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Glavobolja je jedno od najéescih neuroloskih stanja koje iziskuje veliku potrebu za lijekovima i ostalim metodama lije€enja
same akutne faze glavobolje, a po potrebi i za prevenciju ostalih napada glavobolje. Prema Medunarodnoj klasifikaciji
glavobolja razlikujemo primarne glavobolje (migrena i njeni podtipovi, tenzijska glavobolja i njeni podtipovi, trigeminalne
autonomne glavobolje i njeni podtipovi) i sekundarne glavobolje (povezane s infekcijom, traumom glave i vrata, kranijskim
ili cervikalnim vaskularnim poremecajima, nevaskularnim intrakranijalnim poremecajima, prestankom uzimanja odredenih
tvari, psihijatrijskim poremecajima, poremecajima kranija, vrata, o¢iju, usiju, nosa, sinusa, ustiju te drugih facijalnih ili kra-
nijskih struktura). Kod samog lije€enja glavobolja vazno je razluéiti primarnu od sekundarne glavobolje, postaviti dijagnozu
primarne glavobolje te odlugiti se za lijeéenje akutne ili preventivne faze. Od analgetika se najéesce primjenjuju nespecifiéni
analgetici koji djeluju na Siroku paletu boli te specifi¢ni analgetici koji djeluju samo na odredenu vrstu glavobolje (npr. tripta-
ni kod migrenoznih napada). Osim navedenog u tekstu su spomenute i ostale metode koje se koriste u lije¢enju glavobolja,
a koje ukljuc¢uju promjenu zZivotnog stila, izbjegavanje provocirajuéih faktora, akupunkturu te primjenu botulinum toksina.
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UvOD

Glavobolja je jedno od naj¢es¢ih neuroloskih stanja
zbog kojeg pacijenti dolaze u hitnu neurolosku sluzbu.
Procjenjuje se da oko 50 % svjetskog stanoni$tva ima
glavobolju $to nam pokazuje da je glavobolja na prvom
mjestu u prevalenciji boli. Najjednostavnija podjela gla-
vobolja je na primarne i sekundarne. Najces¢e primar-
ne glavobolje su migrena, tenzijska i cluster glavobolja.
Od primarnih glavobolja tenzijska se smatra najces¢om,
migrena najneosposobljavajuca, a cluster glavobolja je
najrjeda. Sekundarne glavobolje su one koje su povezane
s infekcijom, traumom glave i vrata, kranijskim ili cer-
vikalnim vaskularnim poremecajima, nevaskularnim

intrakranijskim poremecajima, prestankom uzimanja
odredenih tvari, psihijatrijskim poremecajima, poreme-
¢ajima kranija, vrata, ociju, usiju, nosa, sinusa, ustiju te
drugih facijalnih ili kranijskih struktura. Postoje razni
nacini lije¢enja glavobolje, ali najvaznije je razluciti o
kojoj se glavobolji radi. Pri evaluaciji glavobolje vazno
je diferencijalno dijagnosticki iskljuciti Zivotno ugro-
zavajucu glavobolju. Neki znaci upozorenja su: fokalni
neuroloski deficit (koji nije tipi¢na aura), dob iznad 50
godina, edem papile, kocenje vrata, imunokompromiti-
rane osobe, glavobolja u naporu, anamnesticki podatak
da do sada nije bilo sli¢ne glavobolje, prisutnost infek-
cije, promjena stanja svijesti, u obiteljskoj anamnezi pri-
sutna subarahnoidna hemoragija, primjena odredenih
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lijekova (npr. antikoagulansi, glukokortikoidi, nestero-
idni protuupalni lijekovi), ucestala primjena analgetika,
konzumiranje odredenih droga (npr. kokain, metamfe-
tamin) te eventualna izlozenost toksi¢nim agensima
(npr. ugljikov monoksid). LijeCenje primarnih glavo-
bolja usmjereno je na prestanak simptoma u akutnom
napadu glavobolje (npr. bol, mu¢nina, povracanje) te po
potrebi preventivno profilaticko lije¢enje s ciljem sprje-
¢avanja novih ataka glavobolje). Idealan bi lijek trebao
omoguditi brzo olaksanje simptoma, biti bez nuspojava
ili uzrokovati minimalne nuspojave te pomod¢i pacijentu
da se vrati u svoju dnevnu rutinu. Takoder u praksi se
osim medikamentne analgetske terapije primjenjuju ra-
zne nefarmakoloske metode (1,2).

MIGRENA I LIJECENJE MIGRENE

Ukratko, migrena je epizodi¢ni poremecaj koja je ka-
rakterizirana aurom (tranzitorni neuroloski deficit u
obliku smetnji govora, vida, osjetnog ili motorickog
deficita), unilateralnom pulzirajuéom glavoboljom
koja je pra¢ena mucninom i povracanjem te fotofobi-
jom 1/ili fonofobijom. Kod migrene patofizioloski do-
lazi do aktivacije serotonergickih i adrenergickih jez-
gara u mozdanom deblu nakon ¢ega dolazi do Sirenja
vala deporalizacije, a time i aktivacije trigeminovasku-
larnog sustava. Aktivacija navedenog sustava dovodi
do karakteristi¢ne glavobolje (3).

Pri akutnom lije¢enju migrenskih napada postoje nes-
pecifi¢ni analgetici (nesteroidni protuupalni lijekovi,
opioidi, kombinacije) i specifiéni lijekovi (triptani,
ergot alkaloidi i njihovi derivati). Nespecifi¢ni lijekovi
dovode do lije¢enja boli i u drugim bolnim stanjima,
dok specifi¢ni lijekovi za lije¢enje migrene nisu uéin-
koviti u drugim bolnim stanjima (1).

NESPECIFICNI LIJEKOVI

Nesteroidni protuupalni lijekovi (NSAIL) i neopiod-
ni analgetici

Analgetici, nesteroidni protuupalni lijekovi i acetil sa-
licilna kiselina djeluju na nacin inhibicije sinteze pro-
staglandina te mogu utjecati na periferne receptore i
otpustanje medijatora upale. Najucinkovitijima su se
pokazali acetilsalicilna kiselina, nesteroidni potuupal-
ni lijekovi, ibuprofen i diklofenak (tablica 1).
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Tablica 1.

Lijekovi i preporucene doze za lijecenje akutnog napada
migrene prema razini dokaza A. (modificirano prema: Evers
S, Afra ], Frese A i sur. EFNS guideline on the drug treatment

of migraine-revised report of an EFNS task force. Eur ]
Neurol 2009;16(9):968-81)

Lijek Doza
Acetil salicilna kiselina, ASA 1000 mg per 0s
Ibuprofen 200-800 mg
Naproxen 500-1000 mg
Diklofenak 50-100 mg
Paracetamol 1000 mg per 0s
Kombinacija ASA i kofein 200-250/50 mg

Ovi lijekovi pokazuju dobru toleranciju, $irok raspon
doza i relativno malo nuspojava.

Acetil salicilna kiselina (ASA) u¢inkovita je u dozi do
1000 mg. Ibuprofen djeluje u dozama od 200 do 1000
mg, premda se u¢inkovitom pokazala doza iznad 400
mg. Paracetamol pokazuje u¢inkovitost u dozi od 1000
mg. Takoder postoje fiksne kombinacije ASA, parace-
tamola i kofeina te aspirina i metoklopramida koje su
takoder ucinkovite u lije¢enju migrenskih ataka. Pra-
vilo je da se navedeni lijekovi primijene $to prije!

Kontraindikacije: analgetici i NSAIL kontraindicirani
su u pacijenata s hemoragi¢cnom dijatezom, poreme-
¢ajem koagulacije, ulkusom Zeluca ili duodenuma, le-
zijom jetre ili bubreznom insuficijencijom. Odredeni
NSAIL kontraindicirani su u pacijenata s kongestivnim
sréanim zatajenjem. Svi navedeni lijekovi (osim parace-
tamola) kontraindicirani su u trudno¢i, posebno u pr-
vom trimestru. ASA je kontraindicirana u djece mlade
od 16 godina zbog moguce pojave Reyevog sindroma.

Nuspojave: gastrointestinalne tegobe, somnolencija,
astenija, poremecaji u krvnoj slici, osip, urtikarija te
rijetko anafilakti¢na reakcija (1,4).

Opioidi

Opiodi su u¢inkoviti u lijeCenju migrenoznih napada
koji ne reagiraju na prije navedene analgetike te ne
mogu primiti ergot derivate ili triptane. Od postojec¢ih
opioidnih lijekova primjenjuju se najce$ée tramadol,
dihidrokodein, kodein. Od jakih opioida postoje ok-
sikodon, servedol, buprenorfin, fentanil, hidromorfin.
Zbog velikog rizika prekomjerne upotrebe lijekova
preporuca se opioide primijeniti do 2 puta u tjedan
dana (4,5).

Antiemetici

Antiemetici se u akutnom napadu migrene koriste za
prestanak mucnine te sprjecavanje povracanja. Od
antiemetika se najces¢e koristi metoklopramid i dom-
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peridol. Kada se primijeni metoklopramid peroralno,
ima i analgetski uc¢inak. Primjenjuje se u dozi od 10 do
20 mg. Put primjene moze biti oralni, intramuskular-
ni, intravenski ili supkutani, a intravenska se primjena
pokazala uc¢inkovitijom. Kontraindikacije za primjenu
metoklopramida su u pacijenata s feokromocitomom,
epilepsijom te u pacijenata kod kojih metoklopramid
moze potencijalno uzrokovati ekstrapiramidne reakci-
je. Domperidol se koristi u djece u dozi od 10 mg (1,4) .

SPECIFICNI LIJEKOVI

Triptani

Triptani su agonisti serotoninskih 1 b/1d receptora.
Navedeni su u tablici 2. U Hrvatskoj su dostupni su-
matriptan (nazalni sprej 20 mg, tablete 50 mg), zol-
mitriptan (rastopive tablete 2,5 mg, tablete 2,5 mg),
rizatriptan (oralni liofilizat od 5 i 10 mg), eletriptan
(tb1 20 i 40 mg).

Tablica 2.
Vrste triptana (lijekovi tiskani u boldu dostupni su u
Hrvatskoj).
Lijek Doze, nacin primjene
25,50,100 mg - per 0s
. 25 mg - supositoriji
Sumatriptan 10, 20 mg - nosni sprej
6 - supkutano
. 2.5,5mg - per 0s
Zolmitriptan 2.5, 5 mg - nosni sprej
Naratriptan 2.5 mg per 0s
Rizatriptan 10 mg per 0s
Almotriptan 12.5 mg per os
Eletriptan 20,40 mg per os
Frovatriptan 2.5mg

Odluka koji triptan primijeniti je individualna i ovi-
si 0 odgovoru na lije¢enje svakog pacijenta. Vazno je
napomenuti da kada jedan triptan nije uspjesan treba
ga zamijeniti drugim triptanom. Put primjene ovisi
0 izrazenoj mucnini i/ili povra¢anju. Triptani djeluju
poticanjem izlu¢ivanja vazoaktivnih tvari i posljedic-
no uzrokuju vazokonstrikciju krvnih Zila mozga uz
blokiranje puteva boli u mozdanom deblu (4). Nave-
deni lijekovi u¢inkoviti su u lijeCenju srednje teskog do
teskog migrenskog napada ili u napada kod kojeg nije
doslo do poboljsanja nakon primjene nespecifiénih
analgetika. Triptani utjecu i na glavobolju te na pra-
tece simptome kao $to su foto/fonobija i mucnina i/ili
povracanje. Njihova primjena preporuca se $to ranije
u ataci glavobolje. Smatra se da su triptani u¢inkoviti
u lijecenju ¢ak 60 % napadaja koji ne prolaze na pri-
mjenu NSAIL.

Kontraindikacije: triptani su kontraindicirani u paci-
jenata s ishemijom miokarda, preboljelim infarktom
miokarda, vazospazmom korornarnih krvnih 7zila,
nekontroliranom hipertenzijom, WPW sindromom,
odredenim sr¢anim aritmijama, u pacijenata s pret-
hodno preboljelim mozdanim udarom ili tranzitor-
nom ishemi¢nom atakom, bazilarnom ili hemiplegi¢-
nom migrenom, perifernom vaskularnom bolesc¢u te u
pacijentica koje su trudne i doje.

Nuspojave: parestezije, bol u prsima, mu¢nina, umor
(1,4).

Ergot alkaloidi i njihovi derivati

Ergot alkaloidi i njihovi derivati (najpoznatiji dihi-
droergotamin, DHE) bili su primjenjivani intenzivnije
prije primjene triptana. Navedeni lijekovi imaju veci
afinitet prema 5HT1a, SHT2 receptorima nego trip-
tani $to dovodi do izrazenijih nuspojava. Preporucene
doze ergot alkaloida ne smiju se prekoraciti, a lije¢enje
se ne bi trebalo ponavljati u intervalima kra¢im od 4
dana. Takoder, pacijenti koji koriste derivate ergota
vi$e od 2-3 dana/tjedan mogu razviti tzv. rebound gla-
vobolju. To je razlog da se radije preporuca primjena
triptana umjesto derivata ergota.

Kontraindikacije: periferna vaskularna bolest, cerebro-
vaskularne bolesti, koronarna bolest, mitralna steno-
za, Raynaudov sindrom, poremecaj jetre i bubrega ili
zatajenje jetre i bubrega, sepsa, nekontrolirana hiper-
tenzija, hipertireoza, trudnoca, dojenje, porfirija.

Nuspojave: gastrointestinalne tegobe, parestezije bo-
lovi u prsima, neuropatija, fibroza perikarda, pleure i
peritoneuma (1,4).

Pri lijeCenju migrene razlikuje se lije¢enje akutnih ataka

i profilakticko lijecenje u cilju sprjecavanja pojave novih

ataka. Prije nego se krene s akutnim lijeCenjem vazno je

razluciti o koliko teskom tipu atake migrene se radi (1):

o Blagi napad migrene - pacijent je svijestan glavo-
bolje, ali se moze vratiti u svoju dnevnu rutinu

+  Srednje teski napad - glavobolja znatno ometa dnev-
ne aktivnosti, ali nije potpuno onesposobljavajuca

o Teski napad migrene - glavobolja ogranic¢ava
dnevne aktivnosti ili ih pogorsava

o Migrenski status — jaka glavobolja koja traje dulje
od 72 sata (1).

Na temelju nekoliko randomiziranih, placebom kon-

troliranih studija uspje$nim lijecenjem akutne migre-

ne smatra se:

o  Prestanak boli nakon 2 sata

o Poboljsanje simptoma od srednje teske do blage
glavobolje ili do potpunog prestanka glavobolje
nakon 2 sata

«  Utinkovitost lijecenja u dvije od tri atake migrene
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o Nakon primjene lijekova ne dolazi do ponovog
javljanja glavobolje ili potrebe za ponovnim uzi-
manjem analgetika unutar 24 sata od uspjesnog
tretmana.

Pri akutnom napadu migrene potrebno je:

1. Napade lijeciti brzo (potrebno je educirati paci-
jente da zapoc¢nu lijecenje $to je prije moguce);

2. Upotrijebiti lijekove koji nemaju nuspojava ili ¢e
imati minimalne nuspojave u terapijskoj dozi:

o Blagi ili srednje teski napad migrene — pre-
poruca se primjena nesteroidnih protuupalnih
lijekova ili kombinacija aspirina i paracetamola
i kofeina. U slucaju pojave muc¢nine primjenjuju
se antiemetici, najé¢e$¢e metoklopramid i dom-
peridol (kod odraslih metoklopramid). U slu-
¢aju daljnje boli mogu se primijeniti triptani
Srednji ili teski napad migrene - koriste se
specifi¢ni lijekovi (triptani, dihidroergotamini)
Migrenski status - pacijente u ovom slucaju
treba zadrzati u hitnoj sluzbi ili hospitalizirati. U
slu¢aju migrenskog statusa potrebno je razmo-
triti neuroradiolosku obradu, korekciju metabo-
lickih parametara (ako je potrebno), detoksika-
ciju, parenteralno primijeniti analgetike, NSAIL
i antiemetike u maksimalnoj dnevnoj dozi, se-
dative (npr. diazepam 5-10 mg), po potrebi ne-
uroleptike ili kortikosteroide (npr. 50-100 mg
prednizona ili 10 mg deksametazona). Vazno je
pacijenta nadzirati zbog moguce hipotenzije, se-
dacije i distonickih reakcija (1,3,4).

U slucaju nemogu¢nosti primjene peroralnih li-

jekova zbog mu¢nine i/ili povrac¢anja preporuka

je lijekove primijeniti intravenski/supkutano/

intramuskularno (tablica 3).

3. Potrebno je minimalizirati upotrebu lijekova slje-
dece linije u sluc¢aju da ne dolazi do regresije gla-
vobolje. Radije se preporuca primjena vece inici-
jalne doze.

Tablica 3.

Vrsta migrenoznog napada i preporuceno lijecenje.
(modificirano prema: Vukovié Cvetkovi¢ V, Basic Kes V, Seri¢
Vi sur. Evidence based guidelines for treatment od primary
headaches - 2012 update. Acta Clin Croat 2012; 51:323-378).

Vrsta napada Lijecenje

Blagi do srednje |  nesteroidni protuupalni lijekovi ili kombinacija aspirina
teski napad i kofeina i paracetamola
migrene e U sluGaju mucnine i povracanja: metoklopramid 10 mg

Srednji ili teSki

] o triptani ovisno o dostupnosti ili rjede derivati ergota
napad migrene)

o razmiSljati o hospitalizaciji

e korekcija metabolickih parametara (ako je potrebno)

e detoksikaciju

o parenteralno primijeniti analgetike, NSAIL i antiemetike
u maksimalnoj dnevnoj dozi, sedative (npr. diazepam
5-10 mg), po potrebi neuroleptici ili kortikosteroidi (npr.

Migrenski status

50-100 mg prednizona ili 10 mg deksametazona).

4. Pacijente je potrebno educirati o potencijalnoj gla-
vobolji zbog povecane primjene analgetika (1).

PREVENCIJA MIGRENSKIH NAPADA

Prije pocetka preventivnog, tj. profilaktickog lije¢enja

migrene vazno je ustanoviti kod kojih je pacijenata

potrebno provesti profilakticke mjere. Preventivne

mjere potrebno je provesti

o kod pacijenata narusene kvalitete Zivota

+ kod pacijenata koji imaju 2 ili vi$e napada mjese¢no

o kod pacijenata s migrenskim napadima koji ne
odgovaraju na akutno lijec¢enje

o kod pacijenata kod kojih su aure ¢este, dugotrajne
i neugodne.

Profilaksa migrene smatra se uspjesnom ako je ucesta-
lost migrenskih napada smanjena na 50 % u prvih 3
mjeseca lijeCenja.

U prevenciji migrenoznih napada preferira se mono-
terapija. Preventivna terapija ukljuc¢uje primjenu beta-
blokatora, blokatora kalcijevih kanala, antiepilepti¢nih
lijekova, nesteroidnih antireumatika i antidepresiva.

Beta blokatori su u¢inkoviti u prevenciji migrene, po-
sebno metoprolol u dozi od 50 do 100 mg te proprano-
lol u dozi 40 do 240 mg/dan.

Od blokatora kalcijevih kanala najcesce se primje-
njuje nespecificni blokator kalcijskih kanala - flufna-
zerin u dozi od 5 do 10 mg/dan.

Od antiepileptickih lijekova mogu se primijeniti
valproat u minimalnoj dozi od 600 mg te topiramat u
dozi 25-100 mg.

Od antidepresiva u profilaksi migrene daje se jedino
amitriptilin u dozama izmedu 10 i 150 mg/dan.

Od NSAIL pokazano je da ASA u dozi od 200 do 300
mg/dan moze prevenirati migrenozne atake, kao i na-
proksen u dozi od 300 mg (4-6).

Tablica 4.
Preporuceni lijekovi za prevenciju migrenoznih napada
prema razini dokaza A (modificirano prema: Evers S, Afra
J, Frese A i sur. EFNS guideline on the drug treatment of
migraine-revised report of an EFNS task force. Eur ] Neurol
2009;16(9):968-81).

Lijek izhora

Metoprolol 50-100 mg
Propranolol 40-240 mg

Skupina lijeka

Beta blokatori

Blokatori kalcijevih

kanala Flufnazerin 5-10 mg

Valproat 500-1800 mg
Topiramat 25-100 mg

Antidepresivi
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U tablici 4 prikazane su navedene skupine lijekova i
izbor lijeka za prevenciju migrenoznih napada.

TENZIJSKA GLAVOBOLJA I LIJECENJE
TENZIJSKE GLAVOBOLJE

Tenzijska glavobolja najée$c¢a je primarna glavobolja.
Najcesce je karakteristika stezanja, locirana bilateral-
no, obi¢no nije pra¢ena muc¢ninom i/ili povra¢anjem,
moze biti pradena blagom foto/fonofobijom. Prema
Medunarodnoj klasifikaciji glavobolja postoji vise
podvrsta ove glavobolje (2,7).

Za lijecenje tenzijske glavobolje naj¢es¢e se koriste nes-
pecifi¢ni analgetici ili u kombinaciji s kofeinom. Pri-
mjena triptana, opioidnih analgetika nije potrebna u
ovom slucaju. Vazno je izbje¢i prekomjernu upotrebu
analgetika zbog moguce pojave glavobolje uzrokovane
prekomjernom upotrebom analgetika (2,7) (tablica 5).

Tablica 5.

Preporuke za akutno i preventivno lijeCenje tenzijske
glavobolje (modificirano prema: Bendtsen L, Evers S, Linde
M i sur. EENS guideline on the treatment of tension-ty-
pe headache - report of an EFNS task force. Eur ] Neurol
2010;17(11):1318-25.

Akutno lijecenje

Paracetamol 500-1000 mg
Aspirin 500-1000 mg
U sluéaju perzistiranja tegoba: NSAIL (npr.

Preventivno lijecenje

Amitriptilin 25-75 mg

ibuprofen u dozi 800 mg)

LIJECENJE AKUTNOG NAPADA TENZIJSKE
GLAVOBOLJE

Lije¢enje akutnog napada moze se zapoceti primje-
nom paracetamola u dozi 500-1000 mg ili aspirina
u dozi 500-1000 mg. U slucaju perzistiranja tegoba
mogu se primijeniti i nesteroidni protuupalni lijekovi
(npr. ibuprofen u dozi od 800 mg).

U slucaju neucinkovitosti prije navedenih lijekova
mogu se primijeniti kombinacije analgetika, npr. acetil
salicilna kiselina ili paracetamol s kofeinom, ali je vazno
ograni¢iti njihovu primjenu zbog moguce pojave glavo-
bolje uzrokovane prekomjernom upotrebom analgetika.

PREVENTIVNO LIJECENJE TENZIJSKE
GLAVOBOLJE

U prevenciji tenzijske glavobolje u¢inkovitost je poka-
zao antidepresiv amitriptilin u dozi od 25 do 75 mg/
dan. Osim njega mogu se primijeniti i ostali antidepre-
sivi kao $to su mirtazapin i venlafaksin (1,7) .

LIJECENJE CLUSTER GLAVOBOLJE I OSTALIH
TRIGEMINALNIH AUTONOMNIH CEFALGIJA

Cluster glavobolja je najmanje ucestala od primarnih
glavobolja, ali njeni simptomi su teski. Prema Medu-
narodnoj klasifikaciji glavobolja uz ostale glavobolje
spada u trigeminalne autonomne glavobolje. Takva
vrsta glavobolja karakterizirana je unilateralnom,
kratkotrajnom boli lokaliziranoj u podrucju inerva-
cije trigeminusnog Zzivca. Pra¢ena je autonomnim
simptomima (npr. lakrimacija, kongestija nosa, znoje-
nje lica). Patofizioloski mehanizam za sada nije u pot-
punosti jasan, ali smatra se da dolazi do strukturnih
i funkcijskih poremecaja u hipotalamusu, koje su po-
sljedica aktivacije trigeminovaskularnog sustava (1,8).

Akutno lijecenje cluster glavobolje i ostalih autono-
mnih trigeminalnih glavobolja

U akutnoj fazi ucinkovitom se smatrala primjena
100%-tnog kisika na masku 6-12 L tijekom 15 minuta
u sjede¢em polozaju (1). Obi¢no nakon 30-tak minu-
ta dolazi do smanjenja boli u 60 % pacijenata. Smatra
se da kisik reducira bol jer dovodi do cerebralne va-
zokonstrikcije i smanjenja neurogene upale. Takoder,
ucinkovitim se pokazala i upotreba zomitriptana u
dozi od 10 mg. Od ostalih lijekova mogu se primijeniti
lidokain kapi za nos, te derivati ergota, no njihova je
ucinkovitost manja (1,9) (tablica 6).

Tablica 6.

Preporuka za akutno i preventivno lijeCenje cluster glavobolje
prema razinama dokaza A. (modificirano prema: May A,
Leone M, Afra J i sur. EFNS guidelines on the treatment
of cluster headache and other trigeminal-autonomic
cephalalgias. Eur ] Neurol 2006 Oct;13(10):1066-77).

100 %-tni kisik

Sumatriptan 6 mg supkutano
Sumatriptan 20 mg nazalno
Zolmitriptan 5-10 mg nazalno
Verapamil

Kortikosteroidi

Akutni napad cluster glavobolje

Preventivno lijecenije cluster
glavoholje

PREVENTIVNO LIJECENJE CLUSTER
GLAVOBOLJE I OSTALIH AUTONOMNIH
TRIGEMINALNIH GLAVOBOLJA

Blokatori kalcijevih kanala

Od preventivnih lijekova kao lijek prvog izbora je
kalcijev blokator - verapamil u dozi 240-960 mg/dan.
Nuspojave verapamila uklju¢uju hipotenziju, bradi-
kardiju, konstipaciju, periferne edeme. Da bi se spri-
jecila pojava navedenih nuspojava vazno je postupno
uvoditi lijek (preporucena pocetna doza je 120 mg/
dan) (1,9).

541



V. Basi¢ Kes, M. Lisak, N. Grbi¢, I. Zavoreo, M. J. Jurasi¢
Preporuke za lije¢enje primarnih glavobolja Hrvatskog drustva za neurovaskularne poremecaje Hrvatskog lije¢ni¢kog zbora i
Hrvatskog drustva za prevenciju boli « Acta Med Croatica, 72 (2018) 537-544

Kortikosteroidi

Kortikosteroidi se takoder prepisuju u lije¢enju cluster
glavobolje. Dovode do remisije, smanjene ucestalosti
i intenziteta boli. Naj¢e$ce se primjenuje prednizon u
dozi 50-60 mg tijekom 2-3 dana te smanjivanjem doze
za 10 mg svaka 2-3 dana. Lijecenje kortikosteroidima
ne bi trebalo trajati duze od 3 tjedna (tablica 6).

Litij

Treca vrsta lijeka koja se moze koristiti je litij s ¢ijom
primjenom treba biti oprezan zbog nuspojava (tremor,
proljev, konfuzija, leukocitoza). Ako se litij i primje-
njuje ¢es¢e se primjenjuje u manjim dozama uz ve-
rapamil. Pocetna doza je 300 mg, do 900 mg na dan.
Koncentracija litija u serumu ne bi trebala biti ve¢a od
1,2 mmol/L.

Antiepileptici

Od antiepileptika se najces¢e primjenjuju valproat i
topiramat. Valproat se primjenjuje u dozi 500 — 2000
mg u dvije podijeljene doze, a topiramat 50-200 mg u
dvije podijeljene doze.

U slucaju refraktornih cluster glavobolja, koje ne rea-
giraju na navedenu preventivnu terapiju, pacijenti se
mogu uputiti na neurokirursko lije¢enje, ako zadovo-
lje kriterije za takvo lijecenje. Kriteriji za refraktornu
cluster glavobolju uklju¢uju: rezistenciju na farmako-
terapiju, glavobolja iskljucivo na istoj strani, bol u of-
talmi¢noj regiji n. trigeminusa, pacijenti sa stabilnom
osobnos¢u i psiholoskim profilom s malom tendenci-
jom somatizaciji. Neke od operacija uklju¢uju: radio-
frekventnu termokoagulaciju trigeminalnog ganglija,
deep brain stimulaciju u podrudju hipotalamusa, mi-
krovaskularnu dekompresiju (1,9).

OSTALE METODE LIJECENJA PRIMARNIH
GLAVOBOLJA

Usprkos brojnim lijekovima kojima je moguce lijeciti
glavobolje, sve se veca vaznost pripisuje komplemen-
tarnim metodama - promjenama u prehrani, zivotnom
stilu, alternativnim terapijama kao $to su bihevioralna
terapija, akupunkura i primjena botulinum toksina. U
pocetku lije¢enja jako je vazno educirati pacijenta o
njegovoj vrsti glavobolje, nacinu lije¢enja akutne faze
te objasniti potencijalne okidace (triggers) glavobolje.
Neka su istrazivanja pokazala uc¢inkovitost bihevoral-
nog nacina lijeCenja (biofeedback, tehnike relaksacije,
kognitivno bihevioralna terapija). Sto se prehrane ti¢e
upotreba riboflavina koenzima Q dovela je do smanje-
nog broja migrenoznih napada, kao i primjena ma-
gnezija. Kod migrenskih ataka uoceno je da promjena
zivotnog stila, prestanak pusenja i izbjegavanje stre-
sora dovodi do smanjenog intenziteta i smanjene po-
javnosti migrenskih napadaja. Takoder, izbjegavanje
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odredene vrste hrane (kava, ¢aj, cokolada) pridonosi
moguénosti smanjenja migrenskih napada jer mogu
djelovati kao okidaci. Iste preporuke vrijede za tenzij-
sku i za cluster glavobolju (1,6,10).

Akupunktura u lijecenju glavobolja

Uloga akupunkture je dosta dugo bila kontradiktorna
u lijecenju glavobolja. Nedavna istrazivanja pokazala
su njenu ucinkovitost u lijecenju glavobolja (posebno
migrene i tenzijske glavobolje). Tradicionalna kineska
medicina ima dva dijagnosticka okvira za glavobolje:
meridijanska dijagnoza koja je temeljena na lokaciji
boli i meridijanima koji prolaze kroz nju te dijagnoza
sindroma koja ovisi o vanjskim i unutarnjim faktorima
i karakteristikama boli. Akupunktura je i kompleksni
proces koji ukljucuje interakciju pacijenta i lije¢nika.
Pokazano je da je lije¢enje akupunkturom bilo u¢inko-
vitije u smanjenju trajanja migrenskih ataka u odno-
su na flufenzain (kalcijev antagonist) kao i smanjenju
ucestalosti migrenskih ataka. Takoder, pokazana je
veca udinkovitost akupunkture u odnosu na standar-
dnu terapiju kod tenzijske glavobolje (10,11).

Lijecenje botulinum toksinom tip A

Stru¢na skupina Sekcije za glavobolje Hrvatskog ne-
uroloskog drustva i Hrvatsko drustvo za neurovasku-
larne poremecaje donijela je 2018. Prijedlog prepo-
ruka za profilakti¢ko lije¢enje bolesnika s kroni¢nom
migrenom botulin toksinom A. Clostridium botuli-
num blokira oslobadanje neuromuskularnih transmi-
tera, pretpostavlja se mehanizmom blokiranja peri-
fernih podrazaja prema srediSnjem Zivéanom sustavu
$to inhibira centralnu senzitizaciju i nastanak boli.
Kriteriji koji odreduju pacijente kod kojih se moze
provesti lije¢enje kroni¢ne migrene botulinum toksi-
nom A moraju imati postavljenu dijagnozu kroni¢ne
migrene prema Medunarodnoj klasifikaciji glavobolje:
glavobolja najmanje 15 dana u posljednja tri mjeseca,
najmanje 8 dana u mjesecu glavobolja ima znacajke
migrene bez aure i/ili migrene s aurom i/ili glavobolja
koju se uspjesno tretira triptanima na pocetku za koju
se vjeruje da je migrena; prethodno neuspje$no pro-
vedena profilakticka terapija s najmanje 2 peroralna
lijeka koji se koriste za profilakticko lijecenje migrene;
kod pacijenta je rijeseno pitanje o ovisnosti o analge-
ticima. Primjena botulin toksina je intramuskularna u
dozi od 0,1 mL na 31 mjesto. Preporuceni vremenski
razmak za sljede¢u aplikaciju je 3 mjeseca (12).

ZAKLJUCAK

Glavobolje su jedno od naj¢es¢ih stanja u neurologiji,
posebno u hitnoj sluzbi. Ovisno o vrsti glavobolja nji-
hovo lije¢enje moze biti nespecifi¢no i specifi¢no. Pri
evaluaciji glavobolje vazno je razluditi primarnu od se-
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kundarne glavobolje, a prema tome i lijeciti bolesnika.
Kod primarnih glavobolja, koje su ucestale vazno je i
prevenirati nove napade. Takoder se uz komplemen-
tarne metode lijecenja glavobolja sve vise istice i pro-
mjena stila Zivota i zZivotnih navika.
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SUMMARY

GUIDELINES FOR TREATMENT OF PRIMARY HEADACHES BY THE CROATIAN SOCIETY FOR
NEUROVASCULAR DISORDERS OF THE CROATIAN MEDICAL ASSOCIATION AND CROATIAN
SOCIETY FOR PAIN PREVENTION

V. BASIC KES, M. LISAK, N. GRBIC, I. ZAVOREO and M. J. JURASIC

Sestre milosrdnice Clinical Hospital Centre, Department of Neurology, Reference Centre for Headache of
the Ministry of Health, Reference Centre for Diagnostic and Therapy of Acute and Chronic Pain of Ministry
of Health, Reference Center for Neurovascular Disorders of Ministry of Health, Reference Centre for
Neuroimmunology and Neurogenetics of the Ministry of Health, Zagreb, Croatia

Introduction: Headache is one of the most common neurologic conditions, which means that there is a great need for
medications and other methods of headache treatment for acute pain relief and chronic prevention of headache. Aim:
Knowing that headache is one of the most common conditions, we wanted to summarize its treatment. Methods: We per-
formed MEDLINE search about treatment of primary headaches. We also explored HRCAK, the Croatian scientific base.
Results: We found articles in both scientific bases, but we chose only the most systematized ones. Discussion: According
to the International Headache Classification, there are two main types of headaches: primary headaches (migraine ant its
subtypes, tension type headache ant its subtypes, trigeminal autonomic cephalgias) and secondary headaches (attributed
to infection, head or neck trauma, cranial or cervical vascular disorders, non-vascular intracranial disorders, substance
withdrawal, psychiatric conditions, pain attributed to disorders of the cranium, neck, eyes, ears, nose, sinuses, teeth,
mouth or other facial or cervical structures). When managing diagnosis of primary headache, it is important to make a
difference between primary and secondary headache, manage the right diagnosis of primary headache, and decide on the
right treatment for acute or preventive phase of headache. The most widely used medications in headache treatment are
nonspecific analgesics, which can treat headache but also other pain disorders. Specific headache medications include
those that can treat only a specific type of headache. Besides these, there are other methods in headache treatment, which
include lifestyle modification, avoiding provocative factors, acupuncture, and treatment with botulinum toxin. Conclusion:
For primary headache treatment, it is important to establish the accurate diagnosis and act fast in treatment of acute head-
ache attack. For some patients, it is important to start prophylactic treatment but also try to prevent medication overuse
headache. When treating a headache of any kind, it is also important to take the whole picture of a patient and his/her
comorbidities and think of the possible side effects. Lifestyle modification and some complementary methods can help us
in treating chronic headaches.

Key words: primary headache, treatment, migraine, tension headache, cluster headache

544




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


