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Roter Dampf

hinter den Lidern

Migrane lasst sich immer besser
behandeln. Was hilft gegen die
Kopfschmerzattacken? Ein Blick
in die Forschung
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N icht einmal im Bett aufsetzen durfte
sie sich allein. Der englischen Schrift-
stellerin Virginia Woolf war Neurasthe-
nie diagnostiziert worden, eine ,Uberlas-
tung des Nervensystems”. Die Symptome:
Kopfweh, das gemeinsam mit Ubelkeit so-
wie mit einer Uberempfindlichkeit gegen-
iiber Licht und Gerauschen auftrat. Die Be-
andlung: strenge Bettruhe, und zwar fiir
hs bis acht Wochen. Neben dem Auf-
setzen hatte auch das Umdrehen nur unter
arztlicher Aufsicht zu geschehen.

Vielleicht hatte die Schriftstellerin, die
1941 im Alter von 59 Jahren Suizid be-
ging, ein erfiillteres Leben gehabt, wenn
ihre Krankheit richtig diagnostiziert wor-
den ware. Liest man ihre Aufzeichnungen
heute, scheint es nimlich naheliegend, dass
Woolf an Migrane litt.

Von der chronischen neurologischen
Krankheit, die wiederkehrende Kopf-
schmerzattacken verursacht, sind weltweit
rund eine Milliarde Menschen betroffen,
schatzt die Weltgesundheitsorganisation
(WHO). In Osterreich sind es rund eine
Million Menschen.

Schon rund 9000 Jahre alte Schadel zeugen von
Versuchen, das himmernde, oft auf einer
Seite auftretende Kopfweh in den Griff zu
bekommen: Damals bohrte man den Pa-
tienten ein Loch in die Schadeldecke. Vor
2400 Jahren beschrieb der Arzt Hippokra-
tes im alten Griechenland erstmals einen
Migraneleidenden; er empfahl Abfithrmit-
tel zur Linderung.

Anders als zu Virginia Woolfs Zeiten
bietet die moderne Medizin des 21. Jahr-
hunderts zwar schon deutlich bessere Be-
handlungsmoglichkeiten; von einer Heilung
ist die Forschung aber noch weit entfernt.
Dennoch wurden in den vergangenen Jah-
ren enorme Fortschritte gemacht. Welche
Ansatze sind vielversprechend?

Die Zeiten, in denen Migrane als Lei-
den ,hysterischer Frauen abgetan wur-
de, scheinen vorbei. Stattdessen wachst
das Bewusstsein, dass das Problem ein ge-
sellschaftlich relevantes ist, betrifft Migra-
ne doch vor allem Menschen zwischen 15
und 50 Jahren; jene also, die mitten im Le-
ben stehen. Kopfschmerzerkrankungen ge-
horen nach Schlaganfall und Demenz zu
Rund eine Million Menschen haben in Osterreich
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jenen Leiden mit der hochsten Krankheits-
last. So misst die WHO, wie stark ein be-
schwerdefreies Leben beeintrachtigt wird.

Die Medizin unterscheidet die drei hau-
figsten Migraneformen: jene mit Aura, also
Sichteinschrankungen. Rund 15 bis 20 Pro-
zent der Migranebetroffenen haben sie. Am
meisten verbreitet ist die Migrane ohne
Aura. Die schwerste Form ist die chroni-
sche Migrane, bei der es mehr Tage mit als
ohne Kopfschmerzen gibt. Migrane ist zu-
mindest teilweise erblich, auch wenn die ge-
netische Grundlage noch nicht entschliis-
selt ist. Umweltfaktoren wie grelles Licht,
Larm, aber auch Stress oder Schlafmangel
konnen Attacken auslosen.

Mit 16 Jahren hattessie ihre erste Attacke, nun
sind es bei der Anfang 30-Jahrigen bis zu
18 Tage im Monat, an denen sie mehrere
Stunden schwere Kopfschmerzen hat. Die
schwedische Psychotherapeutin Celia Sved-
hem erzahlt im kiirzlich erschienenen Buch
wDer dunkle Raum® ihren Leidensweg: ,,Der
Schmerz explodiert in meinem Kopf. Ro-
ter und beigefarbener Dampf hinter mei-
nen Lidern.”

Svedhem ist in vielen Aspekten eine ty-
pische Betroffene. Zunachst einmal auf-
grund ihres Geschlechts. ,Frauen sind rund
dreimal so hiufig betroffen wie Manner*,
sagt Christian Wober. Er leitet die Kopf-
schmerzambulanz an der Universitatskli-
nik fiir Neurologie des AKH Wien und
ist Koautor eines neuen Buchs iiber Kopf-
schmerzen. ,Weibliche Geschlechtshormo-
ne begiinstigen die Migranebereitschaft®,
sagt Wober.

Welche Rolle das weibliche Sexualhor-
mon Ostrogen exakt spielt, ist ebenso we-
nig restlos geklart wie die Frage, wie Mi-
grane im Gehirn eigentlich entsteht. Als
gesichert gilt mittlerweile, dass Migrane
iiber das Nervensystem vermittelt wird. Der
Schmerz entsteht durch eine Entziindungs-
reaktion in der Hirnhaut. Ein wichtiger Bo-
tenstoff, der diese Entziindung auslost, ist
eine korpereigene Substanz, ein Eiwei3mo-
lekiil, Calcitonin Gene-Related Peptide, das
als CGRP abgekiirzt wird.

CGRP wurde zwar bereits 1985 entdeckt,
doch die Arzneimittelindustrie interessier-
te sich lange nicht fiir dieses Peptid, son-
dern setzte auf einen anderen Botenstoff,
der sich aber als wirkungslos herausstell-
te. Erst in den 2000ern wandte man sich
wieder CGRP zu.

Die CGRP-Ausschiittung scheint mit
dem Geschlechtshormon Ostrogen in Zu-
sammenhang zu stehen. ,,Die Ostrogenent-
zugshypothese gibt es seit den 1970ern®,
sagt Bianca Raffaelli, Oberarztin an der Ber-
liner Universitatsklinik Charité. ,Sie besagt,
dass der Ostrogenabfall, zum Beispiel vor
der Menstruation, nach der Geburt oder in
der Pillenpause, zu vermehrten Migrane-
attacken fiihrt.”

Das passt zu epidemiologischen Daten:
Vor der Pubertit sind Buben und Mad-
chen gleich haufig betroffen; dann trennen
sich die Leidenswege - vermutlich weil bei
Mainnern die Geschlechtshormone nicht
so stark schwanken wie bei Frauen. Man-
ner haben zudem nur sehr wenig Ostrogen.
Rund sechs Prozent der Frauen im gebar-
fahigen Alter leiden an menstrueller Mi-
grane, bekommen also Attacken nur rund
um ihre Monatsblutung. Im hoheren Al-
ter, wenn Frauen den Wechsel hinter sich
haben, gleichen sich die Zahlen wieder an.

Experimentell nachgewiesen werden
konnte der Zusammenhang zwischen

/

CGRP und Ostrogen lange nicht. Bis Raf-
faelli 2023 im renommierten Fachjournal
Neurology eine Studie veroffentlichte. Threr
Forschungsgruppe war es erstmals gelun-
gen, die CGRP-Konzentration bei Frau-
en mit und ohne Migrane zu messen, und
zwar iiber verschiedene hormonelle Zu-
stinde hinweg. Rund um den Eisprung
ist der Ostrogenspiegel am hochsten und
bei Beginn der Menstruationsblutung am
niedrigsten.

Die Hohe des CGRP-Spiegels wurde in
der Tranenfliissigkeit gemessen. ,Wenn der
Ostrogenspiegel zur Einleitung der Perio-
de sinkt, schiitten die Migranepatientinnen
vermehrt CGRP aus®, sagt Raffaelli. Wah-
rend der Menstruation hatten Migrane-
patientinnen also einen deutlich hoheren
CGRP-Spiegel als gesunde Frauen.

Auf CGRP setzte auch die Forschung ihre
Hoffnung. Denn wenn man den Botenstoff,
der Migrane verursacht, ausschaltet, lasst
sich die Haufigkeit der Attacken reduzie-
ren. ,Lange Zeit hie es, man kann nichts
dagegen tun®, sagt Gregor Brossner, Lei-
ter der Kopfschmerzambulanz an der Uni-
versitatsklinik fiir Neurologie der Medizi-
nischen Universitiat Innsbruck. Behandelt
wurden lediglich die Kopfschmerzen selbst,
von Vorbeugung oder gar Heilung war man
weit entfernt.

»In den vergangenen sechs, sieben Jah-
ren kamen so viele Medikamente auf den
Markt wie in den letzten 50 Jahren®, sagt
Brossner, eine Entwicklung, die auch ande-
re neurologische Erkrankungen betrifft. Die
wichtigsten neuen Mittel enthalten mono-
klonale Antikorper. Antikorper sind Pro-
teine, die das menschliche Immunsystem
normalerweise selbst herstellt. Monoklo-
nal heifit, dass sie ein bestimmtes Ziel, bei-
spielsweise einen Erreger, erkennen. Das
macht sie besonders wirkungsvoll - aber
auch schwierig zu entwickeln, weil sie sehr
passgenau sein miissen. Im Einsatz sind
sie bereits in der Krebstherapie und bei
Autoimmunerkrankungen.

Der erste monoklonale Antikorper gegen
das migraneauslésende CGRP wurde 2018
zugelassen. Mittlerweile sind in Osterreich
vier Mittel auf dem Markt. Das Praparat
wird einmal im Monat gespritzt. ,Wenn
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ich morgens aufwache, fiihle ich mich okay.
Und so bleibt es meist den ganzen Vormit-
tag", schreibt die Schwedin Svedhem, die
ebenfalls einen Antikorper nimmt. ,,Gegen
Mittag setzt die Migrane zwar wieder ein,
verschwindet aber iiber Nacht, wenn ich
schlafe.”

»Es ist kein Allheilmittel®, sagt Bross-
ner, dessen Forschungsgruppe an zwei kli-
nischen Zulassungsstudien beteiligt war.
»Aber fiir 70 bis 80 Prozent reduziert es
die Haufigkeit der Anfille um die Halfte.”

Dass nicht alle Migranebetroffenen
darauf ansprechen, hat damit zu tun, dass
CGRP nicht der einzige Botenstoff ist, der
Migrane auslost. Die Suche nach weiteren
Botenstoffen lauft; neuere Studien deuten
etwa darauf hin, dass das Peptid PACAP
eine Rolle spielen konnte. ,Da wird sich
in den nachsten Jahren sicher einiges tun®,
sagt der Wiener Neurologe Wober.

Seit vielen Jahren sind blutdrucksenkende
Betablocker, Epilepsiemedikamente und
Antidepressiva als vorbeugende Medika-
mente im Einsatz. Sie helfen einigen Pa-
tienten; Neben- und Wechselwirkungen
sind aber oft ein Problem.

Eine solche medikamentose Migrane-
vorbeugung, sei es mit etablierten Medi-
kamenten oder monoklonalen Antikorpern,
empfiehlt der Neurologe Wober, wenn Mi-
graneattacken an vier oder mehr Tagen
pro Monat auftreten und nichtmedika-
mentdse Mafnahmen nicht wirken. Wel-
che zum Beispiel? ,Entspannungstechni-
ken, Akupunktur, ausreichendes Trinken,
regelmaflige Mahlzeiten, genug Schlaf und
Ausdauersport.”

Schmerzstillende Medikamente brau-
chen alle Betroffenen dennoch. Die Zeiten,
in denen, wie im 11. Jahrhundert empfoh-
len, ein Maulwurf um den Kopf gebunden
wurde oder, wie im 18. Jahrhundert {iblich,
ein Blutegel hinter dem Ohr angelegt wur-
de, sind gliicklicherweise langst vorbei.

Die Wirkstoffgruppe der Triptane kennt
man seit den 1990ern; sie wurden gezielt
gegen Migrane entwickelt. Das Medika-
ment muss moglichst am Anfang der Epi-
sode eingenommen werden. In der Praxis
kommen Triptane aber wenig zum Einsatz.
Eine Studie der Medizinischen Universitit
Wien, an der auch Wober beteiligt war, er-
hob alle Triptanverordnungen in Osterreich:
Gerade einmal 33.000 Menschen bekamen
die Medikamente. ,,Rechnet man hoch, dass
in Osterreich rund zehn Prozent der Be-
volkerung an Migrane leiden, erhalten nur
sechs Prozent der Betroffenen diese Medi-
kamente®, sagt Wober.

Warum? Es mag jene geben, die mit her-
kommlichen Schmerzmitteln wie beispiels-
weise Aspirin gut auskommen. Andere, bei
denen Nebenwirkungen wie etwa Miidigkeit
auftreten. ,Auflerdem hatten Triptane von
Anfang an eine schlechte PR, sagt Wober.

Wegen einer geringen gefifiverengenden
Wirkung sei ein erhohtes Schlaganfall- und
Herzinfarktrisiko befiirchtet worden. Doch
eine riesige danische Studie mit 450.000
Migranepatienten zeigte ein verschwindend
geringes Risiko.

Bleibt eine weitere Erklirung: die Unter-
diagnose. Vor allem bei Mannern. Die, er-
zahlt Wober, verirrten sich deutlich selte-
ner in seine Ambulanz als Frauen. ,Sie
denken sich, ich habe halt hin und wieder
mal Kopfweh.“ Bis zur kompletten Hei-
lung wird es noch dauern; aber wochenlan-
ge Bettruhe ohne Umdrehen gibt es zum
Gliick nicht mehr. ¥



