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US D’ANTICOSSOS MONOCLONALS PER A LA PROFILAXI
DE LA MIGRANYA

I. INTRODUCCIO

La migranya és una cefalea primaria que incapacita i es manifesta amb crisis d’entre
4 i 72 hores de durada. La cefalea sol ser d’intensitat moderada o greu, de
localitzacié unilateral, caracter pulsatiu, i empitjora amb I'activitat fisica rutinaria.
Pot anar acompanyada de nausees amb fotofobia o fonofobia. En un 30% dels
pacients la cefalea va precedida de simptomes neurologics focals transitoris
(generalment visuals o sensorials) denominats aura.

En funcié de la freqiiencia de les crisis, les migranyes es classifiquen com segueix:

- Migranya episodica (ME) (< 15 dies de cefalea al mes), que pot classificar-
se com d’alta freqiiencia (entre 10 i 14 dies de cefalea al mes) o de baixa
freqiiencia (< de 10 dies de cefalea al mes).

- Migranya cronica (MC) (= 15 dies de cefalea al mes, dels quals = 8 s6n de
tipus migranyds, durant més de tres mesos).

L’objectiu del tractament preventiu és la reducci6 de la freqiiéncia, intensitat i
duracio de les crisis de migranya, de manera que millori la qualitat de vida del
pacient, i redueixi I'impacte de la migranya en la seva funcionalitat.

Segons les guies de practica clinica,’ 2 les indicacions per al tractament preventiu
convencional son les seglients:

e >3 crisis al mes
* Siestenen < 3 crisis al mes en les condicions seglients:
0 crisis prolongades que duren dies
0 crisis intenses que interfereixen en la vida habitual amb una resposta
inadequada al tractament simptomatic
0 Us de tractaments simptomatics = 2 dies per setmana
0 aures prolongades o no tipiques
0 presencia de crisis epileptiques
* Quan hi ha un risc d’abus de farmacs o si aquest abus ja esta present. Queden
exclosos els pacients amb cefalea secundaria o induida per abus d’analgesics.

Es recomana mantenir el tractament preventiu durant sis mesos (un minim de tres)
i després d’entre nou i dotze mesos intentar retirar-lo lentament. Es considera que
el tractament profilactic és efectiu si redueix la freqiiencia de crisis mensuals =2 50%
en un periode de tres mesos.3



II. ABORDATGE TERAPEUTIC DE LA MIGRANYA

1. Primeres linies de tractament

Les guies actuals recomanen com a profilaxi de primera linia el tractament amb
betablocadors (propranolol, metoprolol), antiepileptics (topiramat),
calciantagonistes (flunarizina) i antidepressius (amitriptilina). Altres farmacs amb
evidencia demostrada pero sense indicacié s6n l'acid valproic, el candesartan, el
lisinopril i la venlafaxina. Es recomana triar el tractament segons les comorbiditats,
les preferencies dels pacients i el perfil de reaccions adverses dels farmacs.1. 3

En pacients amb MC sense resposta o que presenten intolerancia o contraindicacié
als tractaments preventius anteriors, esta autoritzat el tractament amb toxina
botulinica tipus A. Les guies cliniques en recomanen la utilitzacié quan s’ha fracassat
amb dos o tres tractaments profilactics.

2. Tractament amb anticossos monoclonals

En cas de fracas dels tractaments profilactics anteriors, hi ha una nova estrategia
terapeutica, que son els anticossos monoclonals inhibidors de la via del CGRP (ATC:
NO02CD).

El CGRP (péptid relacionat amb el gen de la calcitonina) modula senyals nociceptius
i és un vasodilatador que s'ha associat a la fisiopatologia de la migranya. Els
anticossos monoclonals per al tractament preventiu de la migranya inhibeixen la via
d’aquest neuropeptid.

III. CRITERIS PER A L’INICI DE TRACTAMENT AMB ANTICOSSOS
MONOCLONALS INHIBIDORS DE LA VIA DEL CGRP#-7

Els criteris per a I'inici de tractament finangat* 7 amb anticossos monoclonals sén
els seglients:

1. Pacients que pateixin migranya durant = 8 dies al mes durant els tres mesos
previs a l'inici del tractament (ME d’alta freqtiéncia o MC).

2. Pacients que no hagin respost (reducci6 de < 50% dels dies de migranya per mes)
a almenys tres classes diferents de tractaments profilactics previs a dosis dptimes
durant almenys tres mesos, que no els tolerin o que estiguin contraindicats.

3. En el cas de pacients amb MC, als tractaments profilactics previs s’han d’incloure
tres cicles amb toxina botulinica tipus A (almenys dos cicles amb dosis de 155
unitats).

4. Pacients que hagin estat adherents als tractaments preventius previs.



En iniciar tractament amb Anticossos inhibidors de la via del CGRP, davantla manca
d’evidéncia de la combinacié d’'un tractament biologic amb un altre medicament
profilactic, es recomana fer una aproximacio6 seqiiencial i limitar-ne I'is segons les
necessitats terapeutiques individualitzades.

No es consideren candidats que hagin de rebre AC monoclonals inhibidors de la via
del CGPR#% > els pacients segiients:

1. Pacients amb risc cardiovascular aterotrombotic alt (REGICOR = 10%) o
antecedents d’esdeveniments cardiovasculars o cerebrovasculars (1AM, AVC, AIT,
angina de pit inestable...)> Es recomana fer una revisié cardiaca.

2. Dones embarassades o en periode de lactancia—> Cal assegurar mesures
anticonceptives i que no hi hagi embaras.

Avaluacio de l'eficacia

L’avaluacio de 'eficacia es fara al cap de tres mesos d’haver iniciat el tractament.

Es considera que el tractament ha donat fruit quan s’ha produit una reducci6 de =
50% dels dies de migranya per mes.

En pacients amb MC amb un impacte important (HIT-6 > 55) també es considera que
hi ha hagut resposta al tractament en les situacions segiients:

1. Reducci6 de = 30% dels dies de migranya per mes, i
2. Disminuci6 d’almenys wuna categoria en l'escala HIT-6* de la
discapacitat/impacte.

* Escala HIT-6 (Headache Impact Test) (vegeu I'annex 1).

En cas que no hi hagi resposta, les opcions en funci6 del farmac i la fitxa técnica
podrien ser les segiients:

* Erenumab: es pot augmentar la dosi a 140 mg/4 setmanes i revalorar
I'eficacia als tres mesos. En cas que no hi hagi resposta al tractament, s’ha
d’interrompre.

¢ Galcanezumab o fremanezumab: interrompre el tractament.

En cas d’interrupci6 per manca de resposta cal fer una valoracid individual en funcié
de cada cas i de les noves evidencies.



IV.  CIRCUIT DE PRESCRIPCIO I DISPENSACIO

Prescripcio

La prescripci6 dels farmacs biologics per a la profilaxi de la migranya la poden dur
a terme metges especialistes en neurologia o equips mixtos de neurolegs i
rehabilitadors amb coneixements especialitzats en la malaltia.

La renovaci6 de la prescripcié s’ha d’efectuar després de tres mesos de I'inici del
tractament, al cap de sis mesos i posteriorment cada any.

Les prescripcions s’han de fer omplint el full de prescripci6 especific.

Dispensacio

La dispensacié amb financament public dels farmacs biologics per a la profilaxi de
la migranya només la pot fer el Servei de Farmacia de 'HNSM. La dispensacio
s’efectua per a un mes de tractament.

Actualment, els farmacs moduladors del CGRP sén alternatives terapeutiques
similars. Per tant, el Servei de Farmacia dispensara el medicament que presenti un
millor perfil economic i logistic, sense perjudici de possibles excepcions justificades
en pacients concrets.

Seguiment

Per renovar la prescripcié cal omplir el full de renovacid, que inclou els parametres
seguents:

- Mitjana de dies de migranya per mes des del registre previ.
- Siesté MC, discapacitat mesurada amb I’escala HIT-6.
- Perfil d’adherencia.

- Motiu de discontinuitat del tractament, si escau.

Discontinuacio del tractament

- Manca o pérdua de resposta al tractament.



- Pacients que presentin < 4 dies de migranya al mes. En els casos en que el
tractament hagi estat efectiu, es recomana valorar-ne 'aturada entre sis i dotze
mesos després d’iniciar-lo, com en la resta de farmacs preventius de la migranya.

- Toxicitat/intolerancia inacceptable.

- Planificacié o confirmacié d’embaras.

- Manca d’adheréncia. En general, es considera manca d’adherencia quan el
nombre d’administracions és de < 80% del que diu la teoria. En el cas dels
anticossos monoclonals per a la profilaxi de la migranya, d’administracié
mensual, es considera manca d’adherencia la no administracié d’'una dosi de
tractament, durant un periode de tres mesos.

- Per decisi6 del pacient.

Farmacovigilancia

Cal notificar qualsevol sospita de reaccié adversa als medicaments al Centre de
Farmacovigilancia mitjangant el formulari en linia disponible a la pagina web del
ministeri encarregat de la salut (http://www.salut.ad/RAM/).




ANNEX 1. ESCALA HIT-610

Escala HIT-6 Fecha: (11,1111 |

INSTRUCCIONES: En cada pregunta debe marcar con une cruz le casille que comesponda a su
Tespuesta.

I, Cumdo usted tiene dolor de cabeza, [con qué frecuencia el dolor es imtenso?

2 [ Con qué frecwencia ¢l dolor de cabezn mita su capacidad para realizas actividades diarias
hahituales comn las tanens domésticas, el rabapo, Ios estudios o actividades sociales?
Munce Poeas veres A vooos bluy & menudo Siempre
3 Cuando tiene dolor de eabezs jcon qué frecaencin deseana poder 2oostarse?
Munecs Pacas veres A veoes My & menudo Swemipre
4. En las altimas 4 semanas, jeon gud frecoencm s¢ ha sentido demasiade cansada’o pama
trabapar o realizar as actividades dianas debido a su dolor de eabeza?
Nunce Pocas veres A veoes Muy & menudo Semipre
5. En las Gltimas 4 semanas, ;con qut frecuencia se ha sentido barp'os o wntadao debido a su
daolor de cabeza?
Munca Pocas veres A veoes Muy B menudo Sempre
6, En las dltimas 4 semanas, (con qué frecuencia el dobor de cabeza ha limitado so capacidad

MNunca

O

Pocas veoes

||

A veoes

O

By o menudo

O

Siempre

O

para concentrarse en ¢l trabajo o en lz sctividades diarias?

Munca

]

Pocas veves

L

A veoes

O

Mluy & menodoe

L]

Sempre

[l

Valorsedbn (o completar por o investigador

W umm b punics 8 I respessin

Pocas veces H panis x 0" respuesE) ’
A veces 10 pumion x ™ respuesing] Pantmcidn total l ]
Moy 2 menudo Lipuntosx _ in" respuesie)

Slemprs 13 punios x _ fn" respuess |




Descripeion e Interpretacion de HIT:
El Examen del Impacto del Dolor de Cabezn (HIT) es una hermmienta uhilizada parm medir el

impacto gue fos dolores de cabeza tienen en su copacidad parn funcronar en el trabajo, la casa, lo
cscuels vy en siusciones sociales, Su puntuacion le muestr el efecto que los dolores de cabezn
tienen en In vida diana normal y en so capacidad para funcionar. HIT fue desammollado por un
equipo imternacional de experios en dolores de cobeza de neurologin v de medicing de cwdados
primanos en colabomeion con los psicologos guienes desamollaron [z herramienta de valoracion de

ln salud SF-36.

5i mhinve unn puntmaciin de 68 & mas: IMPACTO MUY SEVERD

Sus dalores de cabera estin teniendi mn impacio muy severs en' s veda Usbed peede estar expenmentandi dalor que ko
inhabkilila ¥ 0bros sinlomas que son a0n mas severos que bos de agoeellos otros afectados por dolores de cabeen. Mo
permita qoe sus dodores de cabera le impidan disfruter de s cosas importandes en suvsda coma 1a familio, el mabag, [
escieln o las actividades socmles. Hagn una cita bowy parn gque comente ks resulimbos de sa FITT=6 y sus dedores de cabexn

oot sa daoctar,

5i abtuve onn puntenciin entre 56-59: IMPACTO IMPORTANTE

Sus dolores de cabera estdm lenendo on mpeaclo impodante en s vidn Como resubtade wsted poede estar
expenmentande dolor severo y ofros sinlomas, ocasomindole que peerda 1a oportunudad de pasar el hempoooon la Bamifia
el rzbago. In escucla o em actividades socibes. Floga una o1t hoy para que comente los resuliados de su HIT-6 v sas

dulores de cabera con s doctor

i phiuwve unn puntanciin entre 30-55: CIERTO IMPACTTY

Sus dodores de cabera estin ienendo un ciero mpacio en su vida. S8 ddores de cabera ne deberian bacerle pender
opartumidad de pasar el tiempo con la famibio, ol tabajo, b esooela o en actividades sociales. Asepimese de comeniar los
nesuliaglos de sy HIT-6 v ses dolores de cabera en la pricoma cita com su docir.

5i alviwve onn ponianciin de 49 & menos: POCONO NINGUN IMPACTO
Sux-dolores de cabera estén feniende pooo & mnamn mmpacio en su vida en exte momento. Lo alentamos que ome el
HIT-4 cuda mes pars continuar &l segumsiento de odmo sus dulores de cabeza nfectan su vida

Cuando su puntusciin sea de 50 6 méds:
Deheria compartir los resoltados con su doctor. Los dolores de cabeza que estin alterando su

vida podrian ser migrafa. Lleve consigo el HIT-6 cuando wasie a su doctor porgque lo
investigacitn muestra gue coando los doctores comprenden exactomente qué tan mal afectan los
dolores de cabeza In wvidn de sus pacientes, es mas probable que proporcionen un programa de
tratamiento exitoso, que pudiern incluir el medicamento. HIT esta disponible también en
Internet en www. hendachetest.eom. La version de Internet le pesmue mmpnmir el mforme
personal de sus resultados asi como una version especial detallada de su doctor. No obade tomar de

muevo el HIT-6 o mientar la version de Internet para continuar vigilando su progreso.
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