journal club

Prophylaktische Behandlung der chronischen Migrane

Propranolol ebenso wirksam wie Topiramat

Fragestellung: Topiramat ist zur prophylaktischen Therapie der
chronischen Migrine wirksam. Gilt dies auch fiir Propranolol?

Hintergrund: Die chronische Migrine ist definiert als eine
Migréne, bei der 15 oder mehr Kopfschmerztage im Monat be-
stehen, von denen mindestens acht die Kriterien einer akuten
Migrineattacke erfiillen miissen. Belegt ist die prophylaktische
Wirkung von Topiramat [1, 2], OnabotulinumtoxinA [3] sowie
der vier monoklonalen Antikoérper Erenumab, Eptinezumab,
Fremanezumab und Galcanezumab. Bisher ist nicht bekannt,
ob auch der Betablocker Propranolol bei der prophylaktischen
Behandlung der chronischen Migrane wirksam ist.

Patienten und Methodik: Die Studie schloss Patienten mit chro-
nischer Migrane ohne medikamentdse Prophylaxe ein. Nach
Randomisierung erhielten die Patienten entweder Topiramat
(100 mg/Tag) oder Propranolol (160 mg/Tag). Beide Medika-
mente wurden {iber vier Wochen langsam aufdosiert. Der
primére Studienendpunkt war die mittlere Reduktion der Zahl
der Migranetage pro 28 Tage
am Ende der 24-wochigen
Behandlungszeit gegeniiber
dem Ausgangswert. Ein
mittlerer Unterschied von 1,5
Tagen pro vier Wochen wur-
de als Grenzwert fiir die
Nichtunterlegenheit gewdhlt.
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Ergebnisse: In die Studie wurden 175 Patienten aufgenommen,
von denen 95 die Studie abschlossen (Topiramat 46, Proprano-
lol 49). Wegen der COVID-19-Pandemie konnten die iibrigen
Patienten nicht weiterverfolgt werden. Die Patienten waren im
Mittel 33 Jahre alt, 90 % waren Frauen. Die Migrine bestand im
Mittel seit sechs und die chronische Migréne seit 1,2 Jahren. Die
mittlere Zahl der Migréanetage lag bei 17,4 und die mittlere Zahl
der Kopfschmerztage bei 25,0 pro Monat. Die mittlere Reduk-
tion der Zahl der Migranetage betrug 5,3 + 1,2 Tage fiir Topira-
mat gegeniiber 7,3 % 1,1 Tage fiir Propranolol (p =0,226). Damit
war Propranolol einer Therapie mit Topiramat nicht unterlegen.
Auch bei den sekundiren Endpunkten wie Reduktion der Zahl
der Kopfschmerztage, 50 %-Responderrate (17,2 % Topiramat vs.
21,9 % Propranolol), Anderung der Zahl der Tage mit Einnah-
me von Akutmedikation, Anderung im HIT-6-Score (Headache
Impact Test) oder im MSQOL (Migraine Specific Quality of Life)
gab es keine Unterschiede zwischen den beiden Gruppen.

Auch in der Héufigkeit von unerwiinschten Ereignissen gab
es keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Grup-
pen. Die hiufigsten Nebenwirkungen unter Topiramat waren
Parésthesien, Miidigkeit, abdominelle Schmerzen und Angst-
zustande, unter Propranolol waren es Paristhesien, Miidigkeit,
Gewichtszunahme und Schlafstérungen.

Schlussfolgerungen: Propranolol war zur Prophylaxe der chro-
nischen Migrine einer Therapie mit Topiramat nicht unterlegen.
Das Vertraglichkeitsprofil war vergleichbar.

Der Einsatz von Propranolol kann gerechtfertigt sein

Es handelt es sich um die erste Studie die den Betablocker Pro-
pranolol zur Prophylaxe der chronischen Migrdne untersuch-
te. Die Studie fand unter erschwerten Bedingungen statt, da
wdhrend der Studie die COVID-19 Pandemie ausbrach und da-
her viele Patienten die Studie nicht beenden konnten. Im Ge-
gensatz zu Propranolol ist die Wirksamkeit von Topiramat bei
der chronischen Migrane belegt [1, 2]. Die Studie zeigt insge-
samt, dass beide Substanzen zur Prophylaxe der chronischen
Migréne wirksam sind. Rein numerisch ist allerdings Propra-
nolol etwas wirksamer als Topiramat. Die Reduktion der Zahl
der Migrénetage pro Monat entspricht in etwa der, die in an-
deren Studien zur Behandlung der chronischen Migrane be-
obachtet wurden, etwa in den Studien mit Onabotulinumto-
xinA oder mitden monoklonalen Antikdrpern gegen Calcitonin
Gene-Related Peptide (CGRP) oder den CGRP-Rezeptor.
Kritisch anzumerken ist, dass es keine Placebogruppe gab.
Dies ist aber auch verstandlich, da es auBBerordentlich schwie-
rig ware, Patienten lber 24 Wochen zu motivieren, sich mit
Placebo behandeln zu lassen. Erstaunlich gering war die Ab-
bruchrate wegen unerwiinschter Arzneimittelwirkungen. Dies
beruht wahrscheinlich darauf, dass beide Medikamente tber
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einen Zeitraum von vier Wochen langsam eingeschlichen wur-
den. Fir den klinischen Alltag bedeutet die Studie, dass es
auch gerechtfertigt sein kann, bei Patienten mit chronischer
Migrane Propranolol zu Migraneprophylaxe einzusetzen.
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