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Parmi les propositions suivantes, concernant la migraine, laquelle(lesquelles) est

(sont) vraie(s) :

A - Il s'agit de I'affection neurologique la plus fréquente en France
B - La vasoconstriction des artéres méningées génere les céphalées
C - La libération de CGRP induit une inflammation

D - Le sexe ratio est de 3 femmes pour 1 homme

E - L'age qui avance est un facteur d'amélioration chez les femmes

Réponses : A - C-D - E

» Touche 15% de la population mondiale (11 M de frangais)
» Moins de 20% des migraineux bénéficient d'un suivi
> Implique un retentissement socioprofessionnel important pour 1 patient sur 4.




RAPPELS DE PHYSIOPATHOLOGIE
Role du systéme trigémino-vasculaire

Implication du nerf trijumeau et des artéres méningées

> Des facteurs déclenchants (facteurs environnementaux ou prédisposition constitutionnelle du systéme

trigémino-vasculaire) stimulent I'hypothalamus ==> excitabilité neuronale anormale = dépression corticale

envahissante et diminution du débit sanguin cérébral (==> les troubles de |'aura)

> Les terminaisons du nerf trijumeau vont libérer des substances algogenes:

- le neuropeptide dérivé du gene codant la calcitonine (CGRP),

- la substance P, la neurokinine A, le peptide activant I'adénylate-cyclase hypophysaire (PACAP) ...

> La libération de ces neuropeptides,
en particulier le CGRP, dans la paroi
des vaisseaux méningés:

==> inflammation neurogéne et vasodilatation
des vaisseaux de la dure-mére

==> douleur migraineuse

A noter par ailleurs:

Le role clé de la sérotonine
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RAPPEL DE PHYSIOPATHOLOGIE

Role du systeme trigémino-vasculaire
>

1ére _phase : dépolarisation excessive puis dépression
corticale envahissante (DCE) puis activation du systeme
trigémino-vasculaire

2éme phase : inflammation neurogene

Des facteurs déclenchants (stress, hormones, aliments, alcool...) sont
a l'origine de la crise ==> stimulation de I'hypothalamus

1

)

Les fibres du nerf trijumeau sont stimulées de fagon antidromique
(du centre vers la périphérie)

Elles vont libérer des neuropeptides (CGRP, SP, peptide Y, NK...)

La libération de ces peptides vaso-actifs dans la paroi des arteres
4 )méningées entraine une inflammation neurogéne et une
vasodilatation, une dégranulation des mastocytes (libération
d'histamine, de sérotonine ..), les plaquettes liberent aussi de la
sérotonine

DO

L'inflammation stimule en retour les fibres sensitives afférentes du
trijumeau dans le sens orthodromique (sens normal, de la périphérie
vers le centre)

Les influx générés gagnent le bulbe, le thalamus et le cortex cérébral

@ &)

Facteurs
déclenchants

Libération de
neuropeptides
(CGRP, SP,
peptide ¥, NK...)
==>
inflammation
neurogéne

Le message

douloureux

est intégré
au hiveau
cortical

Nausées,
| vomissements




| MIGRAINE SANS AURA |

A- Au moins 5 crises répondant aux criteres B-D (The International Classification of Headache Disorders ICHD-3, 2018)

B- Crises de céphalées durant chacune de 4 a 72 h (si non traitées ou inefficacement traitées)

C- Céphalées ayant au moins 2 des 4 caractéristiques suivantes:

1- localisée d'un c6té de la téte (migraine vient de « hémicranie »)

2- de type pulsatile (la douleur bat comme le pouls)

3- d'intensité modérée ou sévere

4- Aggravée par ou entrainant |'évitement des activités physiques de routine (marche, monter les escaliers)
D- Durant la céphalée, au moins I'l des symptomes suivants :

1- nausées et/ou vomissements

2- photophobie et phonophobie

E - N'est pas mieux expliqué par un autre diagnostic de 'TCHD-3

Migraine épisodique: présence de symptomes < 15 jours par mois

Migraine chronique: céphalée chronique > 15 jours par mois pendant au moins 3 mois




| MIGRAINE AVEC AURA |

Aura : trouble neurologique transitoire entierement réversible

A- Au moins 2 crises (durant 4-72 h) répondant aux critéres B-D (The International Classification of Headache Disorders

ICHD-3, 2018)

B- Aura comprenant des troubles visuels (scintillements, scotomes, lignes brisées), sensitifs (picotements,

hypoesthésie, engourdissement) et/ou de la parole (élocution) ou du langage (aphasie), moteur, du TC, rétinien, tous
entiérement réversibles

C- Au moins 3 des 6 caractéristiques suivantes:

1- au moins un symptdme de l'aura se développant progressivement en 5 min ou plus
2- deux ou plusieurs symptémes de I'aura surviennent successivement

3- chaque symptdome individuel dure 5-60 min

4- au moins un des symptoémes est unilatéral

5- au moins un symptdome est positif

6- I'aura est accompagnée ou suivie dans les 60 min par une céphalée

D- N'est pas mieux expliqué par un autre diagnostic de I'TCHD-3 et un accident ischémique transitoire a été exclu

Migraine épisodique: présence de symptomes < 15 jours par mois

Migraine chronique: céphalée chronique > 15 jours par mois pendant au moins 3 mois




VIDAL 2025

TRAITEMENT DE 1A CRISE

Anti-inflammatoires non stéroidiens

* Ibuprofene
e Kétoproféene

Acide acétysalicylique + métoclopramide

Alcaloides de I'ergot de seigle
* Ergotamine + Caféine
* Dihydroergotamine

Agoniste des récepteurs SHT + AINS

Sumatriptan + Naproxéne

Triptans

* Almotriptan

* Elétriptan

* Frovatriptan
* Naratriptan
* Rizatriptan

* Sumatriptan

* Zolmitriptan

Antagonistes des récepteurs CGRP
* Rimégépant

TRAITEMENT DE FOND

Bétabloquants

* M¢étoprolol
* Propranolol

Antisérotoninergiques
* Oxétorone

* Pizotiféne

Antiépileptique
* Topiramate

Antagonistes des récepteurs CGRP

* Atogépant

 Eptinezumab

* Erénumab

e Frémanezumab
* Galcanézumab
* Rimégépant

Toxine botulique

Homéopathie / Oligothérapie



https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1876/n:Traitement%2Bde%2Bla%2Bcrise/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1877/n:Anti-inflammatoires%2Bnon%2Bst%25C3%25A9ro%25C3%25AFdiens/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3359/n:Ibuprof%25C3%25A8ne/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3360/n:K%25C3%25A9toprof%25C3%25A8ne/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1878/n:Acide%2Bac%25C3%25A9tysalicylique%2B%252B%2Bm%25C3%25A9toclopramide/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1879/n:Alcalo%25C3%25AFdes%2Bde%2Bl%2527ergot%2Bde%2Bseigle/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1880/n:Ergotamine%2B%252B%2BCaf%25C3%25A9ine/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1881/n:Dihydroergotamine/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3035/n:Almotriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:2953/n:El%25C3%25A9triptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3440/n:Frovatriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1884/n:Naratriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3439/n:Rizatriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1883/n:Sumatriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1885/n:Zolmitriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5143/n:Antagonistes%2Bdes%2Br%25C3%25A9cepteurs%2BCGRP/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5144/n:Rim%25C3%25A9g%25C3%25A9pant/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1886/n:Traitement%2Bde%2Bfond/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1887/n:B%25C3%25AAtabloquants/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3948/n:M%25C3%25A9toprolol/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3947/n:Propranolol/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1891/n:Antis%25C3%25A9rotoninergiques/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1893/n:Ox%25C3%25A9torone/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1892/n:Pizotif%25C3%25A8ne/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3266/n:Anti%25C3%25A9pileptique%2B%253A%2Btopiramate/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3266/n:Anti%25C3%25A9pileptique%2B%253A%2Btopiramate/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:4722/n:Antagonistes%2Bdes%2Br%25C3%25A9cepteurs%2BCGRP/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5106/n:Eptinezumab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5106/n:Eptinezumab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:4723/n:Er%25C3%25A9numab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:4935/n:Fr%25C3%25A9manezumab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:4782/n:Galcan%25C3%25A9zumab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5161/n:Rim%25C3%25A9g%25C3%25A9pant/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5035/n:Toxine%2Bbotulique/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1898/n:Hom%25C3%25A9opathie/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1899/n:Oligoth%25C3%25A9rapie/

PREMIERE PARTTIE
TRAITEMENTS DE LA CRISE

Ve

Les listes de noms de spécialités sont non exhaustives
et données a titre indicatif




TRAITEMENT DE LA CRISE

Anti-inflammatoires non stéroidiens

* Ibuproféne

* Kétoproféne

Acide acétysalicylique + métoclopramide

Alcaloides de I'ergot de seigle
* Ergotamine + Caféine
* Dihydroergotamine

Agoniste des récepteurs SHT + AINS
Sumatriptan + Naproxéne

Triptans
* Almotriptan

* Elétriptan
* Frovatriptan
* Naratriptan

* Rizatriptan
* Sumatriptan

* Zolmitriptan

Antagonistes des récepteurs CGRP
* Rimégépant



https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1876/n:Traitement%2Bde%2Bla%2Bcrise/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1877/n:Anti-inflammatoires%2Bnon%2Bst%25C3%25A9ro%25C3%25AFdiens/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3359/n:Ibuprof%25C3%25A8ne/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3360/n:K%25C3%25A9toprof%25C3%25A8ne/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1878/n:Acide%2Bac%25C3%25A9tysalicylique%2B%252B%2Bm%25C3%25A9toclopramide/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1879/n:Alcalo%25C3%25AFdes%2Bde%2Bl%2527ergot%2Bde%2Bseigle/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1880/n:Ergotamine%2B%252B%2BCaf%25C3%25A9ine/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1881/n:Dihydroergotamine/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3035/n:Almotriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:2953/n:El%25C3%25A9triptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3440/n:Frovatriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1884/n:Naratriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3439/n:Rizatriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1883/n:Sumatriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1885/n:Zolmitriptan/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5143/n:Antagonistes%2Bdes%2Br%25C3%25A9cepteurs%2BCGRP/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5144/n:Rim%25C3%25A9g%25C3%25A9pant/

Parmi les propositions suivantes, concernant les recommandations de la SFEMC,

laquelle(lesquelles) est (sont) vraie(s) :

A - Les opioides peuvent étre a l'origine de céphalées par abus médicamenteux
B - L'association Paracétamol - Caféine est fortement recommandée

C - L'association Aspirine - Métoclopramide est fortement recommandée

D - Le Kétoprofene est plus efficace que I'Tbuproféene

E - Les dérivés de I'ergot de seigle sont indiqués en 1¢r¢ intention

Réponses : A-C - D
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< ANTAGONISTES DES RECEPTEURS CGRP (RIMEGEPANT)



https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5143/n:Antagonistes%2Bdes%2Br%25C3%25A9cepteurs%2BCGRP/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5144/n:Rim%25C3%25A9g%25C3%25A9pant/

RECOMMANDATIONS CONCERNANT LES ANTALGIQUES NON SPECIFIQUES

[

AINS
Recommandation forte pour le diclofénac, le flurbiproféne, le naproxene, I'ibuproféne et
le ketoprofene et modérée pour I'indométacine.

ASPIRINE + METOCLOPRAMIDE

» Recommandation forte : L'aspirine seule (a la dose maximale de 3 g par jour) ou en
association au métoclopramide (au maximum 900 mg d'aspirine + 10 mg de métoclopramide
trois fois/jour)

PARACETAMOL + CAFEINE
» Recommandation faible :attention a la caféine et au risque d’ abus médicamenteux

OPIOIDES

> A eviter car ils augmentent les risques d” abus médicamenteux voire de comportement
addictif

Les crises de migraines ne devraient pas étre traitées par des antalgiques mais par
des traitements spécifiques car la migraine n’est pas une douleur mais une maladie
neurologique dont Ia douleur n’est qu’une expression » (Dr Anne Ducros — CHU
Montpellier)
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[ MECANISME D'ACTION DES DERIVES ERGOTES ||

Activation des récepteurs pré-synaptiques
5HTI1D des terminaisons nerveuses

trigéminées périphériques des méninges

(dure meére)

==> diminution libération SP, CGRP

Activation des récepteurs 5HTIB

des artéres méningées

==> vasoconstriction
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Les dérivés ergotés exercent un effet :

> Agonistes partiels au niveau des récepteurs pré synaptiques 5HT1D
===> Inhibition de I'inflammation neurogéne




Au fil des années, retrait du marché de plusieurs formes orales

de dérivés ergotés

DIHYDROERGOTAMINE
METHYSERGIDE
DIHYDROERGOCRISTINE
DIHYDROERGOCRYPTINE
DIHYDROERGOTOXINE

NICERGOLINE

===> car rapport bénéfice / risque (fibroses) défavorable



TARTRATE D'ERGOTAMINE

GYNERGENE CAFEINE* (comprimé)

> Mauvaise résorption PO donc mauvaise biodisponibilité et variation des effets interindividuels

% La CAFEINE augmente la biodisponibilité par voie orale

> Effets indésirables:

Y% Fréquents : nausées et vomissements (stimulation de I'area postrema), vertiges;
palpitations
% Rare : ergotisme ( si doses élevées et ou administration d'inhibiteur CYP450)

% Rare : risque de fibrose pleurale si utilisation prolongée

> Modalités de prise : a prendre au moment de la phase céphaligue




DHE (DIHYDROERGOTAMINE)

DIERGOSPRAY* (spray nasal)

Mauvaise biodisponibilité par voie orale ===> donc voie nasale

Méme efficacité que le tartrate

Effets indésirables :

- idem I'ergotamine mais mieux tolérée dans I'ensemble
- moins de risque d'ergotisme

- cependant sensation de « nez bouché » avec le spray

Modalité de prise : A prendre au moment de la phase céphalique




PRINCIPALES CONTRE-INDICATIONS
| DES DERIVES ERGOTES

* HTA - Insuffisance coronaire

* Artériopathie des membres inférieurs

* Syndrome de Raynaud

* Insuffisance rénale “}T'
* Insuffisance hépatique V

* Traitement simultané par des inhibiteurs enzymatiques (CYP 450 - 3A4)

* Traitement simultané par des vasoconstricteurs

- Grossesse et allaitement %

Utilisation en baisse de ces dérivés depuis la mise sur le marché des TRIPTANS

A utiliser en dernier recours

(effets indésirables et risques de céphalées par abus médicamenteux)




DES DERIVES ERGOTES

[ PRINCIPALES INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES D

CONTRE - INDICATION
Diltiazem
Efavirenz (« Inti »)
Inhibiteurs de protéases (« Navir »)
Macrolides (sauf Spiramycine)
Stiripentol
Voriconazole ...

IAM avec des inhibiteurs CYP 450

ERGOTISME
- Troubles mentaux (délires - agitation)
- Contractures des membres et convulsions
- Ischémie des extrémités

===> Risque d'ergotisme par inhibition du métabolisme hépatique des alcaloides

CONTRE - INDICATION

Triptans : respecter un délai (6H pour la DHE voie nasale et 24 H pour |'Ergotamine)
===> risque d'HTA ou de vasoconstriction artérielle coronaire

ASSOCTIATION DECONSEILLEE

Dérivés de l'ergot dopaminergiques
Sympathomimeétiques o directs ou indirects
===>risque dHTA
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Parmi les propositions suivantes, concernant les Triptans, laquelle(lesquelles) est (sont)

vraie(s) :

A - IIs sont efficaces sur la céphalée et les signes digestifs

B - Il est dangereux de les administrer pendant |'aura

C - L'échec d'un triptan se juge apres la 1¢re crise

D - Si un patient ne répond pas a un triptan, il est inutile d'en essayer un autre pour les crises
suivantes

E - Certains peuvent €tre prescrits pendant la grossesse

Réponses : A - E



Les listes de noms de spécialités sont non exhaustives
et données a titre indicatif

ALMOTRIPTAN ALMOGRAN* comprimé
ELETRIPTAN RELPAX comprimé
FROVATRIPTAN TIGREAT™ comprimeé
NARATRIPTAN NARAMIG* comprimeé
RIZATRIPTAN MAXALT comprimé
SUMATRIPTAN IMIGRANE* pulv. nasale, cpr, injectable
ZOLMITRIPTAN ZOMIG * comprimé

ZOMIGORO* comprimé orodispersible




” MECANISME D'ACTION II

TRIPTANS
i
| I
/Agonistes des Agonistes des
récepteurs SHT1B récepteurs 5HT1D
des artéres des terminaisons ; . :
meningees trigéminées R
. : A

. plasmatique

lls inhibent la libération j \ 4
lls sont des peptides algogénes

. Substance algogénes
vasoconstricteurs (CGRP, SP) Inflammation (5HT, PG, bradykinines)

neurogéne




{ PROPRIETES PHARMACOCINETIQUES H

> Biodisponibilité orale : bonne mais encore meilleure avec les dérivés les plus récents

> Naratriptan et Frovatriptan ont des demies vies plus longues

» Métabolisme:
& Par différentes isoformes des CYP 450
% Certains TRIPTANS sont également métabolisés par la MAO A

MAO A | CYP3A4 | CYP2D6 | CYP1A2
Sumatriptan X
Rizatriptan
Almotriptan X X X
Zolmitriptan X X
Frovatriptan X
Elétriptan X
Naratriptan Par une large variété d’ iso

enzymes du CYP450




| EFFETS INDESIRABLES |

v’ Sensations de fourmillement ou de chaleur
v Malaise ou fatigue, vertiges, somnolence
v’ Sensations de lourdeur, d'oppression
v Nausées, vomissements
v'Troubles cardiovasculaires :

- augmentation de la PA,

- palpitations, troubles coronaires graves,

- rares cas de syndrome de Raynaud



(Adultes de18-65ans) | MODALITES D'ADMINISTRATION ||

v' A prendre le plus t6t possible des I'apparition de la céphalée (pas pendant I aura) :

- meilleure efficacité si la prise est précoce au stade de céphalée Iégére
- a prendre si possible dans |” heure qui suit le début de la crise

v’ 1 prise renouvelable 1 fois si réapparition des symptémes et uniquement si la 1¢r¢ prise a été efficace

(respecter un intervalle minimum de 1 a 4 h selon le Triptan)

Principaux symptomes de |'aura
Vision floue - Scotomes scintillants
Fourmillements - engourdissements - troubles du langage

v’ Crise avec aura (= migraine ophtalmique): la prise d'un AINS dés le début de I'aura limitera la sévérité

de la céphalée ultérieure

v’ Si crise d'intensité légére : AINS puis Triptan si persistance a 1 heure

v’ Si_crise d'intensité modérée ou sévere: d'emblée un Triptan puis AINS si persistance a 1 heure

v'si_crise avec récurrence systématique et/ou crise tres sévere :
Si crise trés sévere : associer Triptan + AINS d'emblée
Si les récidives sont récurrentes : essayer un Triptan d 3 vie plus longue (Naratriptan ou Frovatriptan)

Changer de triptan si le 1¢" essayé a été inefficace lors de 2 crises sur 3
(les profils pharmacocinétiques différents peuvent expliquer cette variabilité)



[ CONTRE-INDICATIONS DE TERRAIN ||

> IDM

» Angor

> AVC La/yasoconsfric‘rion
> Accident ischémique transitoire A dlle aux Triptans

» HTA modérée ou sévere PRUDENCE des ‘rproubles coronaires

» HTA légere non controlée
» Age > 65 ans (CT relative)

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES
COMMUNES A TOUS LES TRIPTANS

% Dihydroergotamine
% Ergotamine

===> Risque d'hypertension artérielle, de vasoconstriction artérielle coronaire

===> Respecter un délai entre la prise du Triptan et celle du dérivé ergoté
( 6H pour la DHE voie nasale et 24 H pour 'ergotamine)



[ TAM TRIPTANS / IMAO B

IMAO NON SELECTIFS A-B IPRONIAZIDE (Marsilid*) antidépresseur
PHENELZINE (AAC) antidépresseur
TRANYLCYPROMINE (AAC) antidépresseur

IMAO SELECTIFS A MOCLOBEMIDE (Moclamine*) antidépresseur
IMAO SELECTIFS B SELEGILINE (Déprényl*) antiparkinsonien
Antidépresseur (patchs EMSAM* - AAC)
LINEZOLIDE / TEDIZOLIDE Zyvoxid* / Sivextro* antibiotiques
S

» Elétriptan
» Frovatriptan
> Naratriptan

& Association contre-indiquée avec les TRIPTANS métabolisés par la MAO :
» Almotriptan
> Rizatriptan
> Sumatriptan
> Zolmitriptan

Risque d'HTA, de vasoconstriction artérielle coronaire
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LES ANTAGONISTES DES RECEPTEURS AU CGRP :
LES GEPANTS
TRAITEMENT DE LA CRISE (et/ou DE FOND)
\ J




Ces derniéres années ont été marquées par la démonstration
du role majeur du CGRP dans la physiopathologie de la migraine

En 2010
==> TELCAGEPANT 1¢r GEPANT par voie orale
==> Bonne efficacité ( testé versus un triptan)
==> Pas de vasoconstriction
==> Mais toxicité hépatique +++

==> avait mis un frein au développement de cette classe

Actuellement par voie orale (bonne efficacité versus un triptan et a priori une bonne
tolérance hépatique)

> RIMEGEPANT (Vydura* 75 mg) : 2022 - NRSS - Non agrée collectivités
- Traitement aigu des crises de migraine avec ou sans aura chez |'adulte

- Traitement de fond de la migraine épisodique chez |I'adulte ayant au moins 4 crises par
mois (1 cpr tous les 2 jours).

Attention aux inhibiteurs ou aux inducteurs des CYP450.

> UBROGEPANT (Ubrelvy*) : Approuvé au Canada » - novembre 2022

- Traitement des crises de migraine avec ou sans aura




© SFEMC

DEUXIEME PARTTIE
TRAITEMENTS DE FOND

Les listes de noms de spécialités sont non exhaustives
et données a titre indicatif
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Parmi les propositions suivantes, concernant le traitement de fond, laquelle(lesquelles) est

(sont) vraie(s) :

A - Le but d'un traitement de fond est de supprimer les crises de migraine

B - L'efficacité du traitement de fond est a évaluer au bout de 3 mois.

C - Les traitements de fond sont a administrer a vie.

D - Dans la migraine épisodique, le traitement de fond de lere ligne repose sur les B-bloquants

E - Dans la migraine chronique, le topiramate a le plus haut niveau de preuves parmi les
traitements oraux.

Réponses : B-D - E

Migraine épisodique: présence de symptomes < 15 jours par mois

Migraine chronique: céphalée chronique > 15 jours par mois pendant au moins 3 mois




TRAITEMENT DE FOND

e Bétabloquants

* M¢étoprolol
* Propranolol

e Antisérotoninergiques
e Oxétorone
* Pizotiféne

* Antiépileptique
* Topiramate

* Antagonistes des récepteurs CGRP
* Atogépant
e Eptinezumab
* Erénumab
* Frémanezumab

e Galcanézumab
* Rimégépant

e ‘Toxine botulique

* Homéopathie / Oligothérapie



https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1886/n:Traitement%2Bde%2Bfond/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1887/n:B%25C3%25AAtabloquants/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3948/n:M%25C3%25A9toprolol/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3947/n:Propranolol/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1891/n:Antis%25C3%25A9rotoninergiques/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1893/n:Ox%25C3%25A9torone/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1892/n:Pizotif%25C3%25A8ne/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3266/n:Anti%25C3%25A9pileptique%2B%253A%2Btopiramate/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:3266/n:Anti%25C3%25A9pileptique%2B%253A%2Btopiramate/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:4722/n:Antagonistes%2Bdes%2Br%25C3%25A9cepteurs%2BCGRP/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5106/n:Eptinezumab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5106/n:Eptinezumab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:4723/n:Er%25C3%25A9numab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:4935/n:Fr%25C3%25A9manezumab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:4782/n:Galcan%25C3%25A9zumab/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5161/n:Rim%25C3%25A9g%25C3%25A9pant/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:5035/n:Toxine%2Bbotulique/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1898/n:Hom%25C3%25A9opathie/
https://evidal-vidal-fr.ezproxy.uca.fr/classifications/vidal/c:1899/n:Oligoth%25C3%25A9rapie/

BUTS ET MODALITES DU TRAITEMENT DE FOND

Objectif principal : réduire la fréquence et l'intensité des crises

Réduire le nombre de jours de migraine mensuels:
- de 50% en cas de migraine épisodique (présence de symptomes pendant moins de 15 jours par mois),

- de 30% en cas de migraine chronique (céphalée chronique pendant 15 jours ou plus par mois pendant
au moins 3 mois)

L'évaluation de l'efficacité: se fait au terme de 3 mois

Traitement de fond

- A enfreprendre en accord avec le patient

- Privilégier les monothérapies ( les associations ne sont pas plus efficaces )

- En cas d'efficacité et de bonne tolérance, poursuivre la prophylaxie 6 a 12 mois puis diminuer
lentement. Reprendre le méme traitement si la fréquence des crises augmente lors de la diminution ou
apres l'arrét

I Important de ré-évaluer le traitement car les crises fluctuent au fil des années I




BETA BLOQUANTS
@ PROPRANOLOL, METOPROLOL (AMM)

A
-

Ces molécules sont a privilégier en 1¢re intention

» Haut niveau de preuve d'efficacité dans la migraine épisodique selon la SFEMC

> Action antagoniste 5HT2B (La stimulation des récepteurs BHTZ; . niveau des vaisseaux ==

vasodilatation)

» Effets indésirables : bradycardie, bronchospasme, hypotension orthostatique,

syndrome de Raynaud, cauchemars, dépression....

» Contre-indication : asthme, Insuffisance cardiaque




TOPIRAMATE

EPITOMAX*

> Il s'agit d'un Anticonvulsivant

> Haut niveau de preuve d'efficacité selon la SFEMC

(considéré comme étant le meilleur en cas de Migraine chronique)

> Effets indésirables multiples:

- Troubles neuropsychiques ( troubles du langage, confusions...),
- somnolence,
- dépression,

- perte de poids

‘@ Détournement de l'usage de ce PA vers une utilisation a visée amaigrissante

Ne doit plus etre prescrit comme antimigraineux chez la femme enceinte,

Ni chez la femme en dge de procréer sans contraception hautement
efficace

===> Risques de malformations et de troubles neurodéveloppementaux
pour les enfants d naitre




TOPIRAMATE (EPITOMAX ET GENERIQUES)
Evolution des conditions de prescription et de délivrance pour
améliorer l'accés aux soins des femmes souffrant de migraine

Depuis le 6 janvier 2025

> Les médecins compétents « douleur », en complément des neurologues, pourront initier
un traitement par topiramate dans la prévention de la migraine chez des patientes en

dge d'avoir des enfants utilisant une contraception hautement efficace.
Le renouvellement dans l'intervalle d'un an n'est pas restreint a une spécialité
> Le formulaire d'accord de soins est remplacé par une attestation annuelle

d'information partagée. Les patientes en cours de traitement pourront toutefois utiliser

leur formulaire d'accord de soins actuel jusqu'au terme de son année de validité.



FEUILLET 1
ATTESTATION D’INFORMATION PARTAGEE

Aftestation destinée aux patientes présentant une stérilité définitive ou
ne présentant actuellement aucun risque de survenue de grossesse pour

ATTESTATION D’INFORMATION PARTAGEE

Attestation destinée aux filles, aux adolescentes, aux femmes susceplibles
d’avoir des enfants et aux femmes enceintes pour lesquelles un fraitement par
une spécialité a base de fopiramate est envisagé ou est en cours :

lesquelles un traitement par une spécialité @ base de topiramate est
envisagé ou est en cours :

EPITOMAX® et ses génériques

- Cotte attestation viss d & assurer qua toutes les informations ot ket risques relatifs & Futilisafion du A présentar a la pharmacie a chaque déliviance du médicament
topirarnate pendont la grossesse ont bian 615 expliqués 4 la patiente (etfou son représontant *) ot ont
bian &té comprs. Elle doit &fre remise par ke prescripteur et co-signée par le prescripteur et la patients ' ™
(ou son représentant *). Les médicaments d base de topiramate dispossnt d'une AMM an France dans Mom du médecin prascripheur -

EPITOMAX® et ses génériques

¥ Comédicoment foit Fobjst d'une survaillancs supplémentaire qui permstira l'idenfification rapids de nouvallas
informations relafives & o sdourité,

I"Gpilepgie et la migraina. Mo of do la paiients
»  Chez les files, odolescentas et femmes susceplibles d'aveir des enfants, un trafement par topiramate pr = la pati ) .
doit &fre initié ot renouveld annuallsment uniquement par un spécialiste neurologue ou pédiatre ou Nom ef prénom de son représentant * (3l applicable) :
un médecin compélent « deuleur ». Dans l'intervalle d'un an, ke fraitement peut &fre renouvelé par

fout n Partie @ completer et signer par la patiente
»  Chez les potiontos présontant une stédlite définitive, co raitemant pout &tra initié par tout médecing

En effol powr cos patientes, los restriclions précitées de prascription ef de déliviance du topiramate ne

s'appliquent pas. O Ja | Mon reprasentanl confinme qu'a oo jour jo ne prassnle aueun risqus de survenuse de grossessa.
«  Chez les pationtes ne prasentant oucun rsque de grosess, tempaoraie ou dafinifif, seul le FEUILLET 1 de .
oeﬂemﬂeﬂoﬂmdcﬂéhepmentéalophummlelmdelodepemlm Por conséquent, Bmdh:hhﬂfﬂdﬁeeﬂaufmﬂfhnms'mphmmumdmbnafmmm
+  Laprésents offestation (FEUILLET 2) doif 8ite complétée (parties A el B) ef signée par le médecin s i B e et e
spocicliste neurologue ou padiatie ou le médecin compétent » doueLr » of ka patiente (ou son B PO
rapréssntant*)
- linificfion du froifermeant, Pour las patientes ne présenfont octuslament oucun fsque de grossesse:
~ . 5 D]edoscmﬂhmnmwﬁfmpﬂmnmnﬂdﬂﬂnm(rﬂmhgampaddm]mmmadm
puis chaque N . B B compatent « doulaur » af sons atfendns si ma situation ou regard Du risque e survenue de grossesse change
- ou dtout moment s la pafiente envisoge une grossasse ou ost enceinte.
«  Un axamplaine complels of signd : Signaturo do ko patiente ou da son opedsantant © Dale : B

- wacmmmefad#éwlamédednmdd}ﬁe neuologmwpédqhewlamédedn

oy, oo (est consalle co souegardor Lo verson Glocionicpe dons o doser do Partie & completer et signer par le prescripteur

- sala consanvéd par la patiente (ou son représentant),

«  Une cople sera fransmise ou médeacin fraitant. Si lo potiente présenio uno stérilité définitive Si la patienie ne présonte actuslloment aucun
risque do survenue do grossesso
{7) Pour les patienies mineurss, les porents ou lafkes pesonnes Iuaines de Faulons pareniale ;| pour es pafientes maeuras prolegees
POrIa e la Fapresentont legal Cette oftestation est  completer : Catte attestalion est & compiéte :
- partout médecin preseripleur (gonémiisto, naunlogue, | - wnigy nt par un gue, un pédialre ou un

Références : N péduhawnwméhnl doullaur =) - medecin compéatent - douleur -

yCohen M, Alestod 5, Cesta CE, et al. Comparnative Sofety of Anfieetzure Medication Monofherapy for Malor Maliormasions. Ani une seule fois of iesfa alors valable pendont - au moins fous les ans
FJ@LI‘ol Y, FIEANG51-682 " " i du fratfemant, -si la situafion de la patiente au regard du risque de
(= Hemandez-Diaz 5, MoEirain T, Penned PR ef ol Fetal Growih ond Prematuse Debveny In Pregnant Women on Anfleplepfic survenue de grossesse évolue
DIUCE. RegiETe RofHamentain 08 GIoseeses soUs MAdeaments anteplaplioues. AN Neursl, 2017 SepiE? (3).457-465, dol: 10,1002/ O Salon la dosser medical de la patiante (ou son
oo 2RI, PR AR Wmﬂ}cemmm%m&m O Salan kas infermations portogées. par o pationts (ou
— Par conséauent, jo confirme que les sec o son représentoni), cellecl ne présente actuellement
[ Y006 CHINNOES SONT KSLS 150 T GTUCKS DESONEMONNGIOS LOSO08 SUF I SLINVI 050 S8 0o 300 SNTONTS B80S 006 FQIIns o poys cafto ot o & S = o o e =
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DL, JAMA Nourol Pubies en Igne lo 31 mal 2022 ciol. 10, 16001 maneuo 2022, 1269, R et pas e “’Wiq"'fg&; e
Dreder W, Blark M, Alvestod 5, of ol Prenaicl Exposune o Anfisetrune Medicofion ond incldence of Chiichood. and Adolescence-Onset N-Scrmnhs.]'dtﬂmslgrwébpdbmomobdoﬂ _“mamdm“mmd'dgnée
Peychiatnic Disorders. LARA Newol. Putlie en igne ke 17 ovill 2023, ool - 10,1007 /Jamanedurct 2023.0674. En igne ovont impession. PRI présentor cofto affestaion pour foute difionce do | chaqus annee, ef plus 16t si sa stualion Gvolue au
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FEUILLET 2 (szcmows A & B)

ATTESTATION D’INFORMATION PARTAGEE

Aftestation destinée aux filles, aux adolescentes et aux femmes suscepfibles
d’avoir des enfants et aux femmes enceintes pour lesquelles un traitement par

une spécialité @ base de topiramate est envisagé ou en cours :

EPITOMAX® et ses génériques

A présantor a la pharmacie a chaque déliviance du médicament
A rempiir et signer par le médecin spécialiste

(A (neurologue, pédiatre ou médecin compétent « douleur ¥)

Mom of prénom de la pafienie :
Nom of prdnom de son représanfant * (5l opplcable) :

Ja confirmea que la patiente susmentionnée a besoin de fopiramate car
O Cale pafienta ne répond pas de manidre adéquate aux aulres fraiterments
OCale pafiente na toliie pas les aufres rallemnants

Jo confirma que ['al expliqué les points sulvants & lo patiente susmentionnée (ou raprésantant *) :
Dmmﬂsmmwmhmmhsmm
[sque da mallormalions congenil ales ures, arviron ok (ois supeniour O calul obsans dans ke groupe de comparnaison
(") Cos malformations incluent dos fentes des Kvres of du palals (fenfes lobioles of polatines), des atfeintes des orgones.
génito (hypospodios) ef une diminution de o falle de la téte et du cerveon (microcéphalies). Selon les darmidres ahudes,
la risque observe de malformafions mojeuras s"aléve jusqu’a 2,5 E.Risque ougmentd de pelit poids a ko nassance du
noUveau-ns (***);
= [Esgque da lroubkes neurcdeveloppamenious: 2 G 3 fois plus alevs que colul observa dans le groups de cormporaison (),
L etraypolation daes resultats doe coffo diude a ko populofion frongaiso pormet o 'estimar :
un isque de sunvenus de roubles du spectre autistique usqua 6 %
un risque da sunvenus d° u'hsdaﬁuaneanlela:‘ruelen.sq.l‘ca'ﬁ
- unisgqua de survenus de frouble du daficit de 1% i
O Le traitemant por lopiarmale doil Slre corsidans au oos por coas ol rmavalus regulisramant par on misdecin spéciolishe da
lea migircine au de Poaplapsie of co, ou ogond du e du topiromate on oos de grossesse af des altermathes tharopoutiues.

disponibles.
Dhiﬂpﬂunnhpﬂmlupmph]inxuduhmgmmnf:ﬂdmnﬁquupﬂﬂunlh et chez p
m&ﬂfﬂﬂl*wn“ilﬂlﬂ‘pﬂld&eﬂlﬁﬂpﬁﬂl hautement efficoce.

il est pmmhmmﬂmlhmﬁﬂuﬂuhwmw
-Hblndc n'utilisant pas de contraceplion haulement efficace. La seule
nmnpﬂnn:nnumtumpdhnhaphpﬂqurmcunpnjﬂdtwmumbpmrhqudhllnhﬂsﬁpud‘ulhmﬂn
appropriee et qui a élé pleinement infermee des risques liés a la prise de topiramate pendant la grossesse.

Dans la prophylaxie de la migraine ef dans 'épilepsie, chez la patiente suscaplible de procréer, I'ufilisation du
fopiramate n'est possible que sl foutes les conditions sulvantes sont remplias :

O La necessite qu'un medecin spacialste reevalusa reguiidrement le fraitemant par fopromate (au moins 1 fols par an) et la
nigcassite ou non de le poursuivre.

O La nécessita d oblanir un lest de grosesse plosmatiqus néagalil a Finilialion du traitamenl. Lo radisalion de lesls de grossesse
ol cours du frotfameant pouma s'envisoger sl necessar, on fonction du contexto clinigue, 4 I'oppraciation du medaocn
Euscrbm (¥ fa pationto ast suscopiiblo do procron.

nécessdta o ulliser au moins une confroception hautament efficoce (elle qu’un dispositif infro-ubénhn) ou dew formes de
contraception complementaies dont une mathode barmare, parujcrlftnjeludueachhciemﬂrﬂpﬂiuprande&immuns
A sarmaines apras Famal du failamen (5 la patienle sst susceplible de proc
a Lomnosshédalmrmrmdozwmmmnﬁd@madﬁoquu'mmmwgmommsmm
liscautar an fomgs utike du possoga G d'aufros fraffemonts, o'ed-a-dire ovant Famat do lo confraception at avant ko concaption,
O La necessité de contocter son madeacin spacioliste immadiclement en cos de grossesse suspactes pour redvaluern en
la froitement et mattra an ploce une surnsellonce spacifiquea de son enfant a naitre pandant o grossesse et de son

babs § andanl apras lo noissonce
Danes ['dpllepsie, en cos de grossasse, ja confirme que la patiente :
[1 a ate informee das risques malformadifs et das risques de roubles neurcdaveloppementaux pour le futur enfant
O ragoil la doss afficore de fopiramola ke plus foibls possibla
O vt informion que s el souhoito S0 grossassn, une sundellonca spacifique da son anfont & noffo pendont o
grossesse of de son Babda f onfant aprds ko noissonce ost nacossain,

Signaturs af fampon : Diate

(B A remplir et signer par la patiente ou son représentant *

Jai / Mon représentant * a disculé des ééments suivanis avec mon médecin spécialiste of j'al f mon
représentant *a compris les points suvants :
O Pourquei j'ai basoin du lopiramates pluldl que d'un aulre médicamanl,
O Jo chosks consutior ou maims une fol por on un midocin spocialste pour wiriior < o oitomant par topiamotao foste la
mailiaure opfion pour miol
O 1 a5 enfonts exposas ou topiromate pendont lo grossosss présantont las sgues subonts @
= Risque de malformations congénitales majaunas, environ trois fois suparhieur G celul obsersa dans le groups de comparaison
(") Cas mallormalions inclusnl das fanles des laves al du palais Jenles lobialoes al palalines), des alteinlas des oganas
gonitou (hypospodios) af une diminudion de ko failke de o e of du conveou (microctpholies), Salon ks domiiros Ghudas,
le riscue cbsanee de molformations mojeures s'albve jusqua 2.5 %
= Risgque ougmenta de petit polds a lo noksance du nouvaonnea (***)
= Hisque de froubles neucdaveloppameantow: 2 a 3 fois plus aleve gue celul obsare dons le groupe de comparoison ().
L adropalalion des rasullals da colle alude o la populalion frangoise parmeal o eslirmsss
- un U do survenue do froublos du spectre outistioue jusqu'a &%
un fisque di survenue d'une déficience intelactualle isquia 8%
um fsque de survenue da frouble du déficit de Fattentionfhyperactivité (TDAH)

Cas risques de froubles neuro-développementaux ne sont pas visiblas & I'échographie :

Lo enfants eposas ou fopiromeate dobont faro 'objat ' une surellonso spéciiaque pendont lo giosieso of aprs lka
noissonee.
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ANTAGONISTES SEROTONINERGIQUES
POSSEDANT UNE AMM DANS CE CONTEXTE

PIZOTIFENE (Sanmigran™) (AMM)

» C'est I'antagoniste sérotoninergique dont I'efficacité est la mieux établie
» Anti H1 ==> prise de poids ( > 2Kg), somnolence

> Effets anticholinergiques ==> CI si glaucome ou hypertrophie bénigne de la prostate

OXETORONE (Nocertone*) (AMM)

» Anti H1 ==> prise de poids, somnolence,



[ @ AUTRES THERAPEUTIQUES HORS AMM H

AMITRIPTYLINE (hors AMM) LAROXYL* Antidépresseur tricyclique

Haut niveau de preuve d'efficacité selon la SFEMC

> Anticholinergique ==> CT si glaucome ou hypertrophie bénigne de la prostate
> Anti H1 ==> prise de poids, somnolence

CANDESARTAN (hors AMM)
Haut niveau de preuve d'efficacité selon la SFEMC

VENLAFAXINE (hors AMM) EFFEXOR*  Antidépresseur IRSNa

» Nausées

VALPROATE DE Na (hors AMM) DEPAKINE* Anticonvulsivant

> Tératogene et induit des troubles neurodéveloppementaux chez les enfants exposés in utéro ==> Contre
indiqué chez la femme enceinte ou en dge de procréer

> Autres effets indésirables : prise de poids, somnolence, troubles hépatiques...

GABAPENTINE (hors AMM) NEURONTIN*
> Anticonvulsivant
» Nombreux effets indésirables : somnolence, vertiges...

AUTRES BETA-BLOQUANTS (hors AMM) ATENOLOL, NADOLOL, NEBIVOLOL, TIMO
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Parmi les propositions suivantes, concernant les anticorps monoclonaux anti CGRP,

laquelle(lesquelles) est (sont) vraie(s) :

A - Ils sont recommandés chez un patient ayant au moins 8 jours de migraine par mois et en
échec d'au moins 2 traitements de fond

B - IIs sont efficaces (80% de patients répondeurs)

C - Ils peuvent €tre prescrits par les médecins généralistes.

D - IIs peuvent tre prescrits pendant la grossesse.

E - ils peuvent €tre administrés par voie orale

Réponses : A - B



[@ LES ANTICORPS MONOCLONAUX ANTI CGRP ]
|

===> Développement d'anticorps monoclonaux anti CGRP en traitement de fond (préventif)

- l'un se lie directement aux récepteurs du CGRP (ERENUMAB) : antagoniste du
récepteur

- d'autres se lient de maniére sélective au CGRP et empéchent les deux isoformes (a et B)
du CGRP de se lier a leurs récepteurs (EPTINEZUMAB, FREMANEZUMAEB |,

GALCANEZUMAB)

==> voie SC - 1 fois/mois
==> Bonne efficacité, a priori peu d'effets indésirables

==> Traitements coiiteux



ERENUMAB (AIMOVIG*) AMM 2018 - remboursé
FREMANEZUMAB (AJOVY*) AMM 2019 - non remboursé
GALCANEZUMAB (EMGALITY*) AMM 2020 - non remboursé
EPTINEZUMAB (VYEPTI) AMM 2022 - remboursé

Anticorps monoclonaux recombinants humains (ERENUMAB) ou humanisés (EPTINEZUMAB -
FREMANEZUMAB - GALCANEZUMARB)

Indiqués dans la prophylaxie de la migraine sévére de |'adulte présentant au moins 8 jours de
migraine par mois (avec échec de 2 traitements de fond classiques) et sans atteinte

cardiovasculaire ==> Une injection SC par mois (demie vie = 28 jours)

EI les plus fréquents : douleurs au site d'injection, vertiges, constipation, rush, prurit _
Rt \\')yeptl’

Eptinezumabum
Solution a diluer pour
perfusion
100 mg/ml

(A priori bonne tolérance CV)

- A éviter pendant la grossesse

(A%
e pas e san dllation e

QR [ e S

Modalité de prescription: réservés aux spécialistes en neurologie.

— e E—
mgall 120 mg

AJOvY'@D S e
solution injectable en seringus prérempt solution injectable en stylo pré-rempli | e
 giasib galcanézumab Voo |
Vole sous-cutande / Voie sous-cutanée,
1 saringue précemelis teva
e 3

M Lanteri-Minet, Prophylaxie pharmacologique de la maladie migraineuse: quelles sont les avancées thérapeutiques?, Pratique Neurologique
FM 2018:9:100-104
A Ducros, Actudlités thérapeutiques dans la migraine, Pratique Neurologique-FMC 2019;10:193-197



@ AUTRES ANTAGONISTES DES RECEPTEURS AU CGRP :
LES GEPANTS (voie orale)

s

Actuellement par voie orale

(avec une bonne tolérance hépatique et bonne efficacité versus un triptan)

> RIMEGEPANT (Vydura®* 75 mg) - 2022 - NRSS - Non agrée coll
- Traitement aigu des crises de migraine avec ou sans aura chez I'adulte
- Traitement de fond de la migraine épisodique chez I'adulte ayant au moins 4 crises par mois

(1 cpr tous les 2 jours).

> ATOGEPANT (Aquipta® 10 et 60 mg) - 2023 - NRSS

Traitement de fond de la migraine chez les patients adultes atteints de migraine sévére avec au moins 8
jours de migraine par mois, en échec a au moins deux traitements prophylactiques et sans atteinte
cardiovasculaire (patients ayant eu une maladie cardiovasculaire ou cérébrovasculaire établie, avec
antécédent récent (< 6 mois) de syndrome coronarien aigu ou AVC/AIT, ou HTA)

La dose recommandée est de 60 mg une fois par jour.
Les comprimés peuvent €tre pris au cours ou en dehors des repas.

En cas d'administration concomitante d'inhibiteurs puissants du CYP3A4: la dose recommandée est de 10
mg d'atogépant une fois par jour.



@ { LA TOXINE BOTULINIQUE : BOTOX* ]]

Mécanisme d'action

Classiquement le Botox empéche la libération d'Ach au niveau des terminaisons nerveuses cholinergiques

présynaptiques.

Intérét dans la migraine: Il inhibe la libération des neurotransmetteurs (Substance P, CGRP) et diminue
I'expression des récepteurs cellulaires de surface (TRPV1) ==> il réduit la douleur, I'inflammation

neurogene.

Indication (AMM 2021)
Traitement prophylactique de la migraine chronique (présence de céphalées au moins 15 jours par mois)
chez des patients adultes qui n'ont pas répondu ou sont intolérants aux autres traitements

prophylactiques de la migraine.

Modalités d'administration

Intervalle minimum de 3 mois entre 2 séances d'injection

Les injections doivent &tre réparties sur 7 zones musculaires spécifiques de la téte / du cou

1 2 3 4
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| PRESCRIPTION DES ANTIMIGRAINEUX )
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Recommandations 2021 — MAJ décembre 2024
Société Frangaise d’Etudes des Migraines et Céphalées (SFEMC)

https:/ /sfemc.fr/wp-content/uploads/2024 /12 /recommandations-prise-en-charge-de-la-migraine-chez-ladulte.pdf

Francesca Puledda ; Simona Sacco; cristina.tassorelli et al - International Headache Society global practice
recommendations for the acute pharmacological treatment of migraine - Cephalalgia, Volume 44, Issue 8, August
2024,pages 1-45 - https://doi.org/10.1177/03331024241252666



https://journals.sagepub.com/doi/10.1177/03331024241252666#con1
https://journals.sagepub.com/doi/10.1177/03331024241252666#con2
mailto:cristina.tassorelli@unipv.it
https://doi.org/10.1177/03331024241252666

Q_} SFEN TRAITEMENT DE LA CRISE
STRATEGIE THERAPEUTIQUE

v'Crise avec aura (= migraine ophtalmique):
Prendre un AINS deés le début de I’ aura pour limiter la sévérité de la céphalée ultérieure

v'Si_crise d'intensité légere :
AINS puis Triptan si persistance a 1 heure

v'Si_crise d'intensité modérée ou sévére:
Prendre d'emblée un triptan puis un AINS si persistance a 1 heure

v'Si_crise avec récurrence systématique et/ou crise trés sévere :

- Si crise tres sévere : Associer Triptan + AINS d'emblée

- Si les récidives sont récurrentes : essayer un Triptan a 3 vie plus longue (Naratriptan
ou Frovatriptan)

Changer de triptan si le 1¢" essayé a été inefficace lors de 2 crises sur 3
(les profils pharmacocinétiques différents peuvent expliquer cette variabilité)
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[ ANTIMIGRAINEUX ET GROSSESSE

Données du CRAT — Mise a jour 26/03/21

Dans 90% des cas la migraine s'améliore pendant la grossesse
TRAITEMENT DE LA CRISE - Sont envisageables :

- Paracétamol

- Triptans : Sumatriptan +++ (ou rizatriptan, zolmitriptan)
- Si nausées / vomissements : Métoclopramide, Doxylamine

- Avant 24 SA : L'aspirine et les AINS peuvent tre utilisés ponctuellement

Pas d'/AINS a partir du début du 6eme mois de grossesse (24 SA), quelle que soit la voie
d'administration, y compris en prise unique.

Pas de dérivés de l'ergot de seigle

*TRAITEMENT DE FOND

« L'amitriptyline, le Propranolol et le Métoprolol peuvent étre utilisés



[ ANTIMIGRAINEUX ET ALLAITEMENT J]

Données du CRAT — Mise a jour 26/03/21

*TRAITEMENT DE LA CRISE

L'une des molécules suivantes peut tre utilisée :

* Parmi les antalgiques de palier 1 (ordre alphabétique) :
* L'aspirine en prise unique
* Le diclofenac
 L'ibuproféne - Le kétoproféne
 Le paracétamol

* Parmi les triptans :
 De préférence le sumatriptan
« Si cette option ne convient pas, I'élétriptan, le rizatriptan, ou le zolmitriptan.

« Siun traitement de la nausée et/ou des vomissements est nécessaire, on peut
utiliser la dompéridone ou le métoclopramide.

*TRAITEMENT DE FOND

« L'amitriptyline ou le propranolol peuvent €tre utilisés



TRAITEMENT DE LA CRISE

Cas de la personne de plus de 65 ans

Si patient en bon état général : suivre les recommandations destinées aux patients plus
Jeunes

Données limitées pour cette tranche d'dge car ces patients ont souvent été exclus des
essais

Le paracétamol est a recommander en 1¢re intention si absence d'insuffisance hépatique
Prudence avec Paracétamol + Caféine : risque d'abus médicamenteux

Les AINS : en 2¢me ligne mais en tenant compte de la fonction rénale et de la tolérance
gastrique

Les Triptans : en 3¢m ligne si absence de contre indication cardiovasculaire



k\.} SFEI TRAITEMENT DE FOND
STRATEGIE THERAPEUTIQUE

Il sera proposé un traitement de fond aux patients utilisant un traitement de crise :
- s'ils présentent une migraine épisodique sévere au moins 8 jours par mois

- ou s'ils présentent une migraine chronique depuis au moins 3 mois.

Adapter si besoin le traitement de fond aux pathologies du patient (HTA, dépression....)

EXEMPLES DE CHOIX DU TRAITEMENT DE FOND

> Patient hypertendu : béta bloquant

> Céphalées de tension + crises de migraines : amitriptyline

> Etat dépressif : pas de béta bloquant, ni de topiramate

> Migraines nocturnes ou du réveil : oxétorone




En traitement de fond de premiére intention dans la migraine épisodique

PROPRANOLOL ou METOPROLOL

Lorsque un bétabloquant n'est pas approprié:

- AMITRIPTYLINE

- ou CANDESARTAN

- ou TOPIRAMATE selon les préférences du patient et les comorbidités

En traitement de fond de premiére intention dans la migraine chronique

PROPRANOLOL

Le TOPIRAMATE a un haut niveau de preuves dans la migraine chronique mais ne peut plus
etre prescrit par le MG (chez la femme en activité génitale) sans consultation neurologique
au préalable avec accord de soins annuel signé




Traitements de fond injectables

recommandes dans la migraine

Aprés echec d’au moins deux traitements
de fond oraux

https:/ /sfemc.fr/wp-content/uploads /2024 /12 /tecommandations-prise-en-charge-de-la-migraine-chez-ladulte.pdf

Force de la recommandation

Traitermant Mirveau de preuve d'efficacite la SFEMC

Toeane rodulinigue de type A Elevee dans la MC

(& ealiser par rmedecir forrms) Pas efficaece darrs Ia ME

SAnticorps anti—-CGRP ou anti-réceptewur du CGRP -
Prescripiions resaervees awux neuwrologuses

Erenumak Elevee dans la ME Forte dan= ka ME
vove SO menswaelis) Elevée dans la MC Forte dan=s la MC

Eptinezumalks
wvovie ' trimrestrielle Produet d'e la resaerve
hosoitaiars)

Elevée dans la ME Forte dan= ka ME
Elevée dans la MC Forte dan= ka MC

Forte dan= ka ME
Forte dan= ka MC

Forte dan= ka ME
Forte dan= ka MC

MIC - migraine chroniguse ME : migraine episodigus



E ATTENTION AUX CEPHALEES PAR ABUS DE MEDICAMENTS H

» Principal facteur de risque de progression de la migraine épisodique vers les céphalées
chroniques quotidiennes: la surconsommation de médicaments de la crise

» Ce phénoméne peut se produire avec n'importe quel analgésique, y compris le
paracétamol ou les AINS.

> Pour les opiacés : la dose critique d'exposition est d'environ 8 jours par mois

ETAT DE MAL MIGRAINEUX

SEVRAGE (ambulatoire ou hospitalisation) I




Parmi les thérapies non médicamenteuses suivantes, laquelle(lesquelles) a (ont) un réle

préventif sur la migraine :

A - L'activité physique

B - Les compléments alimentaires
C - La relaxation,

D - Le biofeedback,

E - les techniques cognitivo-comportementales

Réponses : A - C-D - E



ETHERAPEUTIQUES NON MEDICAMENTEUSESJ

Efficacité prouvée

Relaxation m

Rétro controle (biofeedback)

TCC (thérapies cognitives comportementales de gestion du stress)

Neuromodulation transcutanée

Acupuncture m

Ne pas recommander

Efficacité non prouvée “.%P

Homéopathie, compléments alimentaires (efficacité ??)

Manipulations cervicales (potentiellement dangereux)
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LE LASMIDITAN : AGONISTE 5HT-1F
TRAITEMENT DE LA CRISE

Il diminue la libération de neuropeptides au niveau neuronal

- A été approuvé par la FDA en 2019 |
- Voie orale (comprimés) V @
- Aussi efficace qu'un Triptan mais sans effet vasoconstricteur | X

==> intérét chez des patients présentant une pathologie
cardiovasculaire

- Bonne tolérance : sédation, vertige

(attention aux personnes dgées)

- M Lanteri-Minet, Prophylaxie pharmacologique de la maladie migraineuse:
quelles sont les avancées thérapeutiques?, Pratique Neurologique FM 2018:9:100-104

- A Ducros, Actualités thérapeutiques dans la migraine, Pratique Neurologique-FMC 2019;10:193-197

- 6. Mick: Une nouvelle génération de traitements spécifiques de la crise migraineuse : ditans et gépants; Douleur analg. (2020) 33:153-156
https://doi.org/10.3166/dea-2020-0128




850 [ QUELQUES AUTRES PERSPECTIVES D

Perspectives thérapeutiques dans la migraine - Anne Donnet - Pll: S2666-4798(19)30002-3

DOI: https://doi.org/d0i:10.1016/j.Ipmfor.2019.12.002

Anticorps monoclonal anti PACAP (pituitary adenylate cyclase-activating peptide ) =

peptide vasodilatateur

Agoniste du récepteur purinergique P2Y13 qui inhibe le relargage du CGRP (méme
efficacité que le Sumatriptan)

Activateurs de phosphodiestérases (PDE 3 et PDE 5)

Les antagonistes des récepteurs AMPA et KAINATE : Tezampanel

Modulateurs des canaux potassiques et des canaux ASIC (Acide-Sensing Ion Chanel).
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