-d vdi CGRP-vastaseid monoklonaalseid antikehi (erenumab,
eptinezumab, fremanezumab, galkanezumab).

Nork soovitus, vdga madal téendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsient, kellel on sage episoodiline migreen
(peavalupéevade arv kuus neli voi rohkem) ja senine ravi ei ole tdhus,
suunake peavalude vastuvotule.

Praktiline soovitus

Migreenidiagnoosiga patsient, kellel on vdga sage episoodiline
migreen (peavalupdevade arv kuus 10-14), krooniline migreen ja/
vOi migreeni haiguskoormuse kiisimustiku pohjal mdjutab haigus
oluliselt elukvaliteeti (HIT-6 skoor 56 ja rohkem) ja senine ravi ei ole
tohus, suunake neuroloogi vastuvotule.

Praktiline soovitus
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Migreenidiagnoosiga patsienti, kellel on sage migreen
(peavalupéevade arv kuus neli voi rohkem) ja senine
farmakoloogiline ravi ei ole tohus, kaaluge kliinilise psiihholoogi

suunamist.

28 (,:) vastuvGtule suunamist.
Praktiline soovitus
Migreeni diagnoosiga patsienti, kellel on sage migreen
(peavalupéevade arv kuus neli voi rohkem) ja senine

29 C/) farmakoloogiline ravi ei ole tohus, kaaluge fiisioterapeudi vastuvdtule

Praktiline soovitus
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Ravijuhendi soovitused koos toenduse
lithikokkuvottega

Peavaluspetsiifilised diagnostilised kiisimustikud

Vaatamata migreeni laialdasele levimusele on migreen aladiagnoositud (8).
Migreenidiagnoos on kliiniline, sageli l&htudes rahvusvahelise peavalude
klassifikatsiooni 3. versiooni (2018) kriteeriumitest (3). Anamneesi vOtmise
kéigus kogutakse teavet vihemalt jargmise kohta (8):

* vanus, millal peavalud algasid,;

* peavaluepisoodide sagedus ja kestus;

* valu iseloomustavad tunnused (lokalisatsioon, iseloom, raskusaste, dgestavad
ja leevendavad tegurid);

* valuga kaasnevad siimptomid (valgus- ja helitundlikkus, iiveldus ja/voi
oksendamine);

* aura esinemine (ja simptomid);

* varasem hooravimite ja/voi profiilaktiliste ravimite kasutamine ning nende
tohusus.

Migreenikahtluse korral voib olla abi peavalupédevikust voi peavaluspetsiifilisest
diagnostilisest kiisimustikust (8). Diagnostilise kiisimustiku abil saab hinnata,
kas peavalu kliiniline pilt vastab migreenile (8).

Migreenikahtlusega patsiendil, kaaluge migreeni diagnoosimiseks
diagnostilise kiisimustiku kasutamist.

1 Vv

Nérk positiivne soovitus, viga madal téendatuse aste

Tdendus peavaluspetsiifiliste  diagnostiliste kiisimuste tundlikkuse ja
spetsiifilisuse ning positiivse ja negatiivse prognoosivairtuse kohta périneb tihest
siistemaatilisest lilevaatest ja metaanaliiiisist (9) ning 17 iiksikuuringust (10-26).
Uuringud kasitlesid kokku kiimmet diagnostilist kiisimustikku: ID migraine,
ID chronic migraine, struktureeritud migreeni intervjuu, visual aura rating
scale, peavalukiisimustik uuringust HUNT4, headache screening questionnaire,
migraine screening questionnaire, stripe sensitivity level (0—4) and bothersome
headache (ves/no), vestibular migraine diagnosis questionnaire ja PRILEVEL.
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Kisimustike 1D migraine, 1D chronic migraine, PRILEVEL (ICHD-3
beetaversioon laiendatud kriteeriumitega), migraine screening questionnaire ja
vestibular migraine diagnosis questionnaire tundlikkus jdi vahemikku 0,80-0,93
ja spetsiifilisus vahemikku 0,76-0,89, seejuures ei olnud tihelgi kiisimustikul
teise ees olulist eelist. Mitu diagnostilist kiisimustikku (struktureeritud migreeni
intervjuu, visual aura rating scale, the headache screening questionnaire
labildikepunkti skoor > 6) nditasid suurt tundlikkust (0,89-1,0), kuid vdhest
spetsiifilisust (0,46—0,58) voi vastupidi (peavalukiisimustik uuringust HUNT4,
headache screening questionnaire 1abildikepunkti skoor 8, stripe sensitivity level
and bothersome headache testikombinatsioon) vahest tundlikkust (0,49-0,69) ja
suurt spetsiifilisust (0,90-0,97).

Toorihm arvestas soovituse sOnastamisel, et migreenidiagnoos pdhineb
struktureeritud  kliinilisel intervjuul ja peavaluspetsiifilist diagnostilist
kiisimustikku tuleb pigem késitleda tdiendava abivahendi kui eraldiseisva
instrumendina. Diagnostilisest kiisimustikust v3ib enim kasu olla esmatasandil
migreeni esmaseks sdelumiseks. Uldjuhul kasutatakse diagnostilist kiisimustikku
patsiendil iihel korral, kui just ei lisandu uusi stimptomeid, mis annavad olulist
teavet 10pliku diagnoosi panemiseks ja/voi tdpsustamiseks.

Vaata 1dhemalt kliinilise kiisimuse number 1 ToKo tabelit ja SoKo tabelit.

Peavalupievik

Peavalupiievik ravi jilgimiseks

Peavaluspetsiifilisi biomarkereid ei ole ning seetdttu on migreenidiagnoos
kliiniline, pdhinedes struktureeritud kliinilisel intervjuul. Kliinilises praktikas
on patsientidel sageli raskusi peavaluepisoodide sageduse ja kestuse ning
valu iseloomustavate tunnuste meenutamisel. Oluline to0riist migreeni
diagnoosimisel, peavalu iseloomustavate tunnuste kogumisel ning haiguse
mdistmisel ja ravi jdlgimisel on peavalupdevik (27), mida tuleks jarjepidevalt
kasutada.

Migreenidiagnoosiga patsiendil soovitage ravi jalgimiseks pidada

peavalupdevikut.
2|V

Nork positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste
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Tdendus peavalupdeviku kasutamisest migreeni diagnoosimiseks (tundlikkus
ja spetsiifilisus, PPV ja NPV) périneb kolmest valideerimisuuringust
(28-30). Auraga migreeni diagnoosimisel oli peavalupdeviku tundlikkus
72,73%, spetsiifilisus 72,0%, PPV 36,36% ja NPV 92,31%; aurata migreeni
diagnoosimisel oli tundlikkus 94,34%, spetsiifilisus 50,0%, PPV 92,59%, NPV
57,14% (n = 61) (28). Phillipi jt (2007) uuringu tulemusel oli tundlikkus 84,85%,
spetsiifilisus 75%, PPV 90, 32% ja NPV 64% (n = 106) (29) ning Tassorelli jt
(2008) jérgi oli peavalupdeviku tundlikkus 92,19%, spetsiifilisus 58,33%, PPV
92,19% ja NPV 58,33% (n = 84) (30).

Tdendus peavalupdeviku kasutamisest migreeni jélgimiseks parineb neljast
jélgimisuuringust (31-34). Uuringute kohaselt oli peavalupdeviku tditmine
lihtne, parandas arsti ja patsiendi suhtlust ning oli vastuvdetav nii patsiendile kui
ka arstile.

Tdendus peavalupdeviku kasutamisest fiiiisilise vOimekuse hindamiseks
parineb ihest (n = 569) jélgimisuuringust (35). Leiti, et pdeviku tditmine
annab jarjepideva info (a = 0,97; a = 0,93) ning on stabiilse siimptomaatikaga
patsientidel usaldusvéirne (ingl fest-retest reliability, ICCs = 0,74 ja 0,77).

Tdendus rahulolust paeviku tditmisel parineb iihest (n = 12) jélgimisuuringust
(36). 75% patsientidest arvas, et digitaalset pdevikut oli lihtne tdita, 75%
patsientide hinnangul oli digitaalne pdevik oluline peavalu esinemissageduse
jalgimiseks. 83% patsientidest leidis, et digitaalsest pdevikust saadav teave oli
lihtsasti arusaadav, 92% kasutaksid digitaalset pdevikut meeleldi uuesti, kuna
see oli huvitav (75% uuritavatest), vihendas stressi ja halba meeleolu (75%
uuritavatest).

Toorithm vottis soovituse sdnastamisel arvesse, et tervishoiutodtaja jaoks ei
ndua paeviku kasutuselevott ilmtingimata tdiendkoolitust. Peavalupdeviku
kasutamine suurendab potentsiaalselt vastuvotu kvaliteeti ja vdhendab ajakulu
(tervishoiutodtaja saab juba keskenduda ndustamisele ja ravile).

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 2 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit.
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Peavalupieviku tiiiibid

Kliinilises praktikas on kasutusel nii paberkujul kui ka digitaalsed
peavalupdevikud (27) ja peavalupdeviku valimisel ldhtutakse patsiendi
eelistustest. Digitaalseid peavalupaevikuid kasutatakse teadustos ja ka kliinilises
praktikas nii migreeni diagnoosimiseks kui ka ravi jalgimiseks (37).

Migreenidiagnoosiga patsiendil eelistage paeviku pidamisel ravi
3 V jalgimiseks digitaalset peavalupdevikut.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Tdendus digitaalsest peavalupédevikust périneb iihest juhuslikustatud kontrolliga
uuringust (RCT), milles analiiiisiti digitaalse peavalupdeviku (n = 121), liihikese
paberkandjal peavalupdeviku (n = 30) ja pika paberkandjal peavalupdeviku (n
= 30) usaldusvéérsust ja valiidsust (38). Eri paevikutiiiipide usaldusvéirsuse ja
valiidsuse hinnangud olid sarnased. Pikal paberkandjal peavalupievikul esines
oluliselt rohkem (p < 0,05) puuduvaid andmeid ja vigu andmete sisestamisel kui
lithikese paberkandjal peavalupéeviku ja digitaalse peavalupédeviku puhul.

Toorlihm arvas, et nii paberkandjal kui ka digitaalne peavalupdevik on
samavdirsed ja peavalupdeviku valimisel tuleb ldhtuda patsiendi eelistusest.
Digitaalse peavalupdeviku potentsiaalsed eelised on e-suhtlus tervishoiutdotajaga
ja paeviku kdeparasus patsiendile.

Vaata lahemalt kliinilise kiisimuse number 3 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit.

Peavaluspetsiifilised haiguskoormuse hindamise kiisimustikud

Tervisespetsiifilisi elukvaliteedi tunnuseid (ingl patient-reported outcomes,
PROs) soovitatakse koguda kliiniliste uuringute juhendites, ennekdike selleks,
et hinnata testitava sekkumise moju relevantsust sihtmérkrahvastikus. Samuti
on see oluline kliinilises praktikas. Patsiendikeskseid elukvaliteedi moddikuid
(ingl patient-reported outcome measures, PROMSs) kasutatakse patsiendi
raporteeritud elukvaliteedi tunnuste kiisitlemiseks. PROM-ide hulka kuulub
ka enamik peavaluspetsiifilisi haiguskoormuse kiisimustikke, kusjuures
PROM-i kuldstandard peavalude mdju raporteerimisel on patsiendi tdidetav
peavalupéevik.
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Kuigi migreen pohjustab mérkimisvdérset haiguskoormust migreeniepisoodi
ajal (iktaalne haiguskoormus), mojutab see elukvaliteeti ka episoodidevahelisel
perioodil (interiktaalne haiguskoormus) (39). Peavalusiindroomide, sealhulgas
migreeni haiguskoormuse kolm dimensiooni on valu, puue ja emotsionaalne
distress  (40). Enamik peavaluspetsiifilisi haiguskoormuse hindamise
kiisimustikke mdddab ainult iktaalset haiguskoormust ning vahesed adresseerivad
peavalude m&ju migreenipatsientide fiiiisilisele funktsioonile.

Kbdige sagedamini migreeniuurimustes kasutatavad kiisimustikud on migraine-
specific quality of life questionnaire versioon 2.1 (MSQ), headache impact
test 6-item (HIT-6) ja migraine disability assessment test (MIDAS). Nende
testidega tehtud uuringute arv migreenipatsientidel oli vastavalt 27, 56 ja 80
(41). MSQ keskendub igapédevaelus esinevatele piirangutele ja emotsionaalsele
funktsioneerimisele, HIT-6 mdddab peavalude mdju raskusastet ka eraldi viimase
nelja néddala jooksul ning MIDAS peavaludest tingitud piiranguid péevade
arvuna ja peavalude raskusastet viimase kolme kuu jooksul (42). MIDAS ja
HIT-6 on valideeritud vordluses peavalupédevikuga (43, 44). Samuti on mdlemad
valideeritud episoodilise ja kroonilise migreeniga patsientide valimites. MSQ
(45) korreleerub omakorda nii episoodilise migreeni kui ka kroonilise migreeniga
patsientide hulgas HIT-6-ga (46).

Migreenidiagnoosiga patsiendi migreeni haiguskoormuse
hindamiseks kaaluge peavalupéevikule lisaks peavaluspetsiifilise
4 V kiisimustiku kasutamist.

Nork soovitus, vdga madal téendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsiendil eelistage migreeni haiguskoormuse
5 V hindamise kiisimustikest kiisimustikku HIT-6.

Nork soovitus, vdaga madal téendatuse aste

Tdendus peavaluspetsiifiliste haiguskoormuse hindamise kiisimustike kohta
parineb {ihest siistemaatilisest kirjanduse {ilevaatest (47), mis kaasas 46
uuringut. Leiti tdendust 23 patsiendikeskse moddiku (ingl patient-reported
outcome measures, PROMs) kohta. Ldpuks hinnati 11 instrumenti, millest
kuus voimaldasid hinnata peavalude haiguskoormust ning viis spetsiifilisemalt
migreeni haiguskoormust. Mddtmisvaliidsuse ja skoori tdlgendamise aspektist
oli leitud tdendus tugevaim HIT-6 ja MSQ versioon 2.1. kohta. Ravivastuse puhul
oli tdendus tugevaim patient perception of migraine questionnaire (PPMQ-R)
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kohta. Peavaluspetsiifiliste haiguskoormuse hindamise kiisimustike kohta kdiv
tdendus ja selle usaldusvéérsus oli siistemaatilise iilevaate kohaselt piiratud, kuid
aktsepteeritav HIT-6 kohta.

To6o6rihm vottis soovituse sOnastamisel arvesse, et HIT-6 on Eestis valideeritud
ning kéttesaadav nii eesti kui ka vene keeles. Tegu on lithikese testiga, mis ei
vaja enamasti tervishoiutdotaja poolset juhendamist ning mida on vdimalik tdita
ka enne Oe ja/vdi arsti vastuvdttu. Kuna migreen on krooniline neuroloogiline
haigus, mida ei ole vdimalik vilja ravida, mis v0ib erinevalt avalduda ja elu
jooksul muutuda (sh migreeni sagedus kui ka kaasuvad ndhud, nt iiveldus,
oksendamine, valgus- ja helitundlikkus, fiitisilise aktiivsuse talumatus), on sageli
vajalik haiguskoormuse mitmekordne hindamine.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 15 ToKo tabelit ja SoKo tabelit.

Ravimite liigtarvitamisest tingitud peavalu (MOH)

MOH on kroonilise iseloomuga sekundaarne peavalusiindroom, mis areneb
enamasti migreeni vOi pingetiilipi peavalu taustal analgeetiliste jt ravimite
liigtarvitamise foonil. MOH-i korral esineb peavalu vdhemalt 15 voi enamal
paeval kuus ja patsient tarvitab vdhemalt 10—15 pédeval kuus (olenevalt ravimi
klassist) peavalu hooravimeid (3). Ravimitekkene peavalu on kasvav probleem,
mille levimus maailma rahvastiku hulgas on umbes 1%, kusjuures varieerub
levimus riikide 16ikes (0,5-2,6%). Ligi 80%-1 juhtudest on ravimitekkese peavalu
algpohjus migreen (48).

Migreenidiagnoosiga patsiendil kaaluge ndustamist, et MOH-i

6 V ennetada.

Noérk positiivne soovitus, vdga madal téendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kes tarvitab hooravimeid, jélgige
/ hooravimite maksimaalset soovituslikku pdevade arvu (paratsetamool
7 (ﬂ) ja MSPVR-id kuni 15 pdeva kuus, muud kuni 10 pdeva kuus).

Praktiline soovitus
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Noustamist késitlev tdendus MOH-i ennetamiseks périneb tihest RCT-st. Nii
ndustamine koos kirjaliku materjaliga kui ka ainult kirjalik materjal vdhendasid
peavaluga pdevade arvu ja hooravimiga pidevade arvu vdrreldes algtasemega.
Sekkumiste vahel oluline erinevus puudus (49).

Toorithm vottis soovituse sOnastamisel arvesse, et ndustamine ei tee patsiendile
kahju. Kliinilises praktikas on MOH-i ennetus tdohusam kui ravi. Vodrutamine
on keeruline, eriti esmatasandil. Seetdttu vajavad paljud MOH-iga patsiendid
statsionaarset vOdrutust. MOH siivendab psiihhiaatrilisi probleeme ja
uneprobleeme. MOH-i korral on ravi kallim, kuna tegu on korraga juba kahe —
primaarse ja sekundaarse — peavalusiindroomi raviga. Lisaks osutuvad MOH-iga
tiisistunud migreeni raviskeemid enamasti keerukamaks.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 4 ToKo tabelit ja SoKo tabelit.

Migreenihoo ravi

Migreenihoo farmakoloogiline ravi episoodilise migreeniga patsiendil

Migreenihoogu ei tohiks jdtta ravimata (50) ja migreenihoo varajane ravi on
soovitatav (51, 52). Farmakoloogilise ravi eesmark on siimptomite kiire ja
tdielik leevendus minimaalsete korvaltoimetega (53). Migreenihoo kliinilised
tunnused episoodilise ja kroonilise migreeni puhul tavaliselt ei erine, eristamine
toimub hoogude sageduse alusel (6). Episoodiline migreen jaotatakse sageduse
alusel omakorda sagedaseks (> 4 peavalupdeva kuus) ja viga sagedaseks (10-14
peavalupédeva kuus).

Episoodilise migreeni diagnoosiga patsiendil kasutage migreenihoo
8 ravis farmakoteraapiat.

Tugev soovitus, madal toendatuse aste

Tdendus dgeda migreenihoo ravist episoodilise migreeniga patsiendil périneb
kolmest siistemaatilisest iilevaatest ja metaanaliilisist (53-55). Paratsetamool,
MSPVR-id ja triptaanid olid vorreldes platseeboga peavalu leevendamisel ja
valust tdielikult vabanemisel tdhusamad (53, 55) ja ei tekitanud raviga seotud
tosiseid korvaltoimeid (54).

Toorihm vottis soovituse sdnastamisel arvesse, et dge migreenihoog mojutab
oluliselt inimese elukvaliteeti ning migreenihoo ravimata jétmine tekitab
patsiendile otsest kahju. Teised teemakohased rahvusvahelised ravijuhendid ei
kisitlenud sekkumise vardlemist platseeboga, sest migreenihoo ravimata jatmist
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peeti vastuvdetamatuks (50, 56). Tooriihm oli arvamusel, et valu leevendamine
on patsiendi seisukohast vdga oluline. To0rithm arvestas soovituse tugevuse
tostmisel, et tdendatuse aste varieerus madalast mdddukani. Seejuures oli
madal tdendatuse aste osaliselt seotud tdenduse kaudsusega — uuringutesse olid
kaasatud koik migreenidiagnoosiga patsiendid, kliiniline kiisimus kisitles aga
episoodilise migreeniga patsientide alariihma. Lisaks vottis toorithm arvesse, et
ndrga soovituse andmine v3ib tuua kaasa soovituse valesti tdlgendamise ja dgeda
migreenihoo ravimata jatmise olukorras, kus migreen on Eestis aladiagnoositud
ja alaravitud.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 5 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit.

Migreenihoo farmakoloogiline ravi kroonilise migreeniga patsiendil

Krooniline migreen diagnoositakse juhul, kui peavalu esineb vdhemalt kolme
kuu viltel, iga kuu 15 v3i enamal pédeval, millest kaheksal pieval vastab peavalu
migreeni kriteeriumidele (3).Toorithm ndgi vajadust késitleda episoodilist
ja kroonilist migreeni eraldi, sest kroonilise migreeniga patsiendil on seoses
migreenihoogude véga suure sagedusega suurem risk MOH-i tekkeks. Seetottu
oli vajalik sekkumise (farmakoloogiline ravi) ja vordluse (mitte midagi /
platseebo) omavahelist mdjude tasakaalu pdhjalikumalt analiiiisida.

Kroonilise migreeni diagnoosiga patsiendil kasutage migreenihoo
9 ravis farmakoteraapiat.

Tugev soovitus, vdga madal téendatuse aste

Tdendus dgeda migreenihoo ravist kroonilise migreeniga patsiendil périneb
eelmise kliinilise kiisimuse all nimetatud kolmest siistemaatilisest {ilevaatest ja
metaanaliiiisist (53-55). Paratsetamool, MSPVR-id ja triptaanid olid vorreldes
platseeboga peavalu leevendamisel ja valust tdielikult vabanemisel tdhusamad
(53, 55) ja ei tekitanud raviga seotud tdsiseid kdrvaltoimeid (54).

Tooriihm vottis soovituse sdOnastamisel arvesse, et dge migreenihoog mdjutab
oluliselt inimese elukvaliteeti ja migreenihoo ravimata jatmine tekitab
patsiendile otsest kahju. Teised teemakohased rahvusvahelised ravijuhendid ei
kasitlenud sekkumise vordlemist platseeboga, sest migreenihoo ravimata jatmist
peeti vastuvoetamatuks (50, 56). Tooriihm oli arvamusel, et valu leevendamine
on patsiendi seisukohast védga oluline. Tooriihm arvestas soovituse tugevuse
tostmisel, et tdendatuse aste varieerus vdga madalast mdddukani. Seejuures
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olid vdga madal ja madal toendatuse aste osaliselt seotud tdenduse kaudsusega
— uuringutesse olid kaasatud kdik migreenidiagnoosiga patsiendid, kliiniline
kiisimus kisitles aga kroonilise migreeniga patsientide alariihma. Lisaks véttis
tooriihm arvesse, et ndrga soovituse andmine voib tuua kaasa soovituse valesti
tdlgendamise ja dgeda migreenihoo ravimata jdtmise olukorras, kus migreen on
Eestis aladiagnoositud ja alaravitud. Kuigi kroonilise migreeni puhul on ravimite
liigtarvitamise ja MOH-i risk suurem, soosib mdjude tasakaal siiski sekkumist
(farmakoloogilist ravi).

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 6 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit.

Ravimiriihma valik

Migreenihoo ravis kasutatakse peamiselt valuvaigisteid — paratsetamooli ja
MSPVR-e (nt ibuprofeen, deksketoprofeen, naprokseen) ning triptaane (nt
sumatriptaan, risatriptaan, zolmitriptaan ja frovatriptaan) (51, 57). Ravimiriihma
valimisel tuleb tdhelepanu pdorata toendusele kliinilistest uuringutest, vottes
seejuures arvesse selliseid individuaalseid eripirasid nagu peavalu intensiivsus
ja kaasuvate ndhtude (iiveldus, oksendamine, valgus- ja helitundlikkus, fiiiisilise
aktiivsuse talumatus) esinemist (58). Triptaani valimisel tuleb arvestada
migreenihoogude kestust ja taastekke tdendosust. Kui migreenihoog areneb
kiiresti (< 30 minutit) maksimaalse intensiivsuseni, sobib kiiretoimeline triptaan
(sumatriptaan, risatriptaan, zolmitriptaan). Pikaajalised migreenihood (kuni 72
tundi), mis tekivad taas, vajavad pikema toimeajaga preparaati (nt frovatriptaan)
(58). Kiire (< 30 minutit) migreenihoo arengu korral maksimaalse intensiivsuseni
(58) voi varase iivelduse ja/vdi oksendamise korral kasutatakse suus kergesti
lahustuvat ravimivormi ehk liiofilisaati (nt risatriptaan, zolmitriptaan) ning
ninasisest ja nahaalust manustamisviisi (51).

Migreenidiagnoosiga patsiendil eelistage hooravis triptaani
monoteraapiat.
10 v P

Nork soovitus, madal téendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel migreenihoo ravi suukaudse
triptaaniga ebadnnestub, kaaluge ninasisest voi nahaalust
11 V manustamisviisi.

Nork soovitus, vdga madal téendatuse aste
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Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellele ravi triptaaniga ebadnnestub,
12 V kaaluge hooravis MSPVR-i vdi paratsetamooli monoteraapiat.

Nork soovitus, madal téendatuse aste

Tdendus ravimirithmade tShususest ja ohutusest parineb neljast siistemaatilisest
iilevaatest ja metaanaliiiisist (53, 59—61) ning {ihest RCT-st (62). Paratsetamool,
MSPVR-id ja triptaanid olid vorreldes platseeboga peavalu leevendamisel ja
valust tdielikult vabanemisel tdhusamad. Triptaanid olid sarnase tdhusus- ja
ohutusprofiiliga. Uuringud viitasid triptaanide suuremale tShususele, kuid
kehvemale ohutusprofiilile (vorreldes paratsetamooli ja MSPVR-iga). Tdsiste
korvaltoimete Sanss ei erinenud, kui vdrreldi paratsetamooli, MSPVR-e ja
triptaane platseeboga.

Tdendus migreenihoo ravimi manustamisest pdrineb iihest siistemaatilisest
iilevaatest (63), mis kaasas nelja siistemaatilist {ilevaadet ja metaanaliiiisi,
ning iihest siistemaatilisest {ilevaatest ja vOrgustik metaanaliiiisist (64), mis
kaasas 123 RCT-d. Kaasatud uuringud kisitlesid triptaanide manustamisviise.
Koige tohusam oli nahaalune manustamisviis (63, 64). Korvaltoimeid esines
sagedamini nahaaluse ja ninasisese manustamisviisi ning suurema suukaudse
ravimiannuse korral (63).

Toorithm otsustas tdendust ditaanide ja gepantide kohta mitte kaasata, sest
eelmainitud ravimiriihmade esindajad ei ole Eestis registreeritud. To6rithm vattis
soovituse sdnastamisel arvesse, et migreenihoo ravis kasutatavate ravimiriihmade
tohususe ja korvaltoimete profiil on erinev, samuti esineb varieeruvus indiviidide
vahel. Arutelu kéigus leiti, et tdendoliselt ollakse suurema efekti nimel ndus
leppima rohkemate korvaltoimetega.

Puudus tdendusmaterjal kliinilistest uuringutest, mis vordleksid triptaani
manustamist migreeni aura ajal vOi pdrast seda. Kliinilises praktikas on eri
seisukohad ja konsensust pole. Seetottu peaks soovituse andmisel ldhtuma
konkreetsest indiviidist.

To66rihm vottis ravimi manustamist késitleva soovituse soOnastamisel arvesse,
et ninasisese ja nahaaluse manustamisviisiga triptaanid ei ole praegu Eesti
apteegivorgus kattesaadavad. Lisaks miiiigiloale puudub ka ravimi sisseveo luba,
mida saab erialaselts tulevikus Ravimiametilt taotleda. Pohjendatud juhtudel on
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patsiendi avalduse ja arsti pdhjenduskirja alusel voimalik taotleda miiiligiloata
ravimile Eesti Haigekassa soodustust.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 8 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit ning
kliinilise kiisimuse number 9 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit.

Migreenihoo ravi mitme ravimiga

Ravimiriihmade kombineerimist (nt MSPVR ja triptaan v0i paratsetamool
ja triptaan) tuleb kaaluda nende patsientide puhul, kellel ei ole monoteraapia
piisavat mdju andnud (51).

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel ei ole migreenihoo ravi
13 0 monoteraapia piisavat efekti andnud, kasutage poliiteraapiat.

Tugev soovitus, moédukas téendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel ei ole migreenihoo ravi
monoteraapia piisavat efekti andnud, kasutage poliiteraapiana

14 Q sumatriptaani ja naprokseeni voi frovatriptaani ja deksketoprofeeni
kombinatsiooni.

Tugev soovitus, méodukas toendatuse aste

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel ei ole migreenihoo ravi
monoteraapia piisavat efekti andnud ja MSPVR on vastuniidustatud,
15 v kaaluge poliiteraapias risatriptaani ja paratsetamool kombinatsiooni.

Nork soovitus, vdaga madal téendatuse aste

Tdendus migreenihoo ravist mitme ravimiga (poliiteraapia) périneb kahest
stistemaatilisest lilevaatest ja metaanaliiiisist (56, 65) ning kahest RCT-st (66,
67). Poliiteraapia (triptaan + MSPVR v4i triptaan + paratsetamool) oli enamikus
tulemusnaéitajates tdhusam kui monoteraapia.

Toorihm  vottis  soovituse andmisel arvesse, et enamasti eelistatakse
monoteraapiat riskide maandamiseks (sh poliiteraapial suurem MOH-i risk).
Triptaaniga kombineerimisel ei ole see aga oluline, kuna MOH-i risk on mono-
ja poliiteraapial sarnane. Poliiteraapia puhul on korvaltoimete risk viiksem (saab
hoida kdigi ravimite annused vdiksemad), aga koostoimete risk suurem.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 7 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit.
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Migreenihooga kaasneva iivelduse ja/voi oksendamise késitlus

liveldus ja oksendamine on migreeniga kaasnevad siimptomid, mille esinemine
sOltub eri teguritest, sealhulgas patsiendi vanusest (68). Iivelduse ja/vdi
oksendamise puhul on ndidustatud samal ajal vdi vahetult enne migreenihoo
ravimit manustada antiemeetikumi. On néidatud, et ka ilma iivelduse esinemiseta
voib antiemeetikumi kasutamine suurendada hooravi tdhusust (58).

Antiemeetikumid vOib jaotada jirgmistesse klassidesse: serotoniini 5-HT3-
retseptorite  antagonistid (ondansetroon, granisetroon, palonosetroon),
dopamiiniretseptorite antagonistid (metoklopramiid, domperidoon, droperidool,
haloperidool, prokloorperasiin), gliikokortikosteroidid (deksametasoon), NK1-
retseptorite antagonistid (aprepitant), histamiini Hl-retseptorite antagonistid
(dimenhiidrinaat ja difenhiidramiin). Migreeniga seotud iivelduse ja oksendamise
raviks soovitatakse ravijuhendites eelkdige seedetrakti motiilsust mdjutavat
antiemeetikumi metoklopramiidi ja prokloorperasiini. Eestis on migreeniravis
valdavalt kasutusel metoklopramiid ja domperidoon.

Migreenidiagnoosiga patsiendil kasutage migreenipuhuse iivelduse
16 ja/voi oksendamise korral antiemeetikumi.

Tugev soovitus, moédukas téendatuse aste

Tdendus antiemeetikumidest périneb kolmest siistemaatilisest iilevaatest ja
metaanaliitisist (55, 59, 69) ning kahest RCT-st (70, 71). Kaasatud uuringutes
raporteeriti peamiselt valuga seotud tulemusniitajaid. Asadollahi jt 2014. aasta
uuringus hinnati ainsana antiemeetikumi mdju iiveldusele ja oksendamisele.
Iivelduse Sanss oli oluliselt viiksem triptaani + antiemeetikumi kui triptaani +
platseebo puhul (OR 0,16; 95% CI 0,06; 0,42), kuid Sanss oksendada rithmade
vahel oluliselt ei erinenud (OR 0,33; 95% CI 0,06; 1,69) (70).

Toorithm vottis tdendatuse astme seadmisel arvesse, et peamised preparaadid,
mida Eestis migreenipuhuse iivelduse ja/vdi oksendamise korral kasutatakse,
on metoklopramiid ja domperidoon ning tdendatuse aste nende ravimirithmade
kohta oli mdddukas kuni kdrge. Tooriihm vottis antiemeetikumi soovitamisel
arvesse, et antiemeetikum voib kiirendada migreenihoo ravimi imendumist.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 10 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit.
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Migreeni profiilaktika

Migreeni profiilaktilise ravi alustamise niidustus

Profiilaktilise ravi eesmérk on vihendada peavaluhoogude sagedust voi tdsidust
pikema ajavahemiku jooksul (72). Migreeni profiilaktiline farmakoloogiline ravi
on néidustatud patsientidele, kelle migreenhoo ravi ei ole tdhus, peavalupdevade
arv kuus on neli v3i rohkem vdi migreen mdjutab oluliselt elukvaliteeti.
Ravivastust hinnatakse kahe kuni kolme kuu pérast ja 30-50% védhenemist
peavalupédevade arvus peetakse oluliseks (51, 52). Profiilaktilise raviga jatkamise
vajadust hinnatakse 6—12 kuud pérast ravi alustamist, osal patsientidest dnnestub
ravi edukalt &dra jatta (52). Praegu kittesaadavad suukaudsed profiilaktilised
ravimid ei ole migreenispetsiifilised, nende tdhusus on limiteeritud ja esineda
voivad koos- ja kdrvaltoimed, mistottu on kasutamine piiratud (50).

Migreenidiagnoosiga patsiendil, kellel esineb sage episoodiline
migreen (peavalupdevade arv kuus neli voi rohkem), viga sage
episoodiline migreen (peavalupdevade arv kuus 10-14), krooniline
17 (' ﬁ migreen ja/vodi migreeni haiguskoormuse kiisimustiku pShjal mdjutab
, haigus oluliselt elukvaliteeti (HIT-6 skoor 56 ja rohkem), kasutage
migreeni ennetavat farmakoloogilist ravi.

Praktiline soovitus

Migreenidiagnoosiga fertiilses eas naissoost patsienti, kellele on
ndidustatud profiilaktiline ravi, ndustage rasestumisvastase meetodi
18 (' ./) ja raseduse planeerimise teemal (vajaduse korral eelnev ravi
, korrigeerimine).

Praktiline soovitus

Migreenidiagnoosiga patsiendil, 1dhtuge farmakoloogilise ravi
valimisel patsiendi individuaalsetest teguritest, sealhulgas kaasuvatest
19 ( / haigustest, ravimite koos- ja korvaltoimete profiilist, majanduslikest
ﬂ) voimalustest ja patsiendi eelistustest.

Praktiline soovitus

Toorithm vottis praktiliste soovituste sdnastamisel arvesse, et sagedase voi viga
sagedase episoodilise migreeni voi kroonilise migreeniga patsientidel on suurem
risk migreenihoo ravimite liigtarvitamiseks, MOH-iks v0i episoodilise migreeni
krooniliseks muutumiseks. Profiilaktiliste ravimite tdhususe ja potentsiaalsete
korvaltoimete profiil varieerub, samuti esineb suuri erinevusi patsiendi
omaosaluses.
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Eraldi vajab mainimist migreenidiagnoosiga fertiilses eas naissoost
patsientide ndustamine rasestumisvastase meetodi ja raseduse planeerimise
teemal. Naiteks tuleb topiramaadi kooskasutamisel suukaudsete
rasestumisvastaste ravimitega arvestada rasestumisvastase toime
vihenemisega. Valproaat on viiga teratogeenne ja iisasiseselt valproaadiga
kokku puutunud lastel on suur risk kaasasiindinud vifrarendite,
nérvisiisteemi arenguhiirete jm tekkeks (73-75).

Profiilaktilise preparaadi valik

Profiilaktilise ravi valimisel vOetakse arvesse tohususe kohta kdivat toendust,
varasemat kliinilist kogemust, ravimi koos- ja kdrvaltoimeid, kaasuvaid
haiguseid, patsiendi eelistusi ning fertiilses eas naiste puhul soovi rasestuda,
kestvat rasedust vOi rinnaga toitmist (51).

Profiilaktilise ravi eesmirk on vdhendada peavalude sagedust, intensiivsust ja
kestust ning ennetada MOH-i (56). Suukaudsed profiilaktilised ravimid jaotuvad
kolme peamisesse rithma: epilepsiaravimid, antidepressandid ja vererdhuravimid
(beetablokaatorid, kaltsiumikanali antagonistid, angiotensiini konverteeriva
ensiilimi inhibiitorid ja angiotensiin-II-retseptori blokaatorid) (56).

Profiilaktilise preparaadi valik episoodilise migreeniga patsiendil

Episoodilise migreeni diagnoosiga patsiendil kelle peavalupdevade
arv kuus on neli voi rohkem, kasutage profiilaktiliseks raviks
20 0 esmavalikuna topiramaati, amitriptiiliini voi propranolooli.

Tugev soovitus, moédukas téendatuse aste

Episoodilise migreeni diagnoosiga patsiendil, kelle peavalupédevade
arv on kuus neli voi rohkem ja kelle ravi topiramaadi, amitriptiiliini

21 V vOi propranolooliga ebadnnestub, kaaluge ravi atenolooli,
metoprolooli voi nortriptiiliiniga.

Nork soovitus, madal téendatuse aste

Tdendus episoodilise migreeni profiilaktilisest ravist esmavalikupreparaadiga
parineb viiest (56, 72, 76-78) siistemaatilisest iilevaatest ja metaanaliiiisist.
Topiramaat, atenolool, metoprolool, propranolool ja amitriptiiliin vdhendasid
vorreldes platseeboga oluliselt peavalupdevade arvu kuus (72). Ravimiriihmi
omavahel vorreldes (amitriptiiliin vs. topiramaat v3i propranolool; propranolool
vs. atenolool, metoprolool v&i topiramaat) ei esinenud riihmade vahel
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peavalupdevade arvu vdhenemises erinevusi (72). Linde jt (2013) uuringust
selgus, et topiramaat vdhendas vorreldes platseeboga kaks korda suurema
tdendosusega (RR 2,02; 95% CI 1,57; 2,60) peavalude sagedust (77). Topiramaat
ja propranolool vdhendasid vorreldes platseeboga oluliselt peavalupdevade arvu
kuus, kuid topiramaadi- (OR 1,35; 95% CI 1,06; 1,73), propranolooli- (OR
2,02; 95% CI 1,05-4,08) ja amitriptiiliinirithmas (OR 2,20; 95% CI 1,04; 4,66)
esines vorreldes platseeboga rohkem raviga seotud korvaltoimeid (78). Jaksoni
jt (2019) uuring néitas, et propranolool, metoprolool ja atenolool olid vorreldes
platseeboga tohusamad peavalude vihendamisel 50% vorra (76). Propranolool ja
metoprolool vihendasid vorreldes platseeboga oluliselt peavalupdevade arvu. Kui
propranolooli vorreldi metoprolooli, atenolooli, nortriptiiliini ja topiramaadiga
eri tulemusnditajates (peavalude sagedus, peavalupdevade arv, episoodiliste
peavalude 50% vahenemine, hooravimi kasutamine, peavalude tdsidus/raskus
ja peavalude kestus), ei leitud rithmade vahel erinevust (76). NICE’i peavalu
ravijuhendi jaoks koostatud metaanaliilis niitas, et vorreldes platseeboga allus
migreen propranolooli (RR 1,56; 95% CI 1,27; 1,91) ja beetablokaatorite rithmas
(RR 1,95; 95% CI 1,24; 3,09) ravile suurema tdendosusega (56). Toorithm vattis
soovituse sOnastamisel arvesse, et topiramaadi, amitriptiiliini ja propranolooli
mdju oli pigem suur ning metoprolooli, atenolooli ja nortriptiiliini mdju pigem
keskmine. Enamiku patsientide skepsis suukaudse profiilaktika suhtes tuleneb
profiilaktiliste preparaatide ndidustusevalisest kasutusest migreeni ennetuses ja
ebasoodsast korvaltoimete profiilist.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 11 T6Ko tabelit ja SoKo tabelit.

Episoodilise migreeniga patsiendil, kelle peavalupdevade arv kuus on
neli vdi rohkem ja kelle ravi esmavalikupreparaatidega ebadnnestub,
kaaluge profiilaktilises ravis teise valikuna SNRI-sid (duloksetiin,
22 v venlafaksiin), ARB-i (kandesartaan), kaltsiumikanalite antagonisti
(flunarisiin) voi CGRP-vastaseid monoklonaalseid antikehi
(erenumab, eptinezumab, fremanezumab, galkanezumab).

Nork soovitus, madal téendatuse aste

Tdendus episoodilise migreeni profiilaktilisest ravist teise valiku preparaadiga
parineb 14 uuringust, millest valdav osa olid siistemaatilised iilevaated
ja metaanaliitisid. Uuringutest neli  (79-82) kasitlesid CGRP-vastaste
monoklonaalsete antikehade tShusust ja ohutust, iiks kandesartaani (72), iiks
valproaadi (83), iiks gabapentiini (84), {iks lamotrigiini (85), iiks levetiratsetaami
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(86), kaks SNRI-de (87, 88), iiks kaltsiumikanalite antagonistide (89) ja kaks
botulismitoksiin A tohusust. Vdrreldes platseeboga, olid CGRP-vastased
monoklonaalsed antikehad (erenumab, eptinezumab, fremanezumab ja
galkanezumab) tohusamad episoodilise migreeni profiilaktilises ravis olulised
kdrvaltoimed puudusid (79, 81). Uks uuring vdrdles fremanezumabi kord
kuus ja kord kvartalis manustamist. TGhusus oli sarnane (80). Zhu jt (2019)
siistemaatilises iilevaates ja metaanaliiiisis hinnati erenumabi annusest soltuvat
(70 mg vs. 140 mg) tohusust ja ohutust. Annuste vaheline erinevus puudus kui
vorreldi vahemalt 50% ravivastuse middra ja peavalupdevade arvu keskmist
vihenemist vorreldes baastasemega. Erenumab 140mg riihmas vidhenes
migreenispetsiifilise ravimiga paevade arv (MD 0,55; 95% CI 0.45; 0.64)
vorreldes baastasemega oluliselt rohkem (82). Platseeboga vorreldes vdhendas
kandesartaan oluliselt migreenipdevade arvu iihes kuus ja kandesartaaniriihmas
oli suurem osakaal ravivastusega patsiente (72). Valproaadiriihmas oli nende
patsientide arv > 50% suurem, kel migreeni sagedus vorreldes platseeboga
vahenes (OR 4,02; 95% CI 2,17; 7,44) (83). Linde jt (2013) uuringus ei leitud
gabapentiinil olulist mdju migreeni profiilaktikas. Gabapentiinirithmas esines
sageli korvaltoimeid (peamiselt uimasus, unisus) (84). Lamotrigiini moju
migreeni profiilaktilises ravis uuriti viikese valimiga (< 35 patsienti) uuringutes.
Olulist efekti ei leitud (85). Levetiratsetaamirithmas véhenes vorreldes
platseeboga suurema tdendosusega peavalude esinemissagedus > 50% (RR 0,46;
95% CI 0,35; 0,61), vdhenes migreenihoogude sagedus (kaalutud keskmine
erinevus —3,78; 95% CI —5,52; —2,03) ja peavalu tugevus (standardiseeritud
keskmine erinevus —2,42; 95% CI —4,47; —0,37) (86). Vorreldes platseeboga,
oli SNRI-rithmas vdiksem migreeni esinemissagedus (87). SSRI-d ja SNRI-d
olid paremini talutavad kui tritsiikliline antidepressant, kuid korvaltoimete
tottu ravi 18petamises ei olnud ravimiriihmade vahel erinevusi (88). Flunarisiin
oli vorreldes platseeboga tShusam peavalude esinemissageduse vdhendamisel
(keskmine erinevus —0,44; 95% CI —0,61; —0,26) (89). Botulismitoksiin A-l
puudus moju episoodilise migreeni profiilaktikas (90, 91).

Toorithm vottis soovituse tugevuse ja tdendatuse astme seadmisel arvesse
ndrgimat lili. Tdendatuse aste CGRP-vastaste monoklonaalsete antikehade
(fremanezumab, erenumab, eptinezumab, galkanezumab) kohta oli moddukas
kuni korge, ARB-ide kohta kiiv tdendus oli mddoduka astmega, SNRI-de kohta
kdiv tdendus madala kuni mddduka astmega. Lisaks vottis tooriihm arvesse
ravimiriihmade kéttesaadavust. CGRP-vastased monoklonaalsed antikehad ei
kuulunud ravijuhendi koostamise ajal Eesti Haigekassa soodusravimite nimekirja
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ja seetottu ei olnud toorithmal voimalik nende kasutamise kohta tugevat soovitust
anda. To6riihm oli arvamusel, et kui CGRP-vastased monoklonaalsed antikehad
lisatakse vastava ndidustusega soodusravimite nimekirja, tuleb kliiniline kiisimus
avada viljaspool ravijuhendi uuendamise intervalli ja soovituse tugevust muuta.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 13 ToKo tabelit ja SoKo tabelit.

Profiilaktilise preparaadi valik kroonilise migreeniga patsiendil.

Kroonilise migreeni diagnoosiga patsiendil eelistage profiilaktilises
23 V ravis esmavalikuna topiramaati, amitriptiiliini vdi propranolooli.

Nork soovitus, madal téendatuse aste

Kroonilise migreeni diagnoosiga patsiendil, kelle ravi topiramaadi,
amitriptiiliini v3i propranolooliga ebadnnestub, kaaluge ravi
24 v nortriptiiliini voi atenolooliga.

Nork soovitus, madal toendatuse aste

Tdendus kroonilise migreeni profiilaktilisest ravist esmavalikupreparaadiga
parineb kolmest siistemaatilisest iilevaatest ja metaanaliiiisist (56, 72, 78).
Tulemused varieerusid uuringute 15ikes. Vorreldes platseeboga olid propranolool
ja topiramaat tOhusamad, kui vorreldi peavalupdevade arvu kuus, muutust
migreenipdevade arvus vOi ravile allumist. Samas esines propranolooli-,
topiramaadi- ja  amitriptiiliinirihmas  vorreldes platseeboga  rohkem
korvaltoimeid.

Toorithm  vottis soovituste sOnastamisel arvesse, et enamiku patsientide
skepsis suukaudse profiilaktika suhtes tuleneb profiilaktiliste preparaatide
ndidustusevilisest kasutusest migreeni ennetuses ja ebasoodsast kdrvaltoimete
profiilist.
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Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 12 ToKo tabelit ja SoKo tabelit.

Koigil kroonilise migreeni diagnoosiga patsientidel, kelle ravi
esmavalikupreparaatidega ebadnnestub, kaaluge profiilaktilises
ravis teise valikuna SNRI-sid (duloksetiin, venlafaksiin), teisi

25 V antikonvulsante (lamotrigiin, levetiratsetaam), botulismitoksiin
A-d vdi CGRP-vastaseid monoklonaalseid antikehi (erenumab,
eptinezumab, fremanezumab, galkanezumab).

Nork soovitus, vdaga madal téendatuse aste

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 14 ToKo tabelit ja SoKo tabelit.

Tdendus kroonilise migreeni profiilaktilisest ravist teise valiku preparaadiga
parineb 11 uuringust, millest valdav osa olid siistemaatilised iilevaated
ja metaanaliitisid. Uuringutest neli  (79-82) kasitlesid CGRP-vastaste
monoklonaalsete antikehade tohusust ja ohutust, iiks valproaadi (83), iiks
lamotrigiini (85), iiks levetiratsetaami (86), kaks SNRI-de (87, 88) ja kaks
botulismitoksiin A téhusust. Vdrreldes platseeboga, olid CGRP-vastased
monoklonaalsed antikehad (erenumab, eptinezumab, fremanezumab ja
galkanezumab) tShusamad kroonilise migreeni profiilaktilises ravis, olulised
kdrvaltoimed puudusid (79, 81). Uks uuring vdrdles fremanezumabi kord
kuus ja kord kvartalis manustamist. TShusus oli sarnane (80). Zhu jt (2019)
siistemaatilises lilevaates ja metaanaliiiisis hinnati erenumabi annusest soltuvat
(70 mg vs. 140 mg) tdhusust ja ohutust. Annuste vaheline erinevus puudus kui
vorreldi vdhemalt 50% ravivastuse méddra ja peavalupdevade arvu keskmist
viahenemist vorreldes baastasemega. Erenumab 140mg rithmas vidhenes
migreenispetsiifilise ravimiga paevade arv (MD 0,55; 95% CI 0.45; 0.64)
vorreldes baastasemega oluliselt rohkem (82). Valproaadiriihmas oli nende
patsientide arv > 50%, suurem, kel migreeni sagedus vorreldes platseeboga
viahenes (OR 4,02; 95% CI 2,17; 7,44) (83). Lamotrigiini mdju migreeni
profiilaktilises ravis uuriti véikese valimiga (< 35 patsienti) uuringutes. Olulist
efekti ei leitud (85). Levetiratsetaamirithmas vdhenes vorreldes platseeboga
suurema tdoendosusega peavalude esinemissageduse > 50% (RR 0,46; 95% CI
0,35; 0,61), vdhenes migreenihoogude sagedus (kaalutud keskmine erinevus
—3,78; 95% CI —5,52; —2,03) ja peavalu tugevus (standardiseeritud keskmine
erinevus —2,42; 95% CI —4,47; —0,37) (86). Vorreldes platseeboga, oli SNRI-
rithmas viiksem migreeni esinemissagedus (87). SSRI-d ja SNRI-d olid
paremini talutavad kui tritsiikliline antidepressant, kuid kdrvaltoimete tottu ravi
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Iopetamises ei olnud ravimiriihmade vahel erinevusi (88). Vorreldes platseeboga
viahendas botulismitoksiin A kroonilise migreeniga patsientidel igakuist
migreenpédevade arvu (90, 91).

Toorihm vottis soovituse tugevuse ja tdendatuse astme seadmisel arvesse
ndrgimat liili. Tdendatuse aste botulismitoksiin A kohta oli kdrge, CGRP-
vastaste monoklonaalsete antikehade (fremanezumab, erenumab, eptinezumab,
galkanezumab) kohta mdddukas kuni korge, SNRI-de kohta kéiv tdendus oli
madala kuni mdoduka tdendatuse astmega. Lisaks vottis tdoorithm arvesse
ravimirithmade kéttesaadavust. Botulismitoksiin A protseduuri vdib teha ainult
viljadppe ldbinud arst. CGRP-vastased monoklonaalsed antikehad ei kuulunud
ravijuhendi koostamise ajal Eesti Haigekassa soodusravimite nimekirja ning
seetdttu ei olnud toorithmal vdimalik nende kasutamise kohta tugevat soovitust
anda. To6riihm oli arvamusel, et kui CGRP-vastased monoklonaalsed antikehad
lisatakse vastava ndidustusega soodusravimite nimekirja, tuleb kliiniline kiisimus
avada viljaspool ravijuhendi uuendamise intervalli ja soovituse tugevust muuta.

Patsiendi suunamine eriarstiabisse voi erialaspetsialisti vastuvotule

Tervishoiusiisteemi {ilesehitus on riigiti erinev, samuti esmatasandi ja eriarstiabi
roll kroonilise haigusega patsiendi jélgimises ja ravis. Seetdttu ei ole vdimalik
tervishoiukorralduslikke suuniseid teistelt riikidelt {ile vStta. Siinses ravijuhendis
sonastatud tervishoiukorralduslikud soovitused on esimene samm leppimaks
kokku eri osapoolte rolli migreenidiagnoosiga patsiendi késitluses.

Migreenidiagnoosiga patsient, kellel on sage episoodiline migreen
(peavalupéevade arv kuus neli voi rohkem) ja senine ravi ei ole tohus,

26 (,:) suunake peavalude vastuvotule.

Praktiline soovitus

Migreenidiagnoosiga patsient, kellel on vdga sage episoodiline
migreen (peavalupdevade arv kuus 10-14), krooniline migreen ja/
/ vOi migreeni haiguskoormuse kiisimustiku pdhjal mdjutab haigus
27 (' .) oluliselt elukvaliteeti (HIT-6 skoor 56 ja rohkem) ja senine ravi ei ole
, tohus, suunake neuroloogi vastuvdtule.

Praktiline soovitus
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Migreenidiagnoosiga patsienti, kellel on sage migreen
(peavalupéevade arv kuus neli voi rohkem) ja senine
58 ( / farmakoloogiline ravi ei ole tohus, kaaluge kliinilise psithholoogi
ﬂ) vastuvotule suunamist.

Praktiline soovitus

Migreeni diagnoosiga patsienti, kellel on sage migreen
(peavalupéevade arv kuus neli voi rohkem) ja senine
29 (/ farmakoloogiline ravi ei ole tohus, kaaluge fiisioterapeudi vastuvdtule
ﬂ) suunamist.

Praktiline soovitus

Toorithm vottis soovituste sOnastamisel arvesse, et oluline on sekkuda sagedase
ja véga sagedase episoodilise migreeni korral, et ennetada migreeni krooniliseks
muutumist voi MOH-i. Kuigi ravijuhend keskendub migreeni diagnoosimisele ja
farmakoloogilisele ravile, on tdhtsal kohal ka eluviisisekkumised (sh ndustamine
ja fiisioteraapia), mida on plaanis kisitleda jatkujuhendis
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Lisa 1. Migreeni hooravimid, nende manustamine
ja korvaltoimete profiil

Ravim

Annustamine migreenihoo
korral

Korvaltoimed,
vastuniidustused, markused

Triptaanid

Frovatriptaan (triptaan)

2,5 mg profiilaktiliselt
(menstruaalmigreeni korral)
voi migreenihoo ajal.
Maksimaalne 66péevane
annus on 5 mg.

Kuumatunne, nahapunetus,
rindkerevalu, iiveldus,
paresteesiad.

Risatriptaan (triptaan)

5-10 mg kuni 3 korda péevas.
Maksimaalne 66péevane
annus on 30 mg.

Kuuma-voi kiilmatunne,
nahapunetus, suukuivus,
rindkerevalu, pearinglus,
iiveldus, paresteesiad.

Sumatriptaan (triptaan)

50 voi 100 mg migreenihoo
ajal. Maksimaalne 66pdevane
annus on 200 mg.

Kuumatunne, nahapunetus,
rindkerevalu, iiveldus,
paresteesiad.

Zolmitriptaan (triptaan)

2,5 mg kuni 2 korda péevas.
Maksimaalne 66péevane
annus on 5 mg.

Kuuma- voi kiilmatunne,
nahapunetus, suukuivus,
rindkerevalu, pearinglus,
iiveldus, paresteesiad.

Paratsetamool ja mittesteroidsed poletikuvastased ravimid (MSPVR)

Atsetiitilsalitsiiiilhape
(MSVPR)

100-300 mg kuni 3 korda
péevas. Maksimaalne
soovitatav 6Opédevane annus on
900 mg.

Korvaltoimed seedetraktis
(kdhuvalu, gastriidindhud,
iiveldus, kdhukinnisus voi
-lahtisus), veritsusriski
suurenemine, astma
dgenemine

Atseklofenak (MSVPR)

100 kg kuni 2 korda 60péevas.
Maksimaalne 60péevane
annus on 200 mg.

Kérvaltoimed seedetraktis
(kdhuvalu, gastriidindhud,
iiveldus, kohukinnisus voi
-lahtisus), veritsusriski
suurenemine, pearinglus,
tinnitus

Deksketoprofeen (MSVPR)

35 mg kuni 3 korda péevas.
Maksimaalne 60péevane
annus on 75 mg.

Korvaltoimed seedetraktis
(kdhuvalu, gastriidindhud,
iiveldus, kohukinnisus voi
-lahtisus), veritsusriski
suurenemine, suukuivus
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50 mg kuni 3 korda péevas.

Seedetraktipoolsed
korvaltoimed (kdhuvalu,
gastriidindhud, iiveldus,

Diklofenak (MSVPR) Maksimaalne 66péevane Kohukinnisus v&i -lahtisus),
annus on 150 mg. . L X
veritsusriski suurenemine,
unisus, tinnitus
30-120 mg tiks kord 66péevas. ;ﬁ;xzﬁlﬁﬁt\?ﬁ;ﬁzzasiﬂ)ed’
Etorikoksiib (MSVPR) Maksimaalne 66péevane . . S ’
iiveldus, infarkti- ja
annus on 120 mg. . L .
insuldiriski suurenemine
Kadrvaltoimed seedetraktis
o0 soomgtanisonss (i
Ibuprofeen (MSVPR) péevas. Maksimaalne P . S
P -lahtisus), veritsusriski
Odopédevane annus on 2400 mg. . .
suurenemine, tinnitus,
pearinglus
Kaorvaltoimed seedetraktis
50 mg kuni 3 korda pdevas. g'kohuvalutgastfud} nahu(~i.,
. ; . iiveldus, kdhukinnisus voi
Indometatsiin (MSVPR) Maksimaalne 66péevane . . o
-lahtisus), veritsusriski
annus on 150 mg. . o x
suurenemine, vererdhu tdus,
tinnitus
Korvaltoimed seedetraktis
25-100 mg kuni 3 korda (kdhuvalu, gastriidindhud,
Ketoprofeen (MSVPR) péevas. Maksimaalne iiveldus, kohukinnisus voi
O0pédevane annus on 300 mg. -lahtisus), veritsusriski
suurenemine, urtikaaria
. . Korvaltoimed seedetraktis
8 mg kuni 2 korda péevas. (kohuvalu, gastriidindhud
Lornoksikaam (MSVPR) Maksimaalne 66péevane . » gastrua -
iiveldus, kohukinnisus voi
annus on 16 mg. . . .
-lahtisus), pearinglus, tinnitus
7,5 mg kuni 2 korda d6péevas. g{%ﬁj\{z;megsiri?gg;l::
Meloksikaam (MSVPR) Maksimaalne d6péevane . ,Ng .. .
iiveldus, k&hukinnisus voi
annus on 15 mg. . . ..
-lahtisus), pearinglus, vertiigo
Kérvaltoimed seedetraktis
500-1000 mg kuni 2 korda (kdhuvalu, gastriidindhud,
Nabumetoon (MSVPR) paevas. Maksimaalne iiveldus, kdhukinnisus voi

60pédevane annus on 2000 mg.

-lahtisus), pearinglus, tinnitus,
paresteesiad
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275-550 mg kuni 2 korda

Korvaltoimed seedetraktis
(kodhuvalu, gastriidindhud,

Naprokseen (MSVPR) péevas. Maksimaalne iiveldus, kohukinnisus voi
O0pédevane annus on 1500 mg. | -lahtisus), pearinglus, vererdhu
tous, janutunne
Tiveldus, kdhuvalu.
5001000 mg kuni 3-4 Uledoscerimise korral on
- . voimalik maksakahjustuse
Paratsetamool korda paevas. Maksimaalne . . ~
e teke — intensiivne kdhuvalu,
Oddpdevane annus on 4000 mg. . ..
oksendamine, visimus, tume
uriin
100-200 mg kuni 2 korda vererohu 1ous, nabaloobed,
Tselekoksiib (MSVPR) péevas. Maksimaalne coamee S¢ suus,

O0opédevane annus on 400 mg.

iiveldus, infarkti- ja
insuldiriski suurenemine
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Mittesteroidsete  poletikuvastaste ravimite selektiivsus COX-ensiitimide
(tstiklooksiigenaaside) suhtes ja korvaltoimete profiil

Selektiivsem COX-1 Mitteselektiivne COX Selektiivsem COX-2
pérssimine pérssimine pérssimine
Atsetiitilsalitstiiilhape Atseklofenak Etorikoksiib
Deksketoprofeen Diklofenak Tselekoksiib
Indometatsiin Ibuprofeen
Ketoprofeen Lornoksikaam
Meloksikaam
Nabumetoon
Naprokseen
Suurem seedetrakti Suurem siidame-veresoonkonna
kdrvaltoimete risk kdorvaltoimete risk

Enamik MSVPR-e on vastunaidustatud, kui patsiendil esineb/on esinenud

« dilitundlikkus atsetiiiilsalitsiitilhappe voi teiste MSVPR-de suhtes;

* hiljutine perforatsiooni voi verejooksuga seedetraktihaavand, koljusisene
verejooks;

* neeru- voi maksapuudulikkus, raske siidamepuudulikkus (NYHA klass IV);
* kontrollimatud hiiiibimishéired.
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Lisa 2. Migreeni profiilaktikas kasutatavad ravimid
ja nende manustamine

Sagedasemad korvaltoimed,

nédalas kuni 32 mg-ni
Oopéevas.

L GULLEZLC probleemid, méirkused
Algannus on 4 mg. Annust
Kandesartaan (ARB) suurendatakse 4 mg kaupa Hiipotensioon

Atenolool (beetablokaator)

Algannus on 25 mg. Annust
saab vajaduse korral
suurendada kuni 200 mg
(kaheks manustamiskorraks
jaotatuna).

Bradiikardia, hiipotensioon,
unetus, depressioon

Metoprolool (beetablokaator)

Algannus on 25 mg 60pédevas.
Annust saab vajaduse korral
suurendada kuni 100 mg (kuni
kaheks manustamiskorraks
jaotatuna).

Bradiikardia, hiipotensioon,
unetus, depressioon

Propranolool (beetablokaator)

Algannus on 40 mg 60péevas.
Annust suurendatakse 40 mg
kaupa nédalas, maksimaalne
60pdevane annus on 240

mg (kaheks voi kolmeks
manustamiskorraks jaotatuna).

Bradiikardia, hiipotensioon,
unetus, depressioon

Flunarisiin (H1-
histamiiniretseptori antagonist)

5-10 mg d6pédevas (Ohtul)

Somnolentsus,
ekstrapliramidaalsed héired,
menstruaaltsiikli hiired,
depressioon

Gabapentiin (antikonvulsant)

Algannus on 300 mg. Annust
suurendatakse vajaduse korral
kuni 900 mg 6opdevas.

Sedatsioon, ataksia, kaalutdus

Lamotrigiin (antikonvulsant)

Algannus on 25 mg 6opdevas.
Annust suurendatakse 25

mg kaupa néddalas. Mdistlik
migreeniprofiilaktika annus on
kuni 200 mg 66péevas (kaheks
manustamiskorraks jagatuna).

Idiostinkraatilise nahalobe
(Stevensi-Johnsoni siindroomi)
oht, toksiline epidermoliiiis
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Levetiratsetaam
(antikonvulsant)

Algannus on 500 mg
Oopédevas. Annust
suurendatakse 500 mg
kaupa nédalas, moistlik
migreeniprofiilaktika annus
on kuni 2000 mg 66pédevas
(kaheks manustamiskorraks
jagatuna).

Noorukitel voib suureneda
kditumishdirete risk

Pregabaliin (antikonvulsant)

Algannus on 75 mg. Annust
suurendatakse vajaduse

korral 75 mg vorra. Maistlik
migreeniprofiilaktika annus on
225-300 mg 6opdevas.

Sedatsioon, ataksia, kaalutdus

Topiramaat (antikonvulsant)

Algannus on 25 mg 60pédevas.
Annust suurendatakse 25

mg kaupa nddalas, mdistlik
migreeniprofiilaktika annus on
kuni 200 mg 60pdevas.

Kognitiivsed ja
seedetraktipoolsed
korvaltoimed, sdrmede-
varvaste paresteesiad.
Neerukivid anamneesis on
suhteline vastundidustus.

Valproaat (antikonvulsant)

Algannus on 150 mg
Odpdevas. Annust
suurendatakse 150 mg kaupa
nédalas kuni 900 mg-ni
Oopdevas.

Valproaat on teratogeense
toime tottu vastundidustatud
fertiilses eas naistele.
Potentsiaalselt eluohtlike
idiosiinkraatiliste
kdrvaltoimete risk —
fulminantne hepatiit,
pankreatiit

Anmitriptiiliin (tritsiikliline
antidepressant)

Algannus on 10-25

mg 6dpédevas. Annust
suurendatakse vajaduse korral
10-12,5 mg kaupa nédalas,
mdistlik migreeniprofiilaktika
annus on kuni 100 mg
Oopéevas.

Sedatsioon, suukuivus,
kohukinnisus, kaalutdus,
uriinipeetus, silma siserdhu
tous

Nortriptiiliin (tritsiikliline

Algannus on 25 mg 60péevas.
Annust suurendatakse

Vt amitriptiiliin

antidepressant) vajaduse korral 25 mg kaupa

nédalas kuni 75 mg-ni.

Algannus on 30 mg 60pdevas.

Annust suurendatakse Iiveldus, esialgne kaalulangus
Duloksetiin (SNRI) vajaduse korral 30 mg kaupa. ? g g

Maistlik migreeniprofiilaktika
annus on 60-90 mg d6péevas.

— hilisem kaalutdus
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Algannus on 37,5 mg
O0péevas. Moistlik

Tiveldus, kaalulangus,

Venlafaksiin (SNRI) migreeniprofiilaktika annus on | arteriaalse vererdhu tous

75 mg 66péevas.

} éiSertglllrl;llzlllth;;(rlllste} tz(gzl(fie:s Raskustunne peas, stistekoha
Botulismitoksiin A Jkooli tust). Maksimaalne reaktsioonid, vdga harva
(Onabotulinumtoxin 4) . toksiini (stisteemne) levik

tdenduspdhine annus on 195
toimetihikut.

korvallihastesse

Erenumab (CGRP-retseptori
vastane monoklonaalne
antikeha)

Algannus on 70 mg 1 kord
kuus subkutaanselt. Annust
suurendatakse vajaduse korral
kuni 140 mg-ni 1 kord kuus.

Kohukinnisus, siistekoha
reaktsioonid

Eptinezumab (CGRP-vastane
monoklonaalne antikeha)

Veenisisene manustamine 30
minuti jooksul iga kolme kuu
tagant

Ulitundlikkus, nasofariingiit

Fremanezumab (CGRP-
vastane monoklonaalne
antikeha)

Annus on 225 mg kord kuus
voi 3 x 225 mg kord kvartalis
subkutaanselt.

Siistekoha reaktsioonid

Galkanezumab (CGRP-
vastane monoklonaalne
antikeha)

Annus on 120 mg kord kuus
subkutaanselt.

Siistekoha reaktsioonid

59




*V

S S

snny eaoed
nreaead § <

S S

jeewrenido)
10A [oojouerdoid
104 urmdrnure

»

P —

]
1
]
1
1

PNUNJSEUUQLGD UO JIUIART ISIE[NJOId JRASU[0 WO J[EWOYRA 4
SNIIA00S 10U - uoof Aoprdopiun

SIIA00S AdTN) - uoof Aopid

Hillextle |
)
BISNTE 19 IARI
~——
96> 1003S ®-LTH
el )snspriqrowoy]
||||||| JSIIN[O 9]0 19
~———o
unmduon |
< 10A [oojordonowr
" 10A [0O[OUd)R “
( ) ( )
[oojoueidoxd 9G< 1003s 9-L[H
< loaummdiniue | el snspugiowoy
10A JeewRIIdo) qurnjo
. J J
( » ) ( » )
snny eaoed snny eaoed
njeaead 4 < nreaead § >
. J J

S

3

ﬁ@ﬁhuﬂg e - -—OO.MMmE O——m.—mm::uwmnmﬁ

W)LI0S[R IARI ST e[NJo.Id TUIISIPA] °€ BSI'T

60



Markused

61



Markused

62



Markused

63



9 ”?899’]6“608364H



