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nen, dass 17% der visuellen Aura-Symptome,
35% der sensiblen Aura-Symptome und 55%
der dysphasischen Aura-Symptome prolon-
giert waren. AuBerdem bestanden prolongier-
te Auren haufiger aus mehreren Aura-Sympto-
men als nicht prolongierte Auren. Die Kopf-
schmerzcharakteristika  unterschieden  sich
nicht zwischen Attacken mit und ohne prolon-
gierte Aura.

Die Autoren diskutieren, dass aus einer sta-
tistischen Sichtweise die Grenze fiir die typische
Dauer einer Aura so gewahlt werden sollte, dass
95% der Auren davon eingeschlossen werden.
Nach den vorliegenden Daten wiirde das bedeu-
ten, die Obergrenze von 60 min auf 4 Stunden
anzuheben. Die Autoren geben allerdings auch
zu bedenken, dass dies die Abgrenzung gegen-
liber Schlaganfallen erschweren wiirde.

Kommentar

In der Internationalen Kopfschmerzklassifikati-
on (ICHD-3) wird als Kriterium bei der Migrane
mit Aura gefordert, dass jedes einzelne Aura-
Symptom zwischen 5 und 60 min andauern soll.
In der Praxis trifft man haufig auf Patienten, die
liber langere Auren berichten, was gut zu den
hier berichteten Ergebnissen passt. Der Erstau-
tor der vorliegenden Studie hatte in der Tat be-
reits 2013 in einer Literaturrecherche mit vor-
wiegend retrospektiven Studien &hnliche Daten
zu prolongierten Auren berichtet (1), sodass die
Ergebnisse nicht véllig tiberraschend sind. Vor-
teile der vorliegenden Studie sind aber das pro-
spektive Design und die Nachbeurteilung der
aufgezeichneten Auren durch einen Neurolo-
gen. Auffallig ist der groBe Anteil an Patienten,
die keine 3 Auren aufzeichnen konnten. Ande-
rerseits manifestiert sich gerade die Migrane
mit Aura oft mit seltenen Attacken, was dieses
Phanomen erklaren konnte.

Schlussfolgerung

o Prolongierte Migraneauren sind haufig.

o Der ICHD-3 fehlt eine Diagnose ,Migrane
mit prolongierter Aura”, die die korrekte
Klassifikation solcher Patienten ermdgli-
chen wiirde.

o Die Tatsache, dass gerade sensible und dys-
phasische Auren oft prolongiert sind,
macht die Abgrenzung zum Schlaganfall
nicht einfacher.

Ruth Ruscheweyh, Miinchen
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Clusterkopfschmerz und
Lebensstil

Clusterkopfschmerz ist mit ungesundem Le-
bensstil und damit assoziierten Erkrankungen
vergesellschaftet. Ergebnisse aus der Dani-
schen Clusterkopfschmerzumfrage.

**%* Lund N, Petersen A, Snoer A, Jensen RH,
Barloese M. Cluster headache is associated
with unhealthy lifestyle and lifestyle-related
comorbid diseases: Results from the Danish
Cluster Headache Survey. Cephalalgia 2018;
doi: 10.1177/0333102418784751.

Zusammenfassung

Die vorliegende Arbeit befasst sich mit Le-
bensstilfaktoren und damit assoziierten Er-
krankungen beim Clusterkopfschmerz. Es han-
delt sich um eine kontrollierte Kohortenstudie
mittels Fragebogen. Die Rekrutierung der Pa-
tienten erfolgte zum GroBteil am Danischen
Kopfschmerzzentrum in Kopenhagen, einige
Patienten wurden iber die Webseite der Da-
nish Cluster Headache Association und {ber
niedergelassene Neurologen rekrutiert. Die
gesunden Kontrollen wurden Uber das Inter-
net, an Arbeitsplatzen und Einrichtungen fiir
Freizeitaktivitaten rekrutiert. Es retournierten
400 Clusterkopfschmerzpatienten und 200
Kontrollen die Fragebdgen. 63,4% der Patien-
ten hatten einen chronischen Clusterkopf-
schmerz, 36.6% einen episodischen. Die Pa-
tienten zeigten einen ungesiinderen Lebens-
stil: 48,3% der Patienten und 9% der Kontrol-
len waren aktuelle Raucher, 74,5% der Patien-
ten waren aktuelle oder frithere Raucher, bei
den Kontrollen waren es 30%. Patienten mit
friherem oder aktuellem Nikotinkonsum hat-
ten eine hohere Schmerzintensitat, mehr Atta-
cken pro Tag, und eine langere Dauer der Clus-
ter-Episoden, wobei die Dauer der behandel-
ten Attacken allerdings kiirzer war. Bei den Pa-
tienten war der mittlere wéchentliche Alkohol-
konsum mit durchschnittlich 98,2 versus 77,9
Gramm erhoht, wobei weniger Patienten als

Kontrollen iberhaupt Alkoholkonsum anga-
ben, jedoch mehr einen schadlichen Gebrauch.
Der Body-Mass-Index (BMI) war bei den Pa-
tienten mit 26,1 im Vergleich zu 24,2 erhoht.
Der Konsum von Kaffee- und Energydrinks war
nicht signifikant unterschiedlich. Komorbide
Erkrankungen wie etwa Hypertonie, zerebrale
Ischdmie, Angina pectoris, Hypercholesterina-
mie, aber auch psychiatrische Erkrankungen
und Schmerzkrankheiten waren bei den Pa-
tienten mit Clusterkopfschmerz iiberreprasen-
tiert. Die Autoren schlussfolgern, dass eine
umfassende Beratung der Patienten so frih
wie mdglich erfolgen sollte.

Kommentar

Es handelt sich um eine wichtige Arbeit, die
Lebensstil-assoziierte Risikofaktoren und da-
mit zusammenhangende Erkrankungen beim
Clusterkopfschmerz aufzeigt. Diese Ergebnisse
erscheinen plausibel und sollten in die Bera-
tung der Patienten so friih wie méglich einflie-
Ben, inshesondere da vaskulare Erkrankungen
eine Kontraindikation fiir die Anwendung von
Triptanen darstellen. Auf einen kausalen Zu-
sammenhang zwischen Clusterkopfschmerz
und den genannten Risikofaktoren kann aus
dieser Assoziation natiirlich nicht geschlossen
werden. Es wurde von den Autoren ein mogli-
cher Zusammenhang zwischen erhéhtem BMI
und erniedrigten Hypocretin-1-Spiegeln beim
Clusterkopfschmerz diskutiert.

Einschrankend muss gesagt werden, dass
aufgrund der unterschiedlichen Rekrutierung
(Klinik versus Internet/ Arbeitsplatt/Freizeitein-
richtungen) méglicherweise ein erheblicher
Selektionsbias vorliegt. Ferner handelt es sich
um eine explorative Studie, in der nicht fiir
multiples Testen korrigiert wurde.

Franz Riederer, Wien

Nicht invasive Vagusnerv-
stimulation (nVNS)

zur Akutbehandlung der
Migrane

Diese randomisierte und verblindete Studie
zur Akutbehandlung der Migrane mit nVNS
hat ihren primaren Endpunkt knapp verpasst,

verschiedene sekundare Endpunkte geben je-
doch Hinweise auf eine Wirksamkeit.
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**** Tassorelli C, Grazzi L, de Tommaso M,
Pierangeli G, Martelletti P, Rainero I, Dorlas S,
Geppetti P, Ambrosini A, Sarchielli P, Liebler E,
Barbanti P; PRESTO Study Group. Noninvasive
vagus nerve stimulation as acute therapy for
migraine: The randomized PRESTO study. Neu-
rology 2018; 91: €364-e373.

Zusammenfassung

In dieser Arbeit wurde die Wirksamkeit der
nicht invasiven Vagusnervstimulation (nVNS)
am Hals mit dem Geréat von electroCore LLC
zur Behandlung akuter Migraneattacken ge-
testet. 243 Patienten mit episodischer Migrane
erhielten randomisiert und verblindet entwe-
der ein Verum oder ein Sham-nVNS-Gerat zu-
geordnet und behandelten je mindestens eine
Attacke. Sie wurden instruiert, innerhalb von
20 min nach Beginn einer Migraneattacke je-
weils die rechte und die linke Halsseite fiir 120
s zu stimulieren. Bei fehlender Besserung
konnte nach 15 min eine erneute Stimulation
(rechts und links) erfolgen. Akutmedikation
(rescue medication) durfte erst nach 120 min
eingenommen werden.

Primarer Endpunkt war Schmerzfreiheit
nach 2 Stunden, dieser wurde in der ersten be-
handelten Attacke von 30,4% der Verum-
Gruppe und von 19,7% der Sham Gruppe er-
reicht, der Unterschied war knapp nicht signi-
fikant (p = 0,067), dagegen fanden sich signi-
fikante Unterschiede bei 30 und 60 min und in
einer Analyse mit Messwiederholung iber alle
3 Zeitpunkte (p = 0,012). Schmerzbesserung
von starken oder mittleren Schmerzen auf
leichte oder keine Schmerzen nach 2 Stunden
war signifikant haufiger nach Verum (40,8%)
als nach Sham (27,6%, p = 0,030). Auch die
Reduktion der Schmerzintensitat 60 und 120
min nach Behandlung war in der nVNS Gruppe
signifikant groBer. Ein deutlicher Effekt auf die
Begleitsymptome zeigte sich nicht. Die Ver-
blindung der Patienten war effektiv. Die Ver-
traglichkeit war sehr gut.

Kommentar

Die transkutane (nichtinvasive) Vagusnervsti-
mulation (nVNS) am Hals ist in den letzten
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Jahren sowohl fiir den Clusterkopfschmerz als
auch fiir die Migrane untersucht worden und
hat insbesondere beim Clusterkopfschmerz
vielversprechende Ergebnisse geliefert (1, 2).

Die Studie ist eine der groBten, die mit ei-
nem Neurostimulationsgerat bei Kopfschmerz
bisher durchgefiihrt wurden, und hélt sich an
die Empfehlungen der International Headache
Society fiir Studien zur Akutbehandlung der
Migréne. Der primdre Endpunkt wurde knapp
verfehlt, mehrere sekundare Endpunkte waren
signifikant. Mit 30% schmerzfreien Patienten
nach 120 min ist der Effekt dhnlich wie bei vie-
len Triptanen, bei allerdings hoher Placeborate
(20%).

Allerdings sollten die Patienten bereits 20
min nach Beginn der Migraneattacke stimulie-
ren, so dass ca. 30-40% der Patienten bei
leichten Kopfschmerzen stimuliert haben. Man
konnte sich vorstellen, dass diese Patienten
auch haufiger Schmerzfreiheit erreicht haben.
Bei Triptanstudien wurde die Einnahme Gbli-
cherweise beim Erreichen mittelstarker bis
starker Schmerzen durchgefiihrt. Dies fiihrt
auch zu der Frage, wie die Schmerzbesserung
nach 120 min quantifiziert wurde (laut Metho-
denteil als Besserung von mittelstarken oder
starken Schmerzen auf leichte oder keine
Schmerzen, aber wie wurde mit Patienten ver-
fahren, die bei Stimulation nur leichte Schmer-
zen hatten?). Zusatzlich hatte man gerne ech-
te Mittelwerte der Schmerzstarken gesehen
und nicht nur prozentuale Anderungen. Auch
die anhaltende Besserung nach 24 bzw. 48
Stunden, obwohl erhoben, wird nicht berich-
tet.

Bei unerwartet hohem Placeboeffect disku-
tieren die Autoren, ob die Sham Stimulation
vielleicht doch einen gewissen Effekt auf den
Vagusnerv hat und daher eine schwachere
nVNS darstellen kdnnte. Als Sham Stimulation
wurde eine 0,1 Hz Stimulation verwendet, die
oberflachliche Hautschichten stimulieren soll,
ohne den Vagusnerven zu erreichen, ein direk-
ter Beweis fiir die Inaktivitat liegt aber nicht
vor. Die Verum Stimulation verwendet ein 5
kHz burst Programm. Die Schwierigkeit eine
spiirbare aber inaktive Sham Stimulation zu
finden ist ein gemeinsames Problem vieler
Neurostimulationsverfahren.

Zusammenfassend gibt die Studie gute
Hinweise darauf, dass die nVNS fiir manche
Patienten mit Migréane eine effektive Akutthe-
rapie darstellen kann, und die gute Vertrag-
lichkeit ist ein groBer Pluspunkt. Problema-
tisch ist allerdings der hohe Preis des Gerats.
Einzelfallantrége sind mdglich, aber nicht im-
mer erfolgreich.

Eine Studie zur Migréaneprophylaxe mit
nVNS ist bereits einige Zeit abgeschlossen,
aber bisher sind die Ergebnisse nicht verof-
fentlicht.

Ruth Ruscheweyh, Miinchen
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