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O manejo da enxaqueca cronica: o que ha de novo?

O que é?

A enxaqueca € uma forma de dor de
cabeca primaria que desencadeia
ataques de dor moderada a intensa.
Distingue-se das cefaleias do tipo
tensional por causa de caracteristicas
especificas: a dor unilateral, pulsatil e
gue varia em intensidade. Esses
ataques podem persistir por algumas
horas ou até trés dias, muitas vezes
acompanhados de nauseas e/ou
vOmitos, e durante esses episodios, é
comum que a pessoa afetada seja
sensivel a luz ou a sons. Quando os
sintomas mencionados séao
acompanhados por sintomas
reversiveis, como alteracdes visuais,
sensoriais, de fala e/ou linguagem,
movimentos motores, tronco cerebral
ou retinianos, a enxaqueca €
classificada como "com aura". Assim,
a enxagueca cronica, por sua vez, é
diagnosticada quando uma pessoa
experimenta mais de 15 dias de dor
de cabeca por més, sendo que pelo
menos oito desses episodios se
engquadrem nos critérios descritos.

Com efeito, os custos de saude séo
trés vezes maiores em comparagao
com aqueles que tém enxaqueca
episodica. Os profissionais de saude

frequentemente subestimam essa
condicao, portanto, € crucial aumentar
a conscientizagdo de que a
enxaqueca cronica € tratavel, uma
vez que isso pode ter um impacto
significativo tanto do ponto de vista
clinico quanto econdémico.

Fonte: Canva, 2023.

Epidemiologia

A enxaqueca é uma condicdo com
uma prevaléncia global estimada de
14%, de acordo com o estudo Global
Burden of Disease de 2016, e é
considerada uma das principais
causas de incapacidade em todo o

mundo.
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Dentro desse contexto, a enxaqueca
cronica representa de 2% a 8% de
todos os casos de enxagueca, sendo
mais prevalente em mulheres de 35 a
45 anos, com uma incidéncia até trés
vezes maior do que em homens. No
entanto, a determinacdo precisa da
incidéncia e prevaléncia ainda nao
esta completamente estabelecida
devido a varios desafios enfrentados
pelos estudos que buscam quantificar
a enxaqueca cronica.

Primeiramente, a definicdo da condi
¢cao e sua terminologia tém variado ao
longo do tempo (anteriormente
conhecida como enxagueca
transformada). Além disso, existem
outras formas de cefaleias cronicas
diarias semelhantes a enxagueca
cronica, como cefaleia por uso
excessivo de medicamentos, cefaleia
do tipo tensional crbnica, nova
cefaleia persistente diaria e
hemicrania continua, que podem ser
relatadas pelos pacientes, dificultando
uma quantificacdo precisa da
enxaqueca cronica.

Fisiopatologia

A fisiopatologia da enxaqueca € um
processo complexo, no qual existem
evidéncias clinicas e laboratoriais
que indicam uma  possivel
predisposicao genética ou adquirida.
Os atagues de enxaqueca sao
desencadeados por desequilibrios
em funcbes do nosso organismo,
resultando em uma série de efeitos,
incluindo a ativagdo de um
fendbmeno neuronal chamado
depressao alastrante cortical, assim
como a sensibilizacdo central e
periférica, além do desencadeamen-

to da via trigeminovascular. Essa via
desencadeia a liberacéo de
neuropeptideos vasodilatadores, pro-
inflamatdrios ou associados a dor,
como o peptideo relacionado ao gene
da calcitonina (CGRP), que se tornou

um alvo recente para 0
desenvolvimento  de  tratamentos
farmacolégicos. Aléem disso, a

enxagueca cronica estd associada a
alteracbes no limiar de percepcéo da
dor, sensibilizacgdo e alteracdes
estruturais no cérebro.

Tratamento

O tratamento da enxaqueca cronica
tem como objetivo diminuir a frequéncia
e intensidade das dores de cabeca,
promovendo uma melhora na qualidade
de vida relacionada a saude.
Recomendacdes publicadas sugerem
gque o0 tratamento preventivo da
enxagueca seja iniciado com base no
total de dias de dor de cabeca e no
nivel de incapacidade causado pela
enxagueca, critérios aplicaveis a todos
0S pacientes com enxagueca cronica.
Portanto, é essencial que o tratamento
seja personalizado de acordo com as
necessidades, preferéncias e
comorbidades especificas de cada
paciente.

Toxina botulinica
(onabotulinica tipo A)

A aplicacéo da toxina botulinica por
meio da quimiodenervacdo tem
demonstrado eficacia no tratamento
da enxaqueca cronica. Contudo, o
mecanismo exato nao esta claro, mas
a teoria mais aceita € que ela reduz a
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sensibilizacdo periférica e central do
sistema trigeminovascular.

Diante disso, uma revisao realizada
pela Cochrane em 2018, que
englobou pacientes com enxaqueca
cronica, constatou que a toxina
botulinica reduziu em média 1,9 dias
de dor de cabeca por més (intervalo
de confianca de 95%: -2,7 a -1,0) na
populacdo analisada. Essa revisao
se baseou em dois ensaios clinicos
com 1384 participantes, fornecendo
evidéncias de alta qualidade.

Logo, esse tratamento envolve
injecdes em 31 pontos especificos na
cabeca e no pescoco, com um total de
155 unidades, a cada 12 semanas.
Pode-se adicionar 40 unidades extras
em outros locais de dor, conforme
necessario. A eficacia deve ser
avaliada apds o terceiro ciclo de
injecOes, considerando que alguns
pacientes podem nao responder nas
primeiras tentativas. A presenca de
alodinia (definida como a dor que
ocorre como resposta a um estimulo
que, normalmente, n&o provocaria dor)
indica uma boa resposta ao tratamento.
Se o0s pacientes se beneficiarem, as
injecOes devem ser mantidas a cada 12
semanas até que a enxaqueca retorne
ao estado episodico.

Antagonistas peptidicos
relacionados ao gene da
calcitonina (CGRP)

@) neuropeptideo CGRP
desempenha um papel importante na
fisiopatologia da enxaqueca. Nos
ultimos anos, foram desenvolvidos
varios anticorpos monoclonais e anta

gonistas que visam CGRP para
prevenir a enxaqueca crbnica. Os

anticorpos monoclonais
(fremanezumabe, galcanezumabe,
eptinezumabe) atuam no ligante
CGRP ou no receptor CGRP

(erenumabe), sendo administrados
por via subcutanea ou intravenosa,
estes tém meia-vida longa e nao
atravessam a barreira
hematoencefalica.

Diante disso, os antagonistas dos
receptores CGRP s&o pequenas
moléculas administradas por via oral,
com meia-vida curta. Atualmente,
apenas o rimegepant foi aprovado,
pela FDA nos EUA, para a
prevencdo da enxagueca, enquanto
outros dois sao aprovados para
enxaqueca episodica. Além disso, os
antagonistas do CGRP também
podem melhorar os resultados do
tratamento quando usados em
combinacdo com a toxina botulinica,
porém, ndao devem ser usados em
pacientes gravidas ou lactantes.

Tratamento nao
medicamentoso

A acupuntura tem sido objeto de
escrutinio devido aos desafios em criar
um grupo de controle apropriado.
Embora tenha sido criticada como um
efeito placebo, uma revisao recente
mostrou beneficios terapéuticos na
prevencao da enxaqueca, com menos
efeitos colaterais em comparacéo com
medicamentos. No entanto, ndo houve
diferenca clara entre a acupuntura real
e a "simulada". Estudos também
exploraram intervencgdes nao invasivas,
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CcOmo yoga e terapia craniossacral, que
mostraram eficacia na reducdo da
intensidade da dor e incapacidade da
enxaqueca. Embora mais pesquisas
sejam necessarias para atualizar as
diretrizes, essas terapias fisicas tém
potencial como opcdes de tratamento
seguras.

Dispositivos
neuromoduladores

A neuromodulacéo, por meio da
estimulacdo elétrica ou magnética,

tem se tornado popular no
tratamento da enxaqueca nos
Gltimos anos. Dispositivos néao

invasivos, como estimulacdes do
nervo supraorbital, do nervo vago, e
estimuacdo magnética transcraniana
e elétrica transcutanea distal, sao
aprovados para uso doméstico.
Esses dispositivos podem  ser
usados tanto de forma aguda quanto
preventiva, embora sejam mais
eficazes em uso agudo. O
mecanismo de acdo varia entre
esses dispositivos, mas todos visam
modular a resposta do cérebro a dor
por meio de estimulos aos nervos
periféricos ou cranianos. No entanto,
a avaliacao precisa  desses
dispositivos € limitada devido a
capacidade dos participantes de
sentir os impulsos.

Portanto, a neuromodulacéo esta se
tornando uma abordagem promissora
no tratamento da enxaqueca cronica.
No entanto, o0 custo e a
disponibilidade desses dispositivos
ainda sdo obstaculos para seu uso
generalizado. Além disso, os dados

disponiveis até o momento s&o
limitados em relacdo a eficacia
desses dispositivos no tratamento da
enxagueca cronica.

Conclusao

Conclui-se, portanto, que a
enxaqueca crbnica € uma condicao
neurolégica com impactos
significativos. As evidéncias sobre
tratamentos especificos sao
limitadas, mas novas opg¢des, como
toxina botulinica, anticorpos
monoclonais e outras terapias nao
medicamentosas, estdo disponiveis.
As diretrizes atuais sdo baseadas
em evidéncias para enxaqueca
episédica, mas pesquisas sao
necessarias para abordagens
escalonadas na enxagueca cronica.
A decisdo de tratamento deve
considerar 0  paciente, suas
preferéncias e qualidade de vida.
Diante disso, o0 panorama do
tratamento continua evoluindo com
novos dados e opcdes, oferecendo
esperanca de melhoria para os
pacientes com enxaqueca cronica.
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