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Migrane ist die haufigste
neurologische Erkrankung

57,5 % der Frauen und 44,4 % der Manner in Deutschland berichten,
binnen eines Jahres mindestens einmal von Kopfschmerzen betroffen
Zu sein.

14,8 % der Frauen und 6,0 % der Manner erfullen die kompletten
Kriterien fur Migrane.

Bei Frauen ist die Pravalenz bei 18- 29-Jahrigen am hochsten, bei den
Mannern in der Altersgruppe der 30- 39-Jahrigen.

Eine wahrscheinliche Migrane haben 28,4 % der Frauen und 18,0 %
der Manner.

9,1 % der Migranepatienten leiden unter chronischen Kopfschmerzen.:

10,3 % der Frauen und 6,5 % der Manner sind von Kopfschmerzen
vom Spannungstyp betroffen.

Post M et al. Migrane und Spannungskopfschmerz in Deutschland. Pravalenz und KOPFSCHMERZ
Erkrankungsschwere im Rahmen der Krankheitslast-Studie BURDEN 2020. B ZENTRUM
Journal of Health Monitoring 2020;5(S6) FRANKFURT



Klassifikation von Kopfschmerzen
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Klassifikation von Kopfschmerzen

Teil II: Sekundare Kopfschmerzen

Teil I: Primire Kopfschmerzen Teil lll: Neuropathien &
Gesichtsschmerzen
5_ Kopfschmerz zuriickzufiihren auf eine
1. Migréne Verletzung oder ein Trauma des Kopfes . .
und/oder der HWS 13. Schmerzhafte Lasionen der Himnerven

und andere Gesichtsschmerzen

2. Kopfschmerz vom Spannungstyp
B. Kn@l’schmerz zurickzufithren auf
Gefalbstdrungen im Bereich des Kopfes 14. Andere Kopfschmerzerkrankungen

3. Trigemino-autonome und/oder des Halses

Kopfschmerzerkrankungen(TAK) Teil IV: Anhang
7. Kopfschmerz zuriickzufithren auf
nichtvaskulare intrakranielle Stérungen

4. Andere primare Kopfschmerzen e

8. Kopfschmerz zuriickzufithren auf eine
Substanz oder deren Entzug

9. Kopfschmerz zurickzufithren auf eine
Infektion

10. Kopfschmerz zuriickzufiihren eine
Stdrung der Hombostase

11. Kopf- oder Gesichtsschmerzen
zuriickzufiihren auf Erkrankungen des
Schadels sowie von Hals, Augen, Ohren,
Mase, Mebenhdhlen, Zahnen, Mund und
anderen Gesichts- oder Schadelstrukturen

12. Kopfschmerz zuriickzufihren auf
psychiatrische Stérungen

Headache Classification Committee of the International Headache Society (IHS): The KOPFSCHMERZ
International Classification of Headache Disorders, 3rd edition. Cephalalgia 2018;38:1-211 " ZENTRUM
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Warum lohnt sich der Blick in die
Klassifikation auch fur Psychotherapeuten?

Abgleich des Patientenberichtes mit Diagnosekriterien:

a. Information Uber Diagnosen und Symptome

b. Beruhigung fur Betroffene, wenn Behandler Erkrankungsbild und
Symptome (er)kennt

KOPFSCHMERZ
9 ZENTRUM

FRANKFURT




Diagnostik bei Kopfschmerzerkrankungen

Klinisch-

neurologische
Untersuchung

Anamnese

Zusatzdiagnostik
nur mit Indikation
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A. Tardieu ,La Migraine“ (1823)



Migrane

A. Mindestens funf Attacken (der Kriterien B-D)

B. Kopfschmerzdauer zwischen 4 und 72 Stunden (unbehandelt oder nicht

erfolgreich behandelt)
C. Mindestens zwei der folgenden Charakteristika:
1) einseitig
2) pulsierend
3) mittlere oder starke Intensitat
4) Verstarkung durch korperlicher Aktivitat
D. Wahrend der Kopfschmerzen entweder
1) Ubelkeit und/oder Erbrechen
oder
2) Photo- / Phonophobie
E. Nicht besser erklart durch eine andere ICHD-3 Diagnose

Headache Classification Committee of the International Headache Society (IHS): The
International Classification of Headache Disorders, 3rd edition. Cephalalgia 2018;38:1-211
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Ablauf des Migraneanfalls

Normal Prodromal- |Aura

phase

Postdromal- Normal
phase

Ubelkeit Erbrechen
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Abbildung modifiziert nach Blau JN. Migraine: theories of KOPFSCHMERZ
pathogenesis. Lancet. 1992; 339(8803):1202-7 B ZENTRUM
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Migraneaura:
Cortical Spreading Depression (CSD)

=

oo 11[“%%’“

Olesen J et al. Origin of pain in migraine: evidence for peripheral sensitation.
Lancet Neurol 2009;8:679-690 KOPFSCHMERZ
Abb: E. Flatau. Mgrena; Warschau 1912 ZENTRUM

FRANKFURT



Migrane mit Aura

e Betrifft 20-30% der Patienten

e Auftreten von Kopfschmerzen mit neurologischen Symptomen im
Rahmen der Aura

e Entstehung der Symptome Uber Minuten

e Dauer 10-60min, typische Ausbreitung der Symptome, langere
Auraphase bei mehreren Aurasymptomen moglich

e Pathophysiologisches Korrelat: Cortical Spreading Depression (CSD)

Haufigste neurologische Symptome der Aura
e Visuelle und sensible Symptome
e Sprachstorungen

e Motorische Lahmungen

KOPFSCHMERZ
ZENTRUM

FRANKFURT



Relevanz der Aura

Attacken mit Aura sind meist schwere Migraneattacken
Migrane mit Aura ist mit erhohtem kardiovaskularem Risiko verknupft
Aura verunsichert Patienten im Alltag haufig

Aura ist mit vermehrter Angst vor Attacken assoziiert

KOPFSCHMERZ
ZENTRUM

FRANKFURT



Migranepathophysiologie
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Migranepathophysiologie
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Wirkmechanismen
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Gaul C. Fortschritte in der Kopfschmerztherapie. Einsatz von Gepanten und Ditanen
in der Migranetherapie. PPT 2022;29:162-167
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Alles CGRP?
THE LANCET

“Drugs targeting the CGRP
pathway represent a
mechanism-specific approach
to both acute and preventive
migraine treatment with a
proven efficacy and an
excellent safety and
tolerability profile.”

-
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KOPFSCHMERZ
Versijpt J, Paemeleire K, Reuter U, MaassenvanDenBrink A. Calcitonin gene-related peptide- ZENTRUM

targeted therapy in migraine: current role and future perspectives. Lancet 2025;405:1014-1026. FRANKEURT




Versorgungsrealitat in Deutschland

* 40,6 % der von Migrane betroffenen Frauen und 38,5 % der Manner
haben wegen ihrer Kopfschmerzen im letzten Jahr arztliche
Behandlung aufgesucht.

e 82,5 % der Frauen und 67,0 % der Manner nehmen Medikamente zur
Behandlung akuter Schmerzen ein.

» Triptanquote 7,3%

* Prophylaxe bei Migrane in den letzten 12 Monaten: 4,7 % (chronische
Migrane 9,8 %)

Porst M et al. Migrane und Spannungskopfschmerz in Deutschland. Pravalenz und
Erkrankungsschwere im Rahmen der Krankheitslast-Studie BURDEN 2020. Journal of KOPFZSECNH%EUR,\%
Health Monitoring 5(S6): 2—-26. FRANKFURT



Ziele der Migranetherapie

Attackenbehandlung Prophylaxe

» Rasches Beenden der Attacke « Reduktion der Attackenhaufigkeit

* Beseitigung der Begleitsymptome | | - Reduktion der Attackenschwere

» Wenig / keine Nebenwirkungen  Verbesserung der Lebensqualitat

» Keine Risiken bei haufiger  Verhinderung psychiatrischer
Anwendung Komorbiditat

Fokus Fokus

» Gute Vertraglichkeit » Gute Vertraglichkeit

« Symptom, das den Patienten am  Berucksichtigung der Komorbiditat
Meisten beeintrachtigt

(,Most bothersome symptom®) DG -\
ur Neurologie
m Deutsche Migrane- und
Kopfschmerzgesellschaft e V.
Therapie der Migraneattacke und Prophylaxe der Migrane, S1-Leitlinie, KOPFZSECS%%R,\%

2025, DGN und DMKG FRANKFURT




Therapie der Migraneattacke

Kopfschmerzen (Migrine)
Behandlung Behandlung der
Ubelkeit
'J' | (Antiemese mit
Analgetikum M'E'tﬂlj{.!pfal'l'lid.
(z. B. Ibuprofen 400 - 600 mg) Domperidon oder
Dimenydrinat)
oder BasismakEnahmen
Triptan (Tabletten, Schmelztabletten, | F’E'EER*T_J ?j‘z:;lfﬂ
Masenspray, Injektion) + Kiblen
oder
Triptan + Analgetikum
(z. B. Naproxen 500 mg)
KOPFSCHMERZ
Diener, Gaul. Akuttherapie und med. Prophylaxe der Migrane. " ZENTRUM

FRANKFURT

In: Gaul, Diener. Kopfschmerzen. Thieme 2016



Analgetika zur Akuttherapie der
Migraneattacke

Medikamentdse Therapie von Migréaneattacken

Therapie bei Ubelkeit . "
und/oder Erbrechen Schmerzmittel p.o.

Therapie mit Analgetika/NSAR
- ASS 1000 mg oder ASS 900 mg + MCP 10 mg
- Ibuprofen 200 mg/400 mg/600 mg
- Diclofenac-Kalium 50 mg/100 mg

bei Kl gegen NSAR

Paracetamol 1000 mg

- Naproxen 500 mg oder
| - Phenazon 500-1000 mg Metamizol 1000 mg
Metoclopramid 10 mg - Kombinationsanalgetika: Oder

Domperidon 10 mg

2 Tabletten ASS 250 mg/265 mg + Paraceta-

] Phenazon 500-1000 mg
mol 200 mg/265 mg + Koffein 50 mg/65 mg

Al
DG N Deutsche Gesellschaft Deutsche Migréne- und
fiir Neurologie Kopfschmerzgesellschaft eV,
KOPFSCHMERZ

Therapie der Migraneattacke und Prophylaxe der Migrane, S1-Leitlinie, T ZENTRUM
2025, DGN und DMKG "W FRANKFURT




Triptane zur Therapie der Migraneattacke

(mittel-)schwere Migrineattacken und bei (bekanntem)

fehlendem Ansprechen auf Schmerzmittel

Triptan-Therapie falls Monotherapie mit
schneller Wirkeintritt: Triptan unzureichend
- Sumatriptan 3 mg/6 mg s.c. Triptan + NSAR

- Eletriptan 20 mg/40 mg/80 mg p.o.
- Rizatriptan 5 mg/10 mg p.o.

- Zolmitriptan 5 mg nasal bei Wiederkehr-
mittelschneller Wirkeintritt und linger kopfschmerz
anhaltende Wirkung: erneute Einnahme

- Sumatriptan 50 mg/100 mg p.o. eines Triptans

- Zolmitriptan 2,5 mg/5 mg p.o. frihestens nach 2h

- Almotriptan 12,5mg p.o. oder
langsamer Wirkeintritt mit lang anhaltender initiale Kombinations-
Wirkdauer: therapie Triptan +

- Naratriptan 2,5 mg p.o. lang wirksames NSAR

- Frovatriptan 2,5 mg p.o.

Therapie der Migraneattacke und Prophylaxe der Migrane, S1-Leitlinie, KOPFZSECNH%%R,\%

2025, DGN und DMKG "W FRANKFURT
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« Triptane werden weniger eingesetzt als notwendig
* Orale Triptane erreichen max. bei 40% der Betroffenen Schmerzfreiheit
innerhalb von 2 Stunden

Cameron C. et al. Triptans in the Acute Treatment of Migraine: A Systematic KOPFSCHMERZ

Review and Network Meta-Analysis. Headache 2015;55:221-235. FZEA\'NEBHM




Haufiges Thema:
Umgang mit der Akutmedikation

Praktisches Vorgehen

* Fragen Sie immer nach der kompletten Medikation, auch
rezeptfreie Medikation (OTC), diese wird von Patienten haufig
spontan nicht angegeben

« Haufig wird Akutmedikation zu spat eingenommen und wirkt dann
schlechter (das gilt fur Triptane und Analgetika gleichermalden)

* Unsicherheit und Angst im Umgang mit Medikation

Regeln:

* Ausreichend hochdosiert, fruh im Anfall wirkt besser

« Einnahme nicht haufiger als 10 Tage im Monat und nicht langer als
3 Tage in Folge Akutmedikation einsetzen

KOPFSCHMERZ
3 ZENTRUM

FRANKFURT



Warum ist Prophylaxe notwendig

Insufficient acute pain relief

Sensitization

Risk factors
* female sex

® genetic
Genetic

predisposition

* obesity

* depression
o stressful life
events

+ | predisposition

Insufficient acute pain relief

-

Decreased
threshold
for generation of
migraine attacks

|

Attack frequency

— | |

Protective factors
* preventive medication
* higher education
* being married/
social support
® exercise
® stress management

Intake of acute medication

May, Schulte. Chronic migraine: risk factors, mechanisms and treatmen.t
Nat Rev Neurol 2016;12:455-64

KOPFSCHMERZ
ZENTRUM

FRANKFURT




Prophylaxe der Migrane

)
VergriBerung des Abstands VergriBerung der Bereitschaft
zwischen den Attacken zur ndachsten Attacke
=+ weniger Migrane -+ mehr Migrine
durch durch
| - regelmaRige Entspannung - Auslassen von
é - regelmaBigen Ausdaversport Mahlzeiten
g - regelmilige Pausen ~fehlende Pausen
= - prophylaktische Medikamente - Schlafmangel
- 5tress
----------------------- »- S, .
Migréneattacke > schwdchere langere und stirkere
Migraneattacke Migraneattacke
=
Attacke nhaufigkeit
KOPFSCHMERZ
Diener, Gaul. Akuttherapie und med. Prophylaxe der Migrane. ZENTRUM

In: Gaul, Diener. Kopfschmerzen. Thieme 2016 FRANKEURT




Migranehaufigkeit und Prophylaxe

N

Low-frequency episodic

A

Fluctuations / intra-subject variability >

High-frequency episodic

Chronic

v

A
v

A=
Time
Disability
Ineffective treatments
Comorbidities
Adverse psychological/social conditions

, : : : : _ , . KOPFSCHMERZ
Rosignoli C et al. Applying a biopsychosocial model to migraine: rationale and clinical ZENTRUM

implications . J Headache Pain 2022;23:100

FRANKFURT




Was sind realistische Therapieziele?

l Episodic migraine « Chronic migraine l

[[] 30% reduction in MMDs
B 50% reduction in MMDs
[[] 75% reduction in MMDs

15 MMDs
at
baseline

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
Migraine days per month

Optimal control Modest/insufficient control
Sacco et al. Setting higher standards for migraine prevention: A KOPFSCHMERZ
position statement of the International Headache Society. ZENTRUM

FRANKFURT

Cephalalgia. 2025;45:45:3331024251320608



Wer soll eine Prophylaxe bekommen?

Indikation zur Prophylaxe: Leidensdruck, Einschrankung der
Lebensqualitat und Risiko eines Medikamentenubergebrauchs

« Drei und mehr Migraneattacken pro Monat, die die Lebensqualitat
beeintrachtigen

« Migraneattacken, die regelmalig langer als 72 Stunden anhalten

« Attacken, die auf eine Therapie nicht ansprechen

« Patienten, die Nebenwirkungen der Akuttherapie nicht tolerieren

« Zunahme der Attackenfrequenz und Einnahme von Schmerz- oder
Migranemitteln an mehr als 10 Tagen im Monat

* bei komplizierten Migraneattacken mit beeintrachtigenden (z.B.
hemiplegischen) und/oder lang anhaltenden Auren

« Nach einem migrandsen Hirninfarkt

Medikamentdse Prophylaxe der Migrane
Indikation: hohe Attackenfrequenz, Leidensdruck, Einschrankung der Lebensqualitdt, Unwirksamkeit
oder schlechte Wirksamkeit der Akuttherapie, Risiko eines Medikamentenibergebrauchs

B ZENTRUM

m e Therapie der Migraneattacke und Prophylaxe der Migréne, KOPFSCHMERZ
eutsche Migrane- un gy
Kopfschmerzggesellschafte.V. S1-Leitlinie, 2025, DGN und DMKG FRANKFURT



Gemeinsames Festlegen der Therapieziele ist
sinnvoll

 Arzt und Patient sollten sich daruber im Klaren sein, warum eine
Prophylaxe sinnvoll ist...
— Kopfschmerzfrequenz
— Anfallsschwere
— Chronifizierungsrisiko
— Bedarf an Akutmedikation
— Ausfalltage
— Komorbiditat...

« Praferenzen des Patienten beachten (z.B. keine Medikamente)
« Einigen Sie sich gemeinsam auf ein Therapieziel
 Uberprifen Sie das Therapieziel im Verlauf

« Die Erwartungen an die Prophylaxe sollten realistisch sein

KOPFSCHMERZ
ZENTRUM

FRANKFURT




Migraneprophylaxe

Nicht verschreibungspflichtig
« Magnesium, Riboflavin, Coenzym Q10, Mutterkraut

Basisprophylaktika

* Amitriptylin

* (Opipramol)

« Betablocker (mit Zulassung zur Migraneprophylaxe: Metoprolol,
Propranolol)

Weitere Prophylaktika

* (Topiramat)

* Flunarizin

Monoklonale Antikorper gegen CGRP- oder den CGRP-Rezeptor
Gepante (Rimegepant, Atogepant)

Nur bei chronischer Migrane (>15 Kopfschmerztage/Monat)
* Botulinumtoxin

Therapie der Migraneattacke und Prophylaxe der Migréne, KOPFSCHMERZ
Detsche igine ud S1-Leitlinie, 2025, DGN und DMKG ZENTRUM

Kopfschmerzgesellschaft eV. FRANKFURT



Candesartan zur Migraneprophylaxe®

Methode: RCT; Candesartan 16 mg (n=156) vs. 8 mg (n=150) vs Plazebo
(n=151) fur 12 Wochen, Basline 5,7 Migranetage/Monat; 83% Prophylaxe-
Naive Teilnehmer, 15% mit 1 Vortherapie, 3% mit 2 Vortherapien

Primary efficacy
endpoint

> 50% Reduktion der MMD
* 49% bzw 50% bei 16 mg und 8 mg

£ S Candesartan (n.s.)
£ = .
23 « 28% bei Plazebo
¢ o
_fé _fgi\ Placebo Candesartan  Candesartan Total
S @ (n=151) 8 mg (n=150) 16 mg (n=156) (n=457)
g gﬁ Serious adverse events 1(1%) 2(1%) 4(3%) 7 (2%)
_rgs £ Serious adverse events related to trial drug 0 0 1(1%) 1(0%)
- — Placebo (n=151) Adverse events leading to trial 4 (3%) 2 (1%) 4(3%) 10 (2%)
---- Candesartan 16 mg (n=156) discontinuation
—— Candesartan 8 mg (n=150)
-3 | I I
R » P > Acknowledgements
2 & & e . .
N N & N This study was funded by the Norwegian
Time since randomisation Research Cou nCIl
*ohne Zulassung zur Migraneprophylaxe
Jie et al. Candesartan versus placebo for migraine prevention in patients with episodic KOPFZSECNH%EUR,\%
migraine: a randomised, triple-blind, placebo-controlled, phase 2 trial. W RANKFURT

Lancet Neurol 2025;24:817-827



HER-MES: Topiramat vs. Erenumab

Primarer Endpunkt: Vertraglichkeit
(medication discontinuation due to

Sekundarer Endpunkt: Wirksamkeit (50%
Responder)

31,2 Topiramat vs
55,4 % Erenumab

an adverse event)

Topiramate
o0 uptitration phass

Odds ratio, 0.10
(95% CI, 0.13-
70 - 0.27) p<0.001

Ralativa risk, 0.27
(85% CI, 0.20-
0.37) p<0.001

Topiramate _
38.9%

Erenumab
. E——e el [ 1

Curmulative percentage (%) of patients with
medication discontinuation dua to adverse events
n
[ ]
|

12 16 20 24
Weeks

N =777 randomisiert 1:1 Erenumab (N = 389) oder Topiramat (N = 388)
First patient in: 2/2019. Last patient out: 7/2020

KOPFSCHMERZ
ZENTRUM

FRANKFURT

Reuter U et al. Cephalalgia. 2022 Feb;42(2):108-118.




CGRP-Mabs und Gepante

Target Indication Route Dose T. Half-life Frequency
Monoclonal antibodies
Erenumab Receptor ~ EM and CM prevention Subcutaneous 70 or 140 mg 4-11days  27days  Monthly
Fremanezumab  Ligand EM and CM prevention Subcutaneous 225 or 775 mg 5-11days  31days  Monthly oronce
every 3 months
Galcanezumab  Ligand EM and CM prevention Subcutaneous 120 mg* 7-14days  27days  Monthly
Eptinezumab Ligand EM and CM prevention Intravenous 100 or 300 mg End of 27days  Once every 3 months
infusion (30
min)
Small molecules (gepants)
Atogepant Receptor ~ EM and CM prevention Oral 10,30,0r60mg  1-2h ~11h Once daily
Rimegepant Receptor ~ EM prevention and acute treatment ~ Oral 75 mg 15h ~11h Alternate day or prn,
upto 75 mg
Ubrogepant * Receptor  Acute treatment Oral 50 or 100 mg 15h 5-7h prn, up to 200 mg
Zavegepant * Receptor  Acute treatment Nasal spray 10 mg 30 min 5-8h prn, up to 10 mg

CM=chronic migraine. CGRP=calcitonin gene-related peptide. EM=episodic migraine. prn=pro re nata. T,_=time to peak drug concentration. *A loading dose of 240 mg at

the first month is administered.

* Keine Zulassung in Europa
Versijpt et al. Calcitonin gene-related peptide-targeted therapy in migraine: current role
and future perspectives Lancet 2025;405:1014-1026
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Auswahl der Migraneprophylaxe
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Zusammenfassung

Migrane und andere Kopfschmerzerkrankungen werden klinisch
diagnostiziert

Akuttherapie und Prophylaxe unterschieden

Zur Akuttherapie stellen Triptane den Goldstandard dar, bis 60%

der Betroffenen erreichen Schmerzfreiheit 2 Stunden nach
Anwendung

In der Prophylaxe werden nichtmedikamentose und
medikamentose Behandlung unterschieden

Medikamentose Prophylaxen konnen mindestens eine Halbierung
der Migranehaufigkeit erreichen.

CGRP-basierte Migranetherapien haben zur Prophylaxe eine
bessere Wirkung und Vertraglichkeit als etablierte Prophylaxen
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