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Ergotamin je vyuzivan v |é¢bé akutni migrény jiz mnoho let. Pfestoze je vétsinou dobfe snasen, jeho uzivani s sebou nese
i riziko fady nezadoucich a¢ink( (NU). Jednim ze zavaznych a méné ¢astych NU je vyvolani spasmu koronarnich tepen, ktery
je asociovan s typickymi zménami na EKG a anginou pectoris.

V predkladané kazuistice popisujeme pfipad Zeny, kterou zavedla nejasna diagnostika a 1é¢ba bolesti hlavy do bludného kru-
hu naduzivani ergotaminu ve formé magistraliter pfipravovanych ¢ipkd. To s vysokou pravdépodobnosti potencovalo vznik
protrahovaného koronérniho vasospasmu, ktery vyustil v tézky infarkt myokardu (IM).

Pro doplnéni mozaiky predkladanych okolnosti jsou uvedeny informace pfiblizujici fenomén tzv. ergotaminové bolesti hlavy
a faktory predisponujici ke vzniku koronarniho vasospasmu.
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Ergotamine-induced coronary artery spasm

For many years, ergotamine has been used for the acute treatment of migraine. In most patients, ergotamine is well tolerated,
but also has potential for many side effects. It has been reported, that ergot alkaloids can provoke coronary artery spasm, which
is often associated with ischemic electrocardiography changes and angina pectoris.

In the present report, we describe a case involving woman with unclear diagnosed migraine who experienced acute coronary
syndrome most probably because of therapy with ergotamine.

To add the knowledge to submitted report, an information about phenomenon of egrotamine overuse headache and about
causes of coronary vasospasm are included.

Key words: ergotamine, migraine, coronary artery spasm.

Prezentace pripadu

51letd zena byla pfivezena RZP na kardiolo-
gickou JIP pro kratkodobé trvajici silnou bolest
na hrudi, kterd vyzafovala do krku a vyvolavala
pocit jeho sevieni. Bolest se zhorSovala pfi ndde-
chu, pacientka hyperventilovala a byla Uzkostna.
V RZP byl podan kaptopril p.o., diazepam a kys.
acetylsalicylové i.v. Pfi pfijmu na oddéleni méla
pacientka tlak 170/90 mmHg, puls 80/min a bo-
lest na hrudi byla jiz spontanné na Ustupu.

Pacientka je normostenicka, nekufacka,
negovala abuzus alkoholu. Z osobni anam-
nézy vyplynulo, Ze ji dlouhodobé trépi mig-
renozni cefalea a lymfedémy dolnich koncetin.
Pravidelné neuzivala zadné léky, pouze podle
potfeby antimigrendzni ¢ipky s ergotamin tar-
tratem. Pacientka pfi pfijmu neznala jejich silu,
ani presné slozent.

Objektivni nalez se jevil lékafi bez patolo-
gie. Po fyzikdInim vysetfeni nasledovala fada

diagnosticko-zobrazovacich a laboratornich vy-
setieni. Vysledky rozboru krve nenasvédcovaly
pro iontovou dysbalanci, anemizaci ¢i zanétli-
vou aktivitu. Elevované viak byly biomarkery
svédcici pro poskozeni myokardu, a to troponin,
kreatinkindza (CK) a kreatinkindza muscle-brain
(CK-MB), nespecificky aspartdtaminotransfera-
za (AST) a alaninaminotransferdza (ALT). Vyvoj
téchto hodnot béhem ctyifdenni hospitalizace
pacientky sleduje Tab. 1.
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Provedeny RTG hrudniku predstavoval fyzio-
logicky nalez rozvinutych plic bez infiltrace, mést-
nanfa srdce normélniho tvaru a velikosti (Obr. 1).

Obr. 1. RTG hrudniku bez patologického ndlezu

Pro charakteristické bolesti bylo jiz v RZP

natoceno EKG (Obr. 2), poté i na oddélent.

EKG na oddéleni zobrazovalo deprese Useku
ST. Nejde o zcela specifickou zménu, ale maze
odrazet probihajicf ¢i probéhlou ischemii myo-
kardu. Rovnéz byla provedena echokardiografie,
kde v den prijeti nebyla popsana vyznamna
regionalni porucha kinetiky.

S ohledem na vyvoj EKG a kardidlnich bio-
markerd byla po domluvé s koronarnf jednotkou
provedena urgentni selektivni koronarografie.
Ta pfinesla zésadni nalez probéhlého IM na
podkladé protrahovaného vasospasmu distél-
ni RIA (Obr. 3). Lumen arterie bylo zizeno az
080% a spasmus nereagoval na i.v. podané
nitraty. Soucasné byly vsechny koronarni tepny
zhodnoceny jako hladkosténné bez zndmek
aterosklerdzy. Ventrikulograficky byla popséna
porucha kinetiky v oblasti hrotu.

Obr. 3. Selektivni koronarografie s ndlezem protra-
hovaného vasospasmu RIA (RC—ramus circumflexus;
RMS —ramus marginalis sinister; RIA—ramus interven-
tricularis anterior)
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Tab. 1. Laboratorni vysledky
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1.den 2.den 3.den 4.den Rozmezi
Troponin-T 150 627 0,0-14ng/I
CK 194 3,22 1,71 0,74 0,0-2,85 pkat/I
CK-MB 0,30 048 0,34 0,22 0,0-0,42 pkat/I
AST 048 0,77 0,0-0,60 pkat/I
ALT 041 0,39 0,0-0,58 pkat/!

Obr. 2. NaEKG byla popsdna pravidelnd srdecni akce, sinusovy rytmus a ascendentnielevace Useku ST svédcici

pro infarkt myokardu (STEMI)
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Koronarnijednotkou byla doporuc¢ena né-
sledujici medikace: blokatory kalciovych kanalt
(jako prevence koronarnich spasmd), ACE inhi-
bitory, dlouhodobé kyselina acetylsalicylova
v davce 50-100 mg denné a klopidogrel 75 mg
denné po dobu jednoho mésice. Soucasti me-
dikace by naopak nemély byt betablokétory
obecné, pro jejich mozny potencidl zesilit ko-
ronarni spasmus. Tato informace plati z dob,
kdy se v praxi jesté vyuzivaly neselektivni be-
tablokatory, nicméné je potfeba pfistupovat
s opatrnosti i ke kardioselektivnim, zvlasté ve
vyssich davkach.

Vzhledem k tomu, ze pacientka neméla
klasické kardiovaskuldrnf rizikové faktory, ne-
byl zcela ztejmy dlivod pro takto zavazny stav.
V rdmci diferencialni diagnostiky nebyla pfilis
vénovana pozornost farmakologické anamnéze
a moznému vasospastickému efektu ergota-
minu. Bylo proto na misté revidovat osobni
a farmakologickou anamnézu. Pacientka uda-
la, Ze ji bolesti hlavy trapi nékolik let. Resila je
uzitim paracetamolu, zfidkakdy ibuprofenem,
oboje bez vétsiho efektu. Posledni rok byly
bolesti intenzivnéjsi, nesnesitelné. Pacientka
je dévala do souvislosti se zvysenou stresovou
z4té7( v praci. Navstivila proto praktickou Iékar-
ku, kterd bolesti hlavy zhodnotila jako migrénu
a predepsala osvédcené antimigrendzni ¢ipky,
tedy kombinaci ergotaminu (1 mg v jednotlivé
dévce), diazepamu, kofeinu, aminofenazonu
a fenobarbitalu, a doporucila je uzivat dle po-
tfeby pfi bolestech hlavy. Pacientka kladné
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hodnotila jejich lécebny efekt, jind analgetika
¢iantimigrenika neuzivala.

Na cileny dotaz na cetnost uzivanf ¢ipkd
odpoveédéla, ze posledni dva mésice je to tak-
fka ob den! Posledni uzila v den ataky bolesti
na hrudi. Cipky si navykla uzivat v podstaté
preventivne, z obavy z bolesti hlavy béhem
dne. Bohuzel nebyla obeznamena s omezeni-
mi pfi uzivani tohoto léc¢ivého pfipravku, coz
usnadnilo rozvoj ndvyku a pravdépodobné
vedlo k toleranci k terapeutickému ucinku, jak
vyplynulo z hovoru.

Po doplnéni anamnestickych udajd byl
oznacen ergotamin jako nejpravdépodobnéjsi
pricina vzniklého protrahovaného koronarniho
vasospasmu a sekundarné se vyjevil problém
naduzivani analgetické medikace.

Pacientka byla propousténa s dopo-
rucenim zcela vysadit ergotaminové cipky
a podstoupit neurologické vysetreni pro dia-
gnostiku bolesti hlavy a nastaveni vhodné
medikace. Vzhledem k probéhlému IM nenf
pro pacientku do budoucna vhodné uzivat
specifickd antimigrenika (ergotamin, triptany).
Jako minimalni zdchrannd akutni analgeticka
medikace byly prfedepsény indometacinové

¢ipky.

Ergotamin

Ergotamin se vyuZiva jako prvni speci-
fické, neselektivni antimigrenikum od 30. let
20. stoleti. Od 90. let minulého stoletf je po-
stupné vytlacovan selektivnimi agonisty se-
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Tab. 2. Klasifikace ICHD-IIl beta — bolest z naduzivani léciv

8.2. Medication overuse headache (MOH)

8.2.1. bolesti hlavy z naduzivani ergotaminu

8.2.2. bolesti hlavy z naduzivani triptant

8.2.3. bolesti hlavy z naduzivani jednoduchych analgetik

8.24 Dbolesti hlavy z naduzivani opioidd

8.2.5. bolesti hlavy znadmérného uzivani kombinace analgetik

Tab. 3. Kritéria hodnoceni naduZzivdni analgetické medikace dle ICHD-IIl beta

Naduzivani akutni medikace trvéa déle nez 3 mésice

Jednoduché analgetika a NSA pacient naduziva 15 a vice dni v mésici

Kombinované analgetika, triptany, opiody, ergotamin pacient naduziva 10 a vice dni v mésici

Obr. 4. Faktory predisponuijici ke vzniku korondrniho vasospasmu

Véek =2 Koureni C-reaktivni protein
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rotoninovych 5HT1B-D receptorl — triptany.
V terapii akutnich zachvatd migrény je v CR
stdle pomeérné rozsifen ergotamin tartrat,
pfipravovany v kombinaci s dalsimi slozkami
ve formé ¢ipkd. Tuto Iékovou formu si oblibi-
li zejména prakticti 1ékafi vzhledem k velmi
slusnému terapeutickému efektu a pfiznivé
cené. Dle prace Markové et al. z r. 2011 byly
ergotaminové ¢ipky, po sumatriptanu, ibupro-
fenu a eletriptanu, 4. nejvice naduzivanym
farmakem v lé¢bé migrény v CR. Méalokdo si
vsak vsimal castého vzniku emocni i fyzické
zavislosti a rozvoje sekundarni bolesti hlavy
z naduzivéani, tzv. ergotaminové bolesti hlavy
(zahrnuta v klasifikaci Medication overuse hea-
dache, MOH). Tyto bolesti jsou pak vétsinou
tupého charakteru, difuzni, trvaji nezidka cely
den a ¢asto se s nimi nemocnf jiz budf. Kromé
bolesti hlavy mohou byt pfitomny poruchy
soustiedéni, paméti, nespavost ¢i usinani bé-
hem dne. Vytvaii se emocnf i fyzickd zavislost
na léku. Pacienti pak ¢asto hned po probuzenf

pouZiji prvni ¢ipek z obavy pfed daldim zhor-
senim stavu (1, 2).

MOH je pfipadem interakce mezi excesivné
uzivanou akutnf analgetickou medikaci a pre-
disponovanym typem pacienta. Patofyziologie
tohoto typu bolesti neni znama. Zajimavy je
vak poznatek, Ze MOH se vyvine jen u pa-
cientl s migrénou ¢i jinym typem primarni
bolesti hlavy, a nikoliv u pacientd, ktefi pra-
videlné uzivaji napf. NSAID pro revmatické, ¢i
vertebrogenni onemocnéni (3).

Mezinarodni klasifikace bolesti hlavy
(ICHD-IIl beta) navrhnutd Mezindrodni spolec-
nosti pro bolesti hlavy (International Headache
Society, IHS) definuje MOH jako bolesti hlavy
migrenézniho, tenzniho nebo smiseného ty-
pu U pacienta s preexistujici primarni bolesti
hlavy. Uvedené klasifikace zahrnuje prehled
farmakologicky ucinnych latek vyvoldvajich
MOH (Tab. 2) a rovnéz pfiblizuje kritéria hod-
noceni naduzivani analgetické medikace
(Tab. 3) (4, 5).
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Pti chronickém naduzivéni ergotaminu
mohou vznikat zadvazné poruchy cirkulace,
zpUsobené vasokonstrikci. Tézky periferni
vasospasmus postihuje pfedevsim dolni kon-
Cetiny, ale k vasokonstrikci mlze dojit i v ob-
lasti korondrnich arterif, ledvin, ocf i mozku. Je
dokumentovéna fada pfipadd, kdy ndmelové
alkaloidy vyprovokovaly koronérni vasospas-
mus (6, 7). Tento NU je mimo jiné vysvétlovan
snizenim pritoku mikrocirkulaci koronarniho
fecisté. Kjeho projeviim dochdzi ¢astéji u mla-
dych Zen bez prokazaného aterosklerotického
poskozeni tepen, pacientd s asymptomatickou
vasospastickou poruchou a pacientd s nesta-
bilnf anginou pectoris (8, 9, 10). Vyvolavajici
pficiny nejsou zcela shodné s klasickymi rizi-
kovymi faktory ischemické choroby srdec¢nf
(ICHS) a mimo farmakologicka agens je jich
celd fada (Obr. 4) (11).

Zaver

Pred vlastnim zahéjenim lécby specifickymi
antimigreniky je vzdy nutné stanoveni sprav-
ného diagnostického planu s pfihlédnutim
k preferencim pacienta a jeho komorbiditam.
Ze zavéru tzv. Evropského konsenzu publikova-
ného prednimi svétovymimigrenology vyplyva,
Ze triptany maji v 1écbé migrény nahrazovat
ergotamin. Ergotamin doporucuji ponechat pro
sporadicky vyskyt protrahovanych zachvatt mi-
grény silné intenzity a jejich aplikace by méla byt
zcela vyjimecna. Ve viech ostatnich indikacich
je vhodnéjsi podani triptand (12).

Lékari by méli byt obezndmeni s potencial-
nim rizikem koronarniho vasospastického efek-
tu nejen pfi lé¢bé ergotaminem, ale i triptany.
Pfi jejich nasazovani je nutné respektovat kon-
traindikace: pfitomnost ICHS, vsechny poruchy
periferniho prokrveni, nekorigovana hyperten-
ze, tyreotoxikdza, stavy po cévni mozkové pfi-
hodé. Pro klinickou praxi je identifikace pfitom-
nosti koronarniho vasospasmu a jeho etiologie
dulezitd k urc¢eni vhodné |écebné strategie,
jak priblizuje doporuceni z kazuistiky. Resenim
stavu MOH je vynechani nadmérné uzivaného
pripravku, detoxifikace, nasazenf adekvatni pro-
fylaxe i vhodné akutni [é¢by. Dalezitou Ulohu
ma jiz na pocatku 1éCby preventivni pfistup,
kdy by mél byt pacient informovan o vedlejsich
Ucincich vyplyvajicich z naduzivani medikace
a spotfebovand farmakoterapie by méla byt
dlsledné kontrolovéna.
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