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" Het concept van het praktisch handvat is in 2019 ontwikkeld door Gerald Hengstman, neuroloog.

Het eerste praktisch handvat betrof de behandeling en begeleiding van mensen met MS. Het
praktisch handvat neurologische zorg bij hoofdpijn is de tweede in de serie van de Praktische

Handvatten en is vervaardigd onder auspicién van de Vereniging van Nederlandse Hoofdpijncentra.

Het praktisch handvat neurologische zorg bij hoofdpijn vormt een ondersteuning bij praktische

beslissingen in de dagelijkse praktijk. Het handvat is geen richtlijn. Daar waar er richtlijnen zijn, zijn

deze altijd leidend. Het handvat vormt hier een praktische aanvulling op. Als het gaat over hoofdpijn
\ is dat de richtlijn Medicamenteuze Behandeling van Migraine, Medicatieovergebruikshoofdpijn en

Spanningshoofdpijn uit 2018.

Het handvat heeft tot doel de praktiserend neuroloog houvast te geven in de diagnostiek,
behandeling en begeleiding van mensen met hoofdpijn. Aan dit handvat kunnen op geen enkele
wijze specifieke rechten ontleend worden. Formeel worden de kaders van het handelen gevormd
door de eerder genoemde richtlijnen, de SmPC teksten voor het gebruik van medicatie en uiteraard

de eigen verantwoordelijkheid van de behandelend arts zoals weergegeven in de wet BIG.

TOTSTANDKOMING
De eerste conceptversie van het praktisch handvat neurologische zorg bij hoofdpijn is tot stand

gekomen door middel van een consensusbijeenkomst in juni 2020. Daarbij waren twaalf neurologen
aanwezig, gespecialiseerd in hoofdpijn. Vooraf zijn de uitgangsvragen vastgesteld, waarna deze in
kleine subgroepen zijn uitgewerkt aan de hand van medische literatuur en ‘best clinical practice’.
Aansluitend zijn alle uitgangsvragen en de beantwoording daarvan plenair besproken en is consensus
bereikt over de tekst. De eerste conceptversie is bediscussieerd met geinteresseerde neurologen
tijJdens meerdere regionale sessies in oktober 2020 en aanpassingen zijn gemaakt. Na deze
regionale inspraaksessies is de definitieve versie 1 van het handvat opgemaakt. Dit zijn de eerste 8

hoofdstukken van dit document.

Het handvat is een ‘levend document’. Op basis van nieuwe inzichten kan en zal de inhoud van het
handvat veranderen, zodat deze altijd actueel blijft. Veranderingen in de tekst worden enkel en
alleen doorgevoerd na goedkeuring van de voltallige initiatiefgroep en indien gewenst met auteurs

van betreffende onderdelen.
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Bij de eerste werkconferentie bestond de groep neurologen uit: Emile Couturier (Boerraave MepiscrH
Centrum, Amsteroam), Marjolein Eysink Smeets (Airiune Ziekennuss, Leien), Michel Hoebert (Getre Ziexennuizen,
ZuteHen), Hille Koppen (Hacaziekentuis, Den Haac), Willem Oerlemans (DC Kunieken, Awmere), Ron Oosterhout
(Zaans MepiscH Centrum, Zaanoam), Mariélle Padberg (Marrini Ziekentuis, Groningen), Pascal Proot (Zorcsaam Ziekennus,
Terneuzen), Yvonne Raaijmakers (Maxima Meoisc Centrum, VeLoHoven), Krista Roon (ReiNier b Graar GastHuis, DELFT),
Jorgen Rovers (Ziekentuis Gewperse Vaiiel, Epe) en Jorine van Vliet (Sunceianp Ziekennuss, Doerincrem). Ritu Saxena
(Maasstap Ziekennuis Rotreroam) en Natalie Wiendels (Zaans Mepisch Centrum, Zaanoam) namen geen deel aan de

conferentie, maar werkten ook mee aan de totstandkoming van het handvat.

Deze tweede uitgave van het praktisch handvat neurologische zorg bij hoofpijn is tot stand gekomen
door middel van een consensusbijeenkomst in juli 2021. Daarbij waren 9 neurologen, een kinderarts
en een psycholoog aanwezig, allen gespecialiseerd in hoofdpijn. Vooraf zijn de uitgangsvragen
vastgesteld, waarna deze in kleine subgroepen zijn uitgewerkt aan de hand van medische literatuur
en ‘best clinical practice’. Aansluitend zijn alle uitgangsvragen en de beantwoording daarvan plenair
besproken. De eerste conceptversie is bediscussieerd met geinteresseerde neurologen tijdens
meerdere regionale sessies in oktober en november 2021 en eventuele aanpassingen zijn gemaakt.
Na deze regionale inspraaksessies is de definitieve versie van de hoofdstukken 9-12 van het handvat
opgemaakt. Bij de tweede werkconferentie bestond de groep neurologen uit: Emile Couturier
(BoerHaave Mepiscr Centrum, Amsteroam), Hans Carpay (rerGool, Biaricum), Wim Mulleners (CWZ Numecen), Rolf
Fronczek (LUMC Lepen), Willem Oerlemans (DC Kunieken, Awmere), Ron van Qosterhout (Zaans MepiscH CeENTRUM,
Zaanpam), Pascal Proot (Zorcsaam Ziekennuis, Terneuzen), Patricia Eekers (Laurentius ziekenHuis Roermonn) en Rob

Migchelbrink (psvcroLoos).

Miranda Beeren (kinoerarTs ANna ziekenHuis GeLbror) Was als expert voor het thema over adolescenten
aanwezig. Michel Hoebert (Geire Ziexennuizen, Zuteren) was voorzitter van de werkconferentie en heeft de

eindredactie van de hoofdstukken 9-12 op zich genomen.

De totstandkoming van het handvat werd financieel mogelijk gemaakt dankzij steun van de
firma’s Eli Lilly en TEVA Nederland. Daarbij is op geen enkele wijze inspraak geweest in, of heeft

beinvlioeding plaatsgevonden van de inhoud.
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SPANNINGSHOOFDPIJN

Spanningshoofdpijn wordt verdeeld in episodisch en chronisch. Het is verreweg de meest

voorkomende hoofdpijn met de grootste socio-economische impact van alle hoofdpijnen.

Bij de behandeling van episodische spanningshoofdpijn is paracetamol met caffeine effectiever dan

alleen paracetamol.

Patiénten met chronische dagelijkse hoofdpijn (> 15 dagen/maand, > 4 uur per dag) komen meestal
om een secundaire hoofdpijn uit te sluiten. Denk daarbij ook aan mogelijk medicatie-overgebruik,
cafeineconsumptie, slaap-, stemmings- en kaak- of gebitsklachten. Vraag ook naar de impact van
de klachten. Algemeen lichamelijk en neurologisch onderzoek is geruststellend en liefst dient ook
een oriénterend gnatologisch onderzoek verricht te worden (zie YouTubelink:

https://www.youtube.com/watch?v=CkgM8Rcm9ZE). Palperen van de nekmusculatuur heeft

overigens geen toegevoegde waarde. Aanvullend onderzoek is strikt genomen meestal niet zinvol
maar kan toch soms nodig zijn om vertrouwen te winnen en een goede behandelrelatie te creéren.

Indien er geen afwijkingen gevonden worden is de differentiaal diagnose als in tabel 1.1.

Tabel 1.1: Oorzaken van chronisch dagelijkse hoofdpijn

medicatie-overgebruikshoofdpijn

chronische migraine

plots optredende dagelijkse hoofdpijn

chronische spierspanningshoofdpijn

combinaties van bovengenoemden
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MEDICATIE-OVERGEBRUIKSHOOFDPIIN

CHRONISCHE MIGRAINE

;
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De klachten bij chronische migraine lijken klinisch sprekend op chronische spanningshoofdpijn
omdat de hoofdpijn en de begeleidende verschijnselen minder heftig worden, maar wel steeds
frequenter. Uiteindelijk ontstaat het beeld van migraine tegen een achtergrond van (chronische)
dagelijkse hoofdpijn. 80% van de patiénten heeft mogelijk medicatie-overgebruik en 80% heeft
een depressie (die overigens na behandeling verbetert). Allodynie van de hoofdhuid is zeer
suggestief voor chronische migraine!

PLOTSELING OPTREDENDE DAGELIJKSE HOOFDPIJN (‘“NEW DAILY PERSISTENT HEADACHE’)

<10% van de primaire chronische hoofdpijnen. Er is een acuut én herinnerd begin. Lijkt verder op
chronische spanningshoofdpijn of chronische migraine. De behandeling is meestal conform het

beeld waarop de hoofdpijn het meest lijkt.
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CHRONISCHE SPANNINGSHOOFDPIJN

Chronische spanningshoofdpijn is een chronisch pijnsyndroom. In de pathofysiologie speelt
centrale sensitisatie een belangrijke rol. In de behandeling ligt het focus dan ook op desensitisatie.
Na starten van behandelingen dienen patiénten dus gevolgd te worden om het beloop te

beoordelen!

In eerste instantie is geruststelling en educatie aangewezen, eventueel gevolgd door oefentherapie
of fysiotherapie. Hierbij moet worden aangetekend dat er geen hard wetenschappelijk bewijs is

voor dergelijke behandelingen.

Medicamenteuze behandeling is alleen succesvol als er geen sprake is van mogelijke medicatie-
overgebruikshoofdpijn en is alleen geindiceerd wanneer de hoofdpijn > 3 maanden bestaat,

en invaliderend is. De voorkeur is dan nortriptyline* 10-50 mg (minder bijwerkingen dan
amitriptyline**) of eventueel venlafaxine 37,5-75mg. Mirtazapine 7,5 -15 mg is ook een

mogelijkheid, maar kan, net als nortriptyline en amitriptyline, de rijvaardigheid beinvloeden.

Een screening op psychologische- of psychiatrische problematiek kan plaatsvinden met

vragenlijsten (4DKL of HADS) gevolgd door eventueel gericht verder onderzoek. Behandeling kan
geindiceerd zijn middels cognitieve gedragstherapie en soms kunnen behandelingen via een pijnpoli

overwogen worden.

* het gebruik van nortriptyline bij chronische spanningshoofdpijn is offlabel
** het gebruik van amitriptyline bij chronische spanningshoofdpijn is offlabel
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Het is belangrijk te beseffen dat, gezien de complexiteit van de problematiek, een multidisciplinaire
v behandeling soms onontbeerlijk is. Net als het bestrijden van alle andere soorten chronische pijn is
het in de behandeling van chronische spanningshoofdpijn in het kiezen van behandelingen meestal

niet “of-of”, maar juist “en-en”.

/ Figuur 1.1 Behandeling chronische spanningshoofdpijn

chronische spanningshoofdpijn

!
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HOOFDPIJN TIJDENS EN KORT NA DE ZWANGERSCHAP

Hoofdpijn komt met enige regelmaat voor tijdens en kort na de zwangerschap. Naast de bekende
hoofdpijnsyndromen komen ook specifiek zwangerschap gerelateerde secundaire hoofdpijnen voor.
Daarnaast is de behandeling van primaire hoofdpijnsyndromen tijdens en kort na de zwangerschap

bij borstvoeding anders vanwege specifieke veiligheidsbeperkingen.

HOOFDPIIN TIJDENS DE ZWANGERSCHAP
« Zwangerschap is een risicofactor voor secundaire hoofdpijn.

« Bij 35% van de patiénten die vanwege migraine tijdens zwangerschap hulp zoekt, is sprake van
secundaire hoofdpijn.

\ + Indien er alarmsymptomen (tabel 2.1) zijn of afwijkingen bij het neurologisch onderzoek is
beeldvorming (MRI) gewenst. Let op: in de zwangerschap bij voorkeur geen CT scan of MRI met
gadolineumhoudend contrast vanwege mogelijk schadelijke effecten bij het ongeboren kind.

« De mogelijke oorzaken verschillen ten dele per trimester (tabel 2.2)

Tabel 2.1 Alarmsymptomen bij hoofdpijn in de zwangerschap

Rode vlag Zwangerschapsgerelateerde DD

Acute (donderslag) hoofdpijn SAB, RVCS, hypofyse apoplexie

Nieuwe hoofdpijn/ander patroon Pre-eclampsie, PRES

Visuele symptomen Eerste aura, (pre-)eclampsie, PRES, hypofyse apoplexie,
sinustrombose

Relatieve hypertensie Pre-eclampsie, PRES, sinustrombose

Koorts Infectie

Insult Eclampsie, PRES, RIP, sinustrombose, bloeding, infectie

Laboratoriumafwijkingen: trombopenie, (Pre-)eclampsie, sinustrombose, infectie

leverenzym en CRP verhoging, albuminurie

Tabel 2.2 Differentiaal diagnose per trimester

Eerste trimester Tweede trimester Derde trimester/post-partum
Eerste migraine aura Infectie Infectie
Infectie (Pre-)eclampsie (Pre-)eclampsie
PRES PRES
Hypofyse adenoom/apoplexie Hypofyse adenoom/apoplexie
Choriocarcinoom metastasen Choriocarcinoom metastasen

Herseninfarct

Bloeding
RVCS
Sinustrombose

Chiari malformatie (partus)

Dissectie (partus)

Post-punctionele hoofdpijn
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MIGRAINE TIJDENS EN DIRECT NA DE ZWANGERSCHAP

Migraine verloopt tijdens de zwangerschap bij de meeste patiénten milder (minder frequent;
minder ernstig; met name migraine zonder aura). Tegen week 12 is de ernst afgenomen bij 50%
van de patiénten en tegen week 24 bij 80%. Echter bij 25% verergert migraine. Een aura kan voor
het eerst tijdens zwangerschap optreden door verlaging van de drempel voor “cortical spreading

depression” bij verhoogde oestrogeenconcentratie.

Na de bevalling heeft >50% van de migrainepatiénten weer aanvallen in de eerste maand. Migraine

is een risicofactor voor sinustrombose, pre-eclampsia en zwangerschap gerelateerde stroke.

BEHANDELOPTIES MIGRAINE TIJDENS DE ZWANGERSCHAP

Acute en profylactische medicamenteuze behandelmogelijkheden van migraine zijn beperkt
vanwege mogelijk schadelijke effecten bij het ongeboren kind (tabel 2.3 en 2.4). Een aanzienlijk
deel van de zwangerschappen is ongepland. Advies daarom: liever geen medicamenteuze
behandeling bij migraine; indien wel, in zo laag mogelijke dosering; voorkeur monotherapie. Het

wordt daarom aanbevolen om bij het starten van een profylacticum de patiénte te wijzen op de

noodzaak voor adequate anticonceptie.
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: i Tabel 2.3 Acute behandeling migraine aanval in de zwangerschap
| Paracetamol « Veilig in gebruikelijke doseringen 3dd1000mg

©

NSAID’s « Teratogeen

@ «  Gebruik tijdens 3e trimester geeft complicaties tijdens de bevalling
/ Ergotamine - Teratogeen

Triptanen +  Routinematig gebruik wordt afgeraden.

« Geen teratogenese aangetoond bij incidenteel gebruik
« Indien gewenst, kies dan voor oraal sumatriptan 1dd100mg
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Tabel 2.4: migraine profylactica en zwangerschap

Candesartan (off-label)

©

Tijdens le trimester niet aanbevolen; gebruik tijdens 2e en 3e trimester
gecontraindiceerd.

Beta-blokkers

Alleen op strikte indicatie gebruiken, bij voorkeur niet in derde trimester
Geen aanwijzingen voor teratogenese.

Farmacologisch effect: contractie van de uterus, verminderde uterus- en
placentadoorbloeding, intra-uteriene groeivertraging, remming van foetale
autonome reflexen, intra-uteriene dood.

Bij foetus en neonaat: hypoglykemie, bradycardie, hypotensie, sedatie en
ademhalingsproblemen

Topiramaat

©

Gebruik tijdens zwangerschap is gecontra-indiceerd.

In het 1e trimester (dosisafhankelijke) verhoogde kans op aangeboren
afwijkingen.

Laag geboortegewicht (< 2500g) en stollingsstoornissen bij de neonaat.

Valproinezuur (off-label
bij mannen)

®

Gebruik tijdens zwangerschap is gecontra-indiceerd.

Teratogeen.

Risico op polycysteus ovariumsyndroom bespreken voorafgaand aan
behandeling

Amitriptyline

®,

Alleen op strikte indicatie gebruiken. Het abrupt staken wordt afgeraden
Geen aanwijzingen voor teratogenese.

Regelmatig plasmaspiegels bepalen. In het 2e en met name het 3e trimester
kunnen de plasmaspiegels dalen en is dosisverhoging misschien noodzakelijk.
Bij chronisch gebruik neonatale onthoudingsverschijnselen en anticholinerge
verschijnselen, bij voorkeur niet gebruiken in derde trimester

Pizotifeen

®

Te weinig data: uit voorzorg niet gebruiken

Flunarizine

Te weinig data: uit voorzorg niet gebruiken

>
=3
o)
D)
EY)
o

Te weinig data: uit voorzorg niet gebruiken

MIGRAINE EN BORSTVOEDING’

Migraine is bijna nooit reden om géén borstvoeding te geven. Er is geen bewijs dat borstvoeding

migraine doet verergeren en er zijn veilige behandelmogelijkheden (tabel 2.5). Bij twijfel kan tot

6-8 weken na de geboorte ervoor gekozen worden om na acute medicatie-inname enkele uren

later de melk af te kolven en weg te gooien (pump-and-dump). Ten aanzien van profylactische

behandelingen lijken béta-blokkers veilig te zijn. Tweede keus valproinezuur en amitriptyline.

Vermijd (want geen data) o.a. candesartan, anti-CGRP mAb’s, onabotuline toxine.
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Tabel 2.5 Aanvalsbehandeling bij borstvoeding

Paracetamol + Veilig
NSAID’s «  Waarschijnlijk veilig

Meeste gegevens bekend over ibuprofen en diclofenac. Te weinig data over
naproxen en indometacine

Metoclopramide

Mogelijk wat maag-darmklachten bij het kind
Kleine kans op extra-piramidale bewegingsstoornissen en
methemoglobinemie bij kind

®

Triptanen + Geen data beschikbaar; lijkt veilig
+ Eletriptan waarschijnlijk laagste concentratie in moedermelk, vermijd
naratriptan en frovatriptan vanwege lange halfwaardetijd
«  Praktisch: pump-and-dump tot 12u na triptaaninname
Aspirine (off-label) +  Mogelijk effect op bloedingsneiging kind

Opiaten (incl. codeine)
(off-label)

®

Indien niet anders kan dan heeft morfine de voorkeur
Cave ademhalingsdepressie kind; derhalve monitoring gewenst

Ergotamine

®

Maagdarmklachten en zwakte bij het kind
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MIGRAINE EN MENSTRUATIE

De kans op migraine rondom de menstruatie is tweemaal zo hoog vergeleken met andere
momenten. De ICHD-3 onderscheidt daarbij menstruele migraine en aan menstruatie gerelateerde
migraine. Hormonale migraine, waar geen specifieke criteria voor zijn, komt het vaakst voor. Hierbij
treden aanvallen op rondom momenten van hormonale veranderingen, zoals eisprong, stopweek

; van de pil, na zwangerschap, na borstvoeding of in de menopauze. Migraine rondom de menstruatie

is veelal ernstiger, duurt langer en is moeilijker te behandelen met aanvalsmedicatie.

Bij zowel menstruele migraine, menstruatie gerelateerde migraine is de gedachte dat dalingen
\\van de oestrogeenspiegel bijdraagt aan het ontstaan van migraine. Meestal is dit migraine zonder

aura, ook bij vrouwen die normaal gesproken aanvallen met aura hebben. Bij hoge spiegels van

oestrogeen (zwangerschap of eventueel hormonale substitutie) kan juist migraine zonder aura

worden uitgelokt.
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BEHANDELING
De richtlijn medicamenteuze behandeling migraine en moh zegt het volgende:

« Acute en preventieve behandeling van pure menstruele migraine en menstruatie gerelateerde
migraine is gelijk aan de behandeling van gewone migraine

« Alleen bij pure menstruele migraine kan overwogen worden kortdurende profylaxe met NSAID’s of
triptanen te geven

« Hormonale profylaxe wordt niet aanbevolen bij menstruele of perimenopauzale migraine

«  Doorslikken pil kan overwogen worden als patiént al OAC gebruikt

Maar vaak zijn de gebruikelijke aanvalsbehandelingen en profylaxe onvoldoende effectief. Er
zijn naast de mini-profylaxe nog diverse behandelstrategieén gericht op het zoveel mogelijk
voorkomen van migraine rondom de menstruatie (tabel 3.1). Vooral bij hormonale strategieén is
overleg met de gynaecoloog aan te bevelen (behalve bij extended-cycle).

Tabel 3.1 Strategieén ter voorkoming van migraine rondom de menstruatie

Behandeling Opmerkingen

Mini-profylaxe met NSAID’s (off-label): Start 2 dagen voor begin van menstruatie, totaal 5-7
naproxen 2d500mg dagen.

Mini-profylaxe met triptanen (off-label): Voorwaarde is een regelmatige cyclus

frovatriptan 2 dd 2.5mg
zolmitriptan 2 dd 2.5mg (evt 3d2.5mg)
naratriptan 2 dd 2.5mg

|”

Extended-cycle combinatiepil orale anticonceptie | Doorslikken van “de pil” of doorringen. Bijvoorbeeld

ethinylestradiol/levonorgestrel (off-label) 3 maanden en dan evt. een onttrekkingsbloeding. Dit
Extended cycle vaginale ring anticonceptie is niet noodzakelijk, tenzij spotting optreedt. Optie bij
ethinylestradiol/etonogestrel onregelmatige cyclus. Probeer dit vooral bij vrouwen

die deze anticonceptie al gebruiken en bij wie de
gebruikelijke behandeling niet werkt.

Progesteron-only anticonceptie Voor vrouwen die anticonceptie nodig hebben en
desogestrel (off-label) bij wie gebruikelijke behandeling niet helpt en bij
wie oestrogenen gecontra-indiceerd zijn. Optie bij

onregelmatige cyclus.

Oestrogeen spray rondom de menstruatie Voor vrouwen met menstruele aanvallen gedurende
oestradiol spray 1.5mg per dag, 6-7 dagen de natuurlijke cyclus. De studies zijn gedaan met
oestrogeengel. Dit is in Nederland niet verkrijgbaar. De
spray wel.
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STATUS MIGRAINOSUS opP DE SEH

Hoofdpijn met de kenmerken van status migrainosus worden vaak verklaard door medicatie-
overgebruik. Als hoofdpijn in deze omstandigheden voldoet aan de criteria voor medicatie-
overgebruikshoofdpijn, dan dient deze diagnose te prevaleren alsook het relevante type
migraine, maar niet de diagnose status migrainosus (zie ook hoofstuk 1 van het Praktisch Handvat
Neurologische Zorg bij Hoofdpijn). Indien medicatie-overgebruik aanwezig is, maar duur < 3
maanden: kies dan voor de diagnose ‘migraine’. In de praktijk kan dit onderscheid echter moeilijk

zijn.

DIFFERENTIAAL DIAGNOSE

Hoofdpijn met de kenmerken van status migrainosus worden vaak verklaard door medicatie-
overgebruik. Als hoofdpijn in deze omstandigheden voldoet aan de criteria voor medicatie-
overgebruikshoofdpijn, dan dient deze diagnose te prevaleren alsook het relevante type
migraine, maar niet de diagnose status migrainosus (zie ook hoofstuk 1 van het Praktisch Handvat
Neurologische Zorg bij Hoofdpijn). Indien medicatie-overgebruik aanwezig is, maar duur < 3
maanden: kies dan voor de diagnose ‘migraine’. In de praktijk kan dit onderscheid echter moeilijk

zijn.

BEHANDELING \/
In de praktijk zijn er twee behandelstrategieén waarbij er wetenschappelijk geen voorkeur bestaat.

Welke strategie gevolgd wordt, hangt dan ook af van ‘shared decision making’ (Figuur 4.1).
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Figuur 4.1. Behandelopties status migrainosus
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EFFECTIVITEIT VAN CANNABIS BlJ HOOFDPIJN

Vanwege te weinig wetenschappelijk bewijs wordt actief aanraden van cannabis bij de behandeling
niet aanbevolen. Indien iemand er zelf over begint dan kan onderstaand een leidraad zijn.

Toenemend bewijs voor positief effect bij migraine en chronische hoofdpijn
Mogelijke rol bij terugdringen medicatie-overgebruik (verlaagde opiaatbehoefte)
Geen rol bij clusterhoofdpijn

Vooral THC of combinatie THC/CBD heeft mogelijk effect

Geen rol voor puur CBD

PREPARATEN EN ADVIEZEN

Medicinale vormen van cannabis verschillen in de verhouding tussen THC en CBD (zie tabel
5.1). THC geeft het psychotrope en verslavende effect. CBD remt dit effect deels af (bij juiste
verhouding). Voor adviezen over keuze preparaat, dosering en wijze van toediening per indicatie

overleg met www.transvaalapotheek.nl of www.cannabiszorg.nl. Daarnaast is aanvullende

informatie te verkrijgen via www.cannabisbureau.nl

Tabel 5.1: Diverse medicinale cannabispreparaten (bron Bureau voor Medicinale Cannabis)

Naam / Soort Gehalte THC Gehalte CBD

Bedrocan Ongeveer 22% Minder dan 1%
Bedica Ongeveer 14% Minder dan 1%
Bedrobinol Ongeveer 13,5% Minder dan 1%
Bediol Ongeveer 6,3% Ongeveer 8%
Bedrolite Minder dan 1% Ongeveer 9%

CONTRA-INDICATIES

Zwangerschap en aanleg voor psychotische stoornissen.

BIJWERKINGEN
Deze zijn vrij divers maar veel voorkomend: moeheid, tachycardie, orthostatische hypotensie,
hoofdpijn, duizeligheid, gevoelens van warmte of koude in handen en voeten, rode branderige

ogen, spierverslapping, droge mond, bij roken irritatie van de luchtwegen.

Bij gebruik van cannabispreparaten met THC wordt de rijvaardigheid beinvloed.
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EFFECTIVITEIT VAN VITAMINES EN VOEDINGSSUPPLEMENTEN BIJ DE PREVENTIEVE BEHANDELING VAN
MIGRAINE

Er is enig bewijs voor een gunstig effect van bepaalde vitamines en supplementen bij de preventieve
behandeling van migraine. Vanwege het feit dat deze behandelingen weinig tot geen negatieve
effecten hebben, kan overwogen worden om deze als preventieve behandeling voor migraine te
adviseren. Van veel vitamines en supplementen is er te weinig bewijs om deze actief aan te bevelen.
Van sommige is bekend dat zij schadelijk kunnen zijn. Zinvolle opties zijn:

« Riboflavine (vitamine B2) 50 - 400 mg
+  Co-enzym Q10 100 mg
+  Magnesiumcitraat 600 mg (mogelijk)

PREPARATEN EN ADVIEZEN
Er zijn zeer veel vitamines en supplementen die aanbevolen worden voor de behandeling van
hoofdpijn. De meeste van deze preparaten zijn via internet te verkrijgen. Tabel 6.1 geeft een

overzicht van de meest voorkomende en de bewijskracht ten aanzien van de preventieve

behandeling van migraine.

Tabel 6.1: Diverse vitamines en supplementen

Middel

Effectiviteit

Opmerkingen

Alfa-liponzuur

Onvoldoende bewijs voor enig effect

Co-enzym Q10 100 mg

Ja, enig effect aangetoond bij preventie migraine.
Reductie aantal aanvallen en duur aanval; geen
negatieve effecten

Foliumzuur Onvoldoende bewijs voor enig effect =
Gember Onvoldoende bewijs voor enig effect -
Ginkgo biloba Onvoldoende bewijs voor enig effect =

Magnesiumcitraat 600
mg

Mogelijk effectief bij preventie van migraine; geeft
soms gastrointestinale bijwerkingen

Melatonine

Onvoldoende bewijs voor enig effect

Moederkruid (feverfew)

Geen duidelijk effect; geen negatieve effecten

Riboflavine (vitamine B2)

Ja, enig effect aangetoond bij preventie migraine bij

Mogelijk minder effectief

50 - 400 mg volwassenen. Reductie aantal migrainedagen; geen | bij Westerse bevolking
negatieve effecten. (‘Grade B’ bewijs AAN-richtlijn)

Vitamine B12 Onvoldoende bewijs voor enig effect =

Vitamine C Onvoldoende bewijs voor enig effect -

Vitamine D (1000 -
4000 IU/dag)

Mogelijk effect bij preventie migraine

Vitamine E

Onvoldoende bewijs voor enig effect

Wortel groot hoefblad
(butterbur)

Ja, enig effect aangetoond bij preventie migraine.
Door mogelijke hepatotoxiciteit (door aanwezigheid
van pyrrolizidine-alkaloiden) is dit echter niet aan te
raden

Tabletten zonder
pyrrolizidine verkrijgbaar.
Onvoldoende duidelijk of
dit wel veilig is.
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Er zijn diverse invasieve behandelingen beschikbaar die vooral gebruikt kunnen worden bij

(chronische) migraine en clusterhoofdpijn. Daarnaast zijn er meerdere apparaten (devices)

verkrijgbaar welke allemaal pretenderen door middel van neuromodulatie hoofdpijn te kunnen

beinvioeden.

INVASIEVE BEHANDELINGEN

Techniek

Indicatie

Opmerkingen

GON-blokkade (a)

verapamil/prednison)

hoofdpijndeskundige)

bewezen effect bij clusterhoofdpijn (in plaats van

mogelijk effect bij chronische hoofdpijn (new

daily persistent headache , chronische migraine,
chronische spanningshoofdpijn) waarbij nekklachten
een rol lijken te spelen (indicatie alleen door

uit te voeren door
neuroloog of pijnspecialist
met ervaring

na 1 injectie binnen enkele
dagen effect dat maanden
aan kan houden'

botuline-toxine A

Bewezen effect bij chronische migraine? (b)

afname van frequentie en
en ernst van migraine

a. GON-blokkade - Het blokkeren van de nervus occipitalis major met behulp van een ontstekingsremmer
(eventueel gecombineerd met een lokaal anestheticum). Bv methylprednisolon 80mg. Voor advies over
doseringen zie https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2173580817300780
GON = Greater occipital nerve

b. Behandeling volgens PREEMT protocol5

NEUROMODULATIE

Techniek

Indicatie

Opmerkingen

GON-stimulatie (a)

bewezen effect bij onbehandelbare chronische
clusterhoofdpijn (onvoldoende effect/niet
verdragen van verapamil, lithium en een van
de volgende drie: methysergide, topiramaat,
gabapentine)

Verwijzing naar LUMC (Leiden),
CWZ (Nijmegen) of Zuyderland
(Sittard/Heerlen)

GPP-stimulatie (b)

bewezen effectieve aanvalsbehandeling bij
chronische clusterhoofdpijn4

Voorlopig niet beschikbaar (bedrijf
failliet; herstart gaande)

Cefaly (c)

enig bewijs voor aanvalsbehandeling en
preventieve behandeling bij migraine

Mogelijk zinvol als
medicatiestappenplan
onvoldoende helpt of als mensen
veel weerstand hebben tegen
pillen

FDA-approved, wordt niet
vergoed, prijs 350 euro

gammaCore (d)

enig bewijs voor behandeling migraine en
episodische clusterhoofdpijn

FDA-approved, wordt niet
vergoed, prijs 600 UDS per
maand

Nerivo (e) enig bewijs voor behandeling migraine aanval FDA-approved, wordt niet
vergoed, prijs USD 8,25 per keer
TMS (f) enig bewijs voor migraine aanvalsbehandeling FDA-approved, wordt niet
vergoed, prijs USD 125 per maand
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a. GON-stimulatie: uni- of bilateraal onderhuidse geimplanteerde electroden op de nervus occipitalis
major, verbonden aan stimulator in de buik.

b. GPP-stimulatie: stimulatie van ganglion pterygopalatinum

c. Cefaly: stimuleer nervus trigeminus, bestellen via www.cefaly.com

d. gammaCore: nervus vagus stimulatie

e. Nerivo (REN): remote electrical neuromodulation, stimuleert perifere zenuwen in de bovenarm

f.  TMS: transmagneet stimulatie van occipitale gebied, device heet eNeura
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SPONTAAN LIQUORHYPOTENSIESYNDROOM (SLH)

KLINISCHE BEELD

De klassieke presentatie van SLH is een orthostatische hoofdpijn die binnen enkele minuten na
verticaliseren optreedt, en waarbij typisch verlichting optreedt binnen enkele minuten na het gaan
liggen. Grote variatie bestaat echter, zowel in de soort hoofdpijn als in de tijdsduur dat de hoofdpijn
optreedt na verticaliseren of vermindert na het gaan liggen (tabel 8.1).

Daarnaast zijn er zeldzame vormen waarbij geen hoofdpijn optreedt (tabel 8.2)

Tabel 8.1 Klinisch hoofdpijnbeelden als uiting van SLH (10, 23, 30)

+ Klassieke beeld: orthostatische hoofdpijn die binnen enkele minuten na verticaliseren optreedt, en
waarbij typisch verlichting optreedt binnen enkele minuten na het gaan liggen

+ Nek of pijn tussen de schouderbladen of een niet-orthostatische hoofdpijn voorafgaand (dagen tot
weken) aan de orthostatische hoofdpijn

+ Chronisch dagelijkse hoofdpijn vanaf het begin zonder orthostatische kenmerken

+ Hoofdpijn uitgelokt door inspanning of Valsalva manoeuvres

+ Donderslagshoofdpijn

+ ‘Second-half-of-the-day’ hoofdpijn, met vaak wel orthostatische kenmerken

+ Paradoxale orthostatische hoofdpijn; hoofdpijn in liggende positie en verlichting bij verticaliseren

+ Intermitterende hoofdpijn door intermitterende lekkage

+ Acephalic form; geen hoofdpijn, maar wel andere symptomen passend bij liquorlekkage
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ﬁ Tabel 8.2 Acephalische vormen van SLH (10, 19, 23, 26, 28, 30, 35)
/[ Middel Effectiviteit
Pijn wervelkolom Vaker nek en pijn tussen de schouderbladen dan lage rugpijn. De plek van de pijn
correspondeert vaak niet met het niveau van de liquorlek.

Cochleovestibulaire Niet-pulsatiele tinnitus
symptomen Gehoorverandering (oa vervormd, verminderd, echo-geluid)

Duizeligheid, bestaande uit mn vertigo of licht gevoel in het hoofd
/ Misselijkheid en braken | Misselijkheid komt veel vaker voor dan braken, beiden zijn meestal wel

orthostatisch.

Visuele symptomen Uni- of bilaterale abducens parese.

Minder vaak oculomotorius- of trochlearis parese en combinaties
Visual blurring

Gezichtsvelddefecten

Cognitieve symptomen | Geheugenproblemen

Bradyfrenie
\ Gedragsverandering, soms zelfs presentaties gelijkend op een frontotemporale
dementie
Onzekere gang Met of zonder duizeligheid
Bewegingsstoornis Chorea, parkinsonisme, tremor, ataxie
Spinale manifestaties* Radiculopathie
Myelopathie

Bibrachiale amyotrofie
*Spinale manifestaties worden doorgaans veroorzaakt door grote extradurale liquor collecties
die compressie myelum of wortels geven (Schievink 2013)

Zeldzame manifestaties | Gevoelloosheid of paresthesién in het gezicht, op het achterhoofd of in de armen
Encefalopathie, coma

Sinustrombose™**

Verminderde sphincter controle

Galactorroe

Dysfagie

Dysgeusie

**Een verandering van het soort hoofdpijn in korte tijd moet doen denken aan een
sinustrombose. Dit komt bij 1% van de patiénten voor. Behandeling is meestal wel nodig,

bestaande uit behandeling van de liquorlek en daarna behandeling met orale anticoagulantia.
(Ferrante 2020)

De differentiaal diagnose van orthostatische hoofdpijn is groter dan louter liquorhypotensie.
Orthostatische hoofdpijn kan ook worden gezien bij het posturale orthostatische tachycardie
syndroom (POTS), en bij andere primaire hoofdpijnsyndromen zoals ‘new daily persistent
headache’(16, 23) De ICHD-3 criteria vermelden bij orthostatische hoofdpijn zonder duidelijke

oorzaak eerst POTS uit te sluiten voordat blind wordt overgegaan tot een bloedpatch.

Nekpijn en stijfheid, misselijkheid en braken en cochleovestibulaire symptomen komen bij minstens
50% van de patiénten voor en worden vaak getriggerd/verergerd door verticaliseren. Andere

symptomen (zie tabel 8.2) komen bij < 10% van de patiénten voor (10, 30).

Omdat de symptomatologie van SLH erg variabel is en de ICHD-3 criteria met name ook uitgaan
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van een lage liquordruk, zijn er veel patiénten met SLH die niet aan bovenstaande criteria voldoen

(16, 22, 29). In de praktijk zijn de diagnostische criteria van Schievink het meest praktisch.

DIAGNOSTIEK EN BEHANDELING

De diagnostiek en behandeling staan schematisch weergegeven in Figuur 8.1.

Een lumbaalpunctie wordt alleen uitgevoerd als dit van belang is voor de differentiaal diagnostiek.
Slechts 1/3 van de patiénten heeft een openingsdruk < 6 cm H20O. Ook kan opvallend genoeg een
druk > 20 cm H2O gevonden worden (18, 20). Er kan een lymfocytaire pleiocytose zijn (> 200
cellen/mm3) en xanthochromie (7).

Het is niet duidelijk of het doen van een lumbaalpunctie voor drukmeting gecontra-indiceerd is.
Het zorgt theoretisch namelijk voor een eventuele toename van (lage druk) klachten. In de praktijk
wordt dit toch zelden als een probleem gezien, zeker omdat bij de verderop genoemde aanvullende

onderzoeken (zoals CT-myelografie) tenslotte ook een punctie door de dura plaatsvindt.

OVERIGE BEHANDELOPTIES

Blokkade van de nervus occipitalis major beiderzijds wordt in enkele casusbeschrijvingen als
effectief beschreven; kortdurende maar ook meer langdurige (maanden) verlichting van de pijn.
Herhaling is vaak nodig. (3, 24)

Er is geen bewijs voor transnasale ganglion sphenopalatinum blokkade (SPG-blokkade).

COMPLICATIES

Subdurale hematomen komen frequent voor. (10, 30) Meestal zijn ze asymptomatisch, maar

kunnen plots verergeren en tot kliniek leiden. Chirurgische evacuatie is dan nodig, maar zolang
het liquorlek niet behandeld is, bestaat er een reéle kans op een recidief. Daarom moet doorgaans

eerst de SLH behandeld worden en tegelijkertijd chirurgische interventie van het hematoom. (10)

Rebound intracraniéle hypertensie. Na de behandeling van SLH met een bloedpatch of chirurgisch

ingrijpen kan de intracraniéle druk oplopen tot boven fysiologische grenzen. Meestal ontstaat ditin \

de eerste dagen na behandeling. Het uit zich in een continue hoofdpijn of hoofdpijn die juist erger ~ /
wordt in liggende houding. Papiloedeem kan hierbij ook voorkomen. Meestal is het self-limiting,
maar behandeling middels acetazolamide, lumbaalpunctie of ventriculoperitoneale shunt kan nodig

zijn. (15, 23)
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\’Comolicaties na bloedpatch. Radiculaire pijnen, meestal voorbijgaand na enkele weken, zijn
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beschreven. De volgende complicaties zijn ook beschreven: voorbijgaande paraplegie door

myelumcompressie na groot volume bloedpatch, voorbijgaand caudasyndroom door een

arachnoiditis, spinale subdurale hematomen. (21, 25)

Figuur 8.1. Diagnostiek en behandeling bij spontaan liquorhypotensiesyndroom

Verdenking spontaan liquorhypotensie-
syndroom

:
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a. MRI-hersenen met en zonder gadolineum
Diffuus symmetrische pachymeningeale aankleuring is het meest voorkomende teken (ruim 80%). (7,
17)

Ongeveer 20% heeft een normale MRI-hersenen. (7)

Het acroniem SEEPS wordt gebruikt om de kenmerken op MRI-hersenen te onthouden (15, 31):
— Subdural fluid collections
- Enhancement of the pachymeninges
- Engorgement of venous structures

Pituitary hyperemia
- Sagging of the brain

Subdurale hematomen/hygromen, hyperemie met vergroting van de hypofyse en een afname van de
diameter van de nervus opticus kunnen ook worden gezien. (7, 17, 36)

b. Conservatieve behandeling 24-48 uur platte bedrust (8, 10, 16)

Bij ongeveer 20% van de patiénten effectief

Er bestaat geen bewijs voor overhydratie, gebruik van cafeine, abdominale binders, corticosteroiden
of andere orale medicatie

c. Blinde epidurale bloedpatch met autoloog bloed*
De complete respons op een eerste blinde bloedpatch loopt sterk uit een van 29-90%. (2, 4, 11,12, 21,
33)

Nog eens 5-20% heeft complete respons op een tweede blinde bloedpatch. (2,12, 21, 33)
Een grotere hoeveelheid geinjecteerd bloedvolume lijkt een beter effect te hebben. (37)

Een tweede bloedpatch dient met minimaal 20cc tot zelfs wel 50cc autoloog bloed plaats te vinden
totdat patiént drukgevoel in de rug aangeeft. (expert opinion)

Vaak wordt de patiént in Trendelenburg positie geplaatst tijdens of al een uur voor de bloedpatch en
gedurende maximaal 24 uur nadien. Mogelijk dat een bloedpatch hiermee nog wat effectiever is. (11,
12)

Tussen de bloedpatches wordt een interval van 5-7 dagen aangehouden. (7, 10)

Het lijkt logisch om patiénten hierna voor korte tijd leefregels mee te geven, zoals het niet beoefenen
van intensieve sport en zoveel mogelijk voorkomen van Valsalva manoeuvres. (7, 10)

d. Overweeg vanaf hier de verdere diagnostiek en behandeling te doen in overleg met een

expertisecentrum dan wel te verwijzen naar een expertise centrum.
SLH expertise centrum AMC, Amsterdam, neuroloog M Brouwer (Tel: 020-5664042)

e. Beeldvorming wervelkolom ter lokalisatie van de liquorlek, er zijn 3 opties:
Bij een groot deel (tot wel 50%) van de patiénten kan geen lek worden aangetoond. (9)

MRI-wervelkolom met zwaar T2-gewogen en vetsuppressie opnamen of 3d-CISS opname (geen
contrast vereist) (16)

- De volgende afwijkingen kunnen worden gezien: subdurale vochtcollecties (meestal thoracaal),
extravasatie van liquor naar paraspinale weefsels, arachnoidale divertikel, spinale durale
aankleuring (meestal cervicaal), vergroting van de epidurale veneuze plexus. (23)

- Voordeel: geen gebruik van intrathecale contrastmiddelen.

- Nadeel:
— Afwijkingen worden in ruim 90% van de patiénten gezien, maar correleren slecht met de
exacte plek van de liquorlek. (34, 36)
— ‘Low-flow’ lekkages en CSF-veneuze fistels zijn niet zichtbaar. (15)
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‘Digital substraction myelography’ (DSM) (27)

- Voordeel: mogelijkheid tot detectie van CSF-veneuze fistel.
- Nadeel: doorgaans algehele narcose nodig.

- Extra opbrengst bovenop MRI-wervelkolom of CT-myelografie: bij 1 op de 5 patiénten wordt een
CSF-veneuze fistel gevonden.

CT-myelografie (direct na DSM te overwegen als extra beeldvorming omdat er reeds contrast
intrathecaal is ingebracht)

- Mogelijkheid tot detectie van ‘high-flow’ lekkages, de meeste ‘low-flow’ lekkages en CSF-
veneuze fistels. (15, 16, 23, 34)

- Detecteert bij ongeveer 45-55% een liquorlek. (17, 20)

f. Gerichte epidurale bloedpatch met autoloog bloed*

\_

Bij een CSF-veneuze fistel is een bloedpatch niet zinnig. Bij een ventrale scheur zoals bij een osteofyt
is een bloedpatch mogelijk minder zinvol. (expert opinion)

Het effect van een eerste gerichte bloedpatch loopt uiteen van 58-88%. (5, 13, 37)
Een tweede gerichte bloedpatch heeft effect bij zo’n 7%. (13)

Een studie vergeleek een eerste blinde bloedpatch met een eerste gerichte bloedpatch. Na een
eerste bloedpatch is 87% in de groep met gerichte bloedpatch symptoomvrij versus 52% in de groep
met een blinde bloedpatch. (4)

Zie voor verdere opmerkingen punt c.

g. Chirurgische behandeling* (1, 6, 32)

Variérende succespercentages van 62-100%.

In 31- 60% kan het precieze liquorlek per operatief niet worden gevonden. Dit betekent echter niet
dat chirurgie niet succesvol kan zijn. Chirurgie bestaat dan uit het inpakken van de epidurale ruimte
met spierweefsel of gelfoam.

*Er bestaan geen gerandomiseerde gecontroleerde studies naar de behandeling. Aanbevelingen berusten op
expert opinie en kleine ongecontroleerde case series.
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KLINISCHE KENMERKEN

Het zal voor de meesten bekend zijn dat clusterhoofdpijn de ernstigste hoofdpijnvorm is die een
mens kan treffen. De aandoening is niet zeldzaam en komt gedurende het leven voor bij ongeveer
één op de 800 mensen. Het merendeel van de patiénten is van het mannelijk geslacht met een
man-vrouwverhouding van ongeveer 3:1. Er zijn aanwijzingen dat deze verhouding zich in de
afgelopen decaden voor vrouwen in ongunstige zin ontwikkeld heeft, waarschijnlijk omdat de
diagnose in het verleden bij vrouwen vaak gemist werd. Meestal debuteert de aandoening tussen
het 15e en 35e levensjaar, maar clusterhoofdpijn komt ook bij kinderen en ouderen voor. De
aandoening debuteert bij meer dan 90% voor het 50e levensjaar, met een gemiddelde rondom het
30e levensjaar. Risicofactoren zijn roken (70-90% van de patiénten rookt), eerder schedeltrauma
en een positieve familieanamnese. Roken is geassocieerd met een langere duur van de cluster
episode en een hogere aanvalsfrequentie, maar stoppen met roken beinvloedt het beloop niet.
Veel patiénten met clusterhoofdpijn gebruiken drugs of hebben dit in het verleden gebruikt. Het
is onduidelijk of dit samenhangt met een verhoogd risico op verslaving of juist een gevolg zijn van
zelfmedicatie. Het risico op comorbide depressie is 2,8 tot 5,6 keer hoger dan bij gezonde mensen,
met name bij chronische clusterhoofdpijn. Uit een enquéte onder clusterhoofdpijnpatiénten in de
Verenigde Staten bleek dat 55% suicidale gedachten had en 2% een zelfmoordpoging gedaan had.
Of er ook een verband is met bepaalde persoonlijkheidskenmerken staat ter discussie. Hetzelfde

geldt voor het slaapapneu syndroom.

Bij vrouwen is er vaker sprake van een afwijkende presentatie, zeker als er ook sprake is

van zogenaamde migrainekenmerken zoals overgevoeligheid voor licht en geuren. Bij deze
patiéntengroep duren de aanvallen vaak langer tot wel 6 uur en debuteert de aandoening op
jongere leeftijd. Een minderheid van de patiénten met clusterhoofdpijn rapporteert prodromen of

een (meestal visueel) aura.

Meestal is het niet moeilijk om de diagnose te stellen op basis van de kenmerken. Het is echter
goed te realiseren dat er sprake kan zijn van een overlapsyndroom met paroxismale hemicrania,
SUNHA, hemicrania continua of migraine. De onderstaande tabel kan behulpzaam zijn bij het

maken van het onderscheid.
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Tabel 1 afkomstig uit Ned Tijdschr Geneeskd. 2020;164:D4870
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kenmerk

clusterhoofdpijn

SUNHA

paroxismale hemicrania

hemicrania continua

klinisch beeld

aanvalsfrequentie

aanvalsduur

bewegingsonrust
circadiaan patroon

man-vrouwverhouding

triggers
alcohol
nitroglycerine
nekbewegingen
orofaciale aanraking

behandelrespons
100% zuurstof
sumatriptan s.c.
indometacine

zeer hevige, kortdurende
unilaterale, supra-orbitale

of temporale pijnaanvallen;

vaak nachtelijke aanvallen
of een relatie met slaap en
zeer evidente bewegings-
drang

1-8 per dag

15-180 min

> 90%

kan zeer evident
aanwezig zijn
2-3:1

> 75%

> 75%

in zeldzame gevallen
enige respons

kortdurende, matig-
ernstige, unilaterale,
(peri)orbitale aanvallen
in korte steken, series of
zaagtandpatroon

1-200 per dag

1-600s

30%
zeldzaam

mogelijk iets meer
vrouwen

nee

nee
mogelijk
ja

geen effect
<10%
geen effect

SUNHA = ‘short-lasting unilateral neuralgiform headache attacks'.

zeer hevige, kortdurende
unilaterale, peri- of retro-
orbitale aanvallen zonder
duidelijk circadiaan ritme

één tot meerdere
aanvallen per dag
(meestal > 5)
2-30 min

80%
zeer zelden

11

nee

geen effect
20%
100%

lichte tot matige, continue,
strikt unilaterale, meestal
periorbitale hoofdpijn

met exacerbaties van
wisselende duur

continue pijn met
exacerbaties van
wisselende duur
continue pijn met
exacerbaties van
wisselende duur
(minuten tot dagen)
50%

zeer zelden

118

nee
nee
nee

geen effect
geen effect
100%
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CLASSIFICATIE

Wanneer er sprake is van minimaal 2 episoden van 7 dagen tot een jaar met kenmerkende aanvallen,
met een remissie van minimaal 3 maanden, is er sprake van episodische clusterhoofdpijn. We
spreken van chronische clusterhoofdpijn wanneer de aanvallen gedurende minimaal een jaar
onafgebroken optreden of met een onafgebroken remissie van maximaal 3 maanden. Codeer als
clusterhoofdpijn wanneer bij een eerste presentatie de periodiciteit nog niet duidelijk is. 85-90%

van de patiénten zijn episodisch. De meeste patiénten met chronische clusterhoofdpijn hadden

eerder de episodische vorm. Zowel bij episodische als bij een meerderheid van de chronische
clusterhoofdpijn patiénten is er sprake van seizoensafthankelijkheid in aanvalsfrequentie, met een

piek in voor- en najaar.
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\\ \ Vergeleken met de classificatie uit 2013 (ICHD-3 beta) zijn er een aantal zaken veranderd:
1. Roodheid van voorhoofd en gelaat wordt niet langer erkend als kwalificerend verschijnsel
2. Een vol gevoel in het oor wordt niet langer erkend als kwalificerend verschijnsel

/ 3. De drempel voor de diagnose chronische clusterhoofdpijn is verhoogd nu er minimaal drie
aaneengesloten maanden zonder aanvallen vereist zijn in plaats van één voordat deze diagnose

gesteld kan worden.
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DIAGNOSTIEK

Bij een zeer kleine minderheid van de patiénten met clusterhoofdpijn wordt de aandoening
veroorzaakt door een andere onderliggende ziekte. Meest bekend zijn hypofyse-adenomen,

maar ook andere afwijkingen zoals een carotisdissectie zijn beschreven. De incidentie en
frequentieverdeling van mogelijke oorzaken bij kenmerkende clusterhoofdpijn is onbekend, en
daarmee ook het risico. Desalniettemin wordt de in de meeste reviews geadviseerd eenmalig
beeldvormend onderzoek te verrichten in de vorm van MRI met gadolineum. Daarbij moet er ook
speciale aandacht voor de hypofyseregio zijn. De Britse NICE-richtlijn heeft een afwijkend advies:
enkel bij eerste episode zou beeldvormend overwogen dienen te worden, waarbij ook MR- of CT-
angiografie geindiceerd is ter uitsluiting van een carotisdissectie. Sommige reviews vermelden
daarnaast een noodzaak voor slaaponderzoek in de zin van een polysomnografie, maar op dit

moment is er niet veel bewijs hiervoor.

In de te ontwikkelen Nederlandse richtlijn voor clusterhoofdpijn zal er opnieuw speciale aandacht

zijn voor het diagnostisch beleid.
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\_\_ AANVALSBEHANDELING
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' De aanvalsbehandeling is voor episodische en chronische cluster hoofdpijn hetzelfde.
Overigens zijn behoudens sumatriptan subcutaan (s.c.) en pizotifeen, alle aanvals- en
onderhoudsbehandelingen voor clusterhoofdpijn off-label. De onderstaande tekst is gebaseerd op

een overzichtsartikel in CNS Drugs (Brandt et al, 2020).!

/

Er is een belangrijke rol weggelegd voor triptanen en dan met name voor sumatriptan s.c.. Bij
een dosering van 6 mg is het merendeel van de patiénten binnen 10 minuten verlost van de
pijn. Daarmee is sumatriptan s.c. de meest effectieve en snelst werkzame aanvalsbehandeling
\voor deze patiénten. Toch wordt het middel niet door alle patiénten positief gewaardeerd en
dat wordt met name veroorzaakt door bijwerkingen en prikangst. Mogelijk dat de 3 mg injectie
een deel van deze problemen voorkomt. Een gebruik tot acht injecties per dag kan veilig en
waarschijnlijk probleemloos. Medicatieovergebruikshoofdpijn is extreem zeldzaam en treedt
waarschijnlijk alleen op als er sprake is van comorbide migraine. Veel patiénten worden er door
de apotheek echter op gewezen dat dit boven de maximale dosering is (van 2x per dag) en krijgen
daardoor onvoldoende geleverd. Het kan nodig zijn om hiervoor een verklaring aan de apotheek
te sturen. ‘Ondanks de cardiovasculaire contra-indicaties is inmiddels in de praktijk gebleken dat
er geen bezwaren meer zijn om sumatriptan toe te passen bij patiénten met een cardiovasculair

risicoprofiel’

Medicinale zuurstof is een bruikbaar alternatief voor de behandeling van aanvallen. Toediening van
100% zuurstof via een non-rebreathing masker en een flow van 7-12 |/min is voor veel patiénten
en effectieve behandelingsvorm, met name ook in de thuissituatie. Sommige patiénten gebruiken
tot 15 I/min met succes. Er is geen limiet aan de dagdosering, het duurt enkele minuten langer tot
het einde van de aanval dan met sumatriptan. Vanwege het brandgevaar mogen patiénten niet
roken in de buurt van cilinder en thuislevering kan daardoor onmogelijk zijn. Bij sommigen stelt

zuurstof de aanval alleen maar uit, waardoor patiénten liever geen zuurstof gebruiken.

Sumatriptan intranasaal is tevens werkzaam, maar het kan wel een half uur duren voordat het
werkt en dat is voor de meeste patiénten een groot nadeel. Probeer het daarom alleen wanneer
u met sumatriptan s.c. of zuurstof niet uitkomt. In uitzonderlijke gevallen, wanneer de reguliere

aanvalsbehandeling niet werkt, kan octreotide 0,1mg s.c. uitkomst bieden. Let wel op het risico
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van hypo-of hyperglykemie en ontwikkeling van galstenen. Er is ook een gunstig effect van

intranasaal lidocaine beschreven.

TRANSITIONELE BEHANDELING

Transitionele (‘overgangs’) behandeling is uitermate geschikt voor die patiénten waarvan de
verwachting is dat de clusterperiode hooguit enkele weken duurt. Daarnaast wordt transitionele
behandeling als add-on naast de preventieve medicatie gebruikt om de periode tot werkzaamheid
van deze middelen te overbruggen. Op dit moment zijn orale corticosteroiden en een subcutane

injectie rondom de n. occipitalis major de meest praktische transitionele behandelingen.

ORALE CORTICOSTEROIDEN

Prednison is bewezen effectief voor deze indicatie.? Er zijn verschillende behandelschema’s in
omloop. Doorgaans wordt gestart met een dagdosering van 40-60mg, die in gelijke stappen van
5-10 mg gedurende een periode van 2-3 weken wordt afgebouwd. In een recent gepubliceerde
studie werd zelfs 100mg gedurende 5 dagen, gevolgd door een stapsgewijze afbouw met

20mg per 3 dagen, gebruikt; het blijft onzeker of deze hoge dosering echt nodig is omdat er
geen vergelijkende studies zijn. Bij patiénten waarbij verwacht wordt dat de clusterperiode
maximaal 4-6 weken kan duren kan overwogen worden om die afbouwperiode navenant te
verlengen. In de ervaring van menige patiént is er een minimaal effectieve dagdosering om de
aanvallen te voorkomen, in dat geval kan overwogen worden om iets langer op die dosering te
blijven ‘hangen’ voor de verdere afbouw ter hand te nemen. Als er sprake is van frequente maar
relatief kortdurende perioden is prednison minder geschikt vanwege het cumulerende risico op
osteoporose. Bij (cumulatief) langdurig steroide gebruik is osteoporoseprofylaxe, en eventueel

actieve monitoring hierop, aangewezen.

GON-INJECTIE

Subcutane steroidinjecties ter hoogte van de n. occipitalis major (GON-blok) zijn een zeer

bruikbaar alternatief dat goed verdragen wordt. De injecties met depomedrol 80 mg (of een
gelijkwaardig injectiesteroid), al dan niet in combinatie met een lokaal anestheticum, kunnen
eenvoudig en snel toegediend worden tijdens het normale spreekuur. Meestal volstaat een

eenmalige injectie, sommige patiénten ervaren minder lokale pijnklachten van de injectie als de

totale dosering op 2 momenten met een interval van 2-4 dagen gegeven wordt. Het is onduidelijk

NEUROLOGISCHE ZORG BlJ HOOFDPIJN

PRAKTISCH HANDVAT 4



wat het minimale interval tussen 2 behandelingen is, reden waarom er op dit moment geadviseerd
wordt om bij een snel recidief binnen 3 maanden de behandeling uit te stellen. De ervaring met

PRF van de n. occipitalis major is beperkt en er is geen gepubliceerd onderzoek. Tot die tijd wordt

deze behandeling dan ook niet aanbevolen.

| GON INJECTIE

(foto afkomstig van Hersenstichting)

FROVATRIPTAN

Ook frovatriptan 2 keer daags 2,5 mg is een bruikbaar alternatief voor deze indicatie, zeker
wanneer er niet ook sprake is van migraine. Voor patiénten met veel nachtelijke aanvallen en
nauwelijks overdag kan ergotamine 2mg voor het slapen gaan een optie zijn, maar hou rekening
met bijwerkingen en risico op ergotisme. Dit middel is momenteel alleen als zetpil beschikbaar in

Nederland.

SPG-BLOKKADE

De rol van ganglion sfenopalatinum (SPG) blokkade door de pijnspecialist is onduidelijk. Hoewel
de interventie al geruime tijd wordt toegepast, met een gerapporteerde effectiviteit in een
beperkt aantal studies variérend van 46-85% op pijn of frequentie, is dit niet gebaseerd op
gecontroleerde of gerandomiseerde studies. PRF is de meest gebruikte methode, het effect

is tijdelijk en het risico op complicaties (epistaxis, letsel van de n.maxillaris, voorbijgaande
hypaesthesie van het palatum) aanzienlijk. Stimulatie van de SPG met een speciaal daartoe
ontwikkelde elektrode (geimplanteerd in de fossa pterygopalatinum) is recent in een sham-
gecontroleerde studie effectief gebleken voor de behandeling van aanvallen van episodische

en chronische cluster hoofdpijn.? In een posthoc-analyse waren er aanwijzingen dat er mogelijk
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ook een preventief effect was, hoewel niet kon worden uitgesloten dat dit (deels) door een
regression-to-the-mean effect verklaard kon worden. Het device is niet voor behandeling

beschikbaar.

PREVENTIEVE BEHANDELING

Wanneer de verwachting is dat de clusterperiode langer gaat duren en zeker in geval van
chronische clusterhoofdpijn is preventieve behandeling naast aanvalsbehandeling echt nodig.
Omdat het vaak enige tijd duurt voordat het eerste effect intreedt is bij de meeste patiénten ook

transitionele behandeling noodzakelijk.

VERAPAMIL

Verapamil is het middel van eerste keuze. De behandeling wordt op geleide van effectiviteit en
bijwerkingen getitreerd. Start met 1-2 dd 120mg met gereguleerde afgifte, daarna elke 3-7 dagen
ophogen met 120mg daags tot maximaal 720-960mg daags. In sommige landen wordt zelfs

tot 1080 mg opgebouwd, maar dat is in Nederland ongebruikelijk. Gebruik dus tabletten met

gereguleerde afgifte en verdeel de doses uiteindelijk in 2-3 dagdosering.

Verapamil is gecontra-indiceerd bij een scala aan cardiale aandoeningen dus let goed op bij
patiénten die ook bij de cardioloog bekend zijn of waren. Verder is oplettendheid geboden voor
interactie, voor de neuroloog zijn lithium en bétablokkers het meest relevant. Voor aanvang

en bij dosisverhogingen moet het ECG gecontroleerd worden op bradycardie of AV-block. Er
bestaan verschillende inzichten in hoe vaak een ECG controle nodig is. Toen dit gevraagd werd
aan experts,* bleek dat de velen voor de meest veilige manier zouden kiezen van een ECG bij

elke dosisverhoging. Toch kan men ook overwegen dit minder frequent te doen. In geval van

een hoogradig AV-block (>2e graads) of bradycardie met klachten kan de behandeling niet
voortgezet worden. Bij een 1e graads AV block kan de behandeling met frequentere ECG controle
gecontinueerd worden, wanneer dosisverhoging overwogen wordt zijn nog frequentere ECG

controles nodig. Overleg bij twijfel met de cardioloog.

Als een patiént volledig klachtenvrij is, kan na een pijnloos interval van enkele weken begonnen
worden met afbouwen. Verlaag bijvoorbeeld met 120mg per week, als klachten terugkeren niet
verder afbouwen en eventueel zelfs weer verhogen. In geval van chronische clusterhoofdpijn

wordt een drug holiday van minimaal 2 maanden aanbevolen. Dat kan het beste tijdens de vaak
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.\ voorkomende seizoensafhankelijke relatieve remissies. Overweeg ondersteuning met oraal

\\ //
X/

prednison, een GON-injectie of frovatriptan.

ToPIRAMAAT

Wanneer verapamil niet (meer) effectief is of niet verdragen wordt is het de beurt aan topiramaat.
/ Titratieschema is gelijk aan migraine: start met 25mg daags en verhoog de dagdosering elke 1-2

weken met 25mg tot maximaal 100mg daags in 2 doses. Topiramaat kan eventueel in combinatie

met verapamil gebruikt worden. Hoewel apothekers vaak waarschuwen voor een verminderde

werking van de gecombineerde anticonceptiepil is dat bij dagdoseringen van 100mg of lager niet

\ aan de orde. Bijwerkingen worden vaak gerapporteerd.

LitHium

Lithium is de volgende in de rij. Hoewel het middel een slechte pers heeft bij patiénten en artsen
is het zeker een werkzaam alternatief. Zorgvuldigheid is zeker aangewezen maar reden voor
bezorgdheid of angst is er eigenlijk niet. Zeker bij langdurige of chronische clusterhoofdpijn is

het een waardevol alternatief dat zeker niet te gemakkelijk ter zijde geschoven moet worden.
Zorg voor een goede start: instrueer de patiént over bijwerkingen en het belang van goede
hydratie, zeker in geval van koorts, langdurige inspanning of extreme hitte. Wijs op het belang van
regelmatige spiegelcontrole, als dat niet haalbaar is, is lithium geen optie. Lithium is gecontra-
indiceerd bij gestoorde nierfunctie, hypothyreoidie, hyponatriémie, ernstige hartziekten en

het Brugada syndroom; en kan aanleiding zijn voor ECG veranderingen. Controleer daarom het
ECG op indicatie, maar sowieso TSH en nierfuncties voor aanvang, vervolgens start u met een
dagdosering van 800-1200mg lithiumcarbonaat met vertraagde afgifte. De tabletten moeten’s
avonds tussen 20.00 en 22.00 ingenomen om een dalspiegelbepaling 12 uur na inname mogelijk
te maken. De dalspiegel moet na 5-10 dagen gecontroleerd en op geleide van spiegel, effectiviteit
en bijwerkingen kan de dosis verhoogd worden. Probeer zo dicht mogelijk bij de bovengrens

van de therapeutische range doseren (0,8-1,2 mmol/I), aanvankelijk door in stappen van 400mg
op te bouwen en 200mg wanneer u de bovengrens nadert. Let op interacties, het middel kan

niet samen met verapamil. Spiegels moeten 1x per 3-4 maanden gecontroleerd worden, nier-,
schildklierfunctie en ECG elke 6-12 maanden. Als het lastig is om de lithiumcontroles goed in

uw praktijk te borgen kan het handig zijn met de psychiater te overleggen of de clusterhoofdpijn

patiénten meegenomen kunnen worden in de controlepoli bipolaire stoornissen.
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OVERIGE MEDICAMENTEUZE OPTIES

Naast genoemde opties zijn er medicamenteuze alternatieven die wisselend gebruikt of genoemd
worden zonder al te veel bewijs. Melatonine is een vaak genoemd alternatief, er is een kleine
placebo-gecontroleerde trial, waarbij er wel een verschil ten opzichte van baseline maar niet

ten opzichte van placebo gerapporteerd werd.> Pizotifeen is mogelijk enigszins effectief maar
wordt vaak slecht verdragen vanwege sedatie en gewichtstoename. In een observationele

studie van gabapentine bij 14 patiénten met episodische en chronische clusterhoofdpijn was er
een opvallend hoge percentage responders, maar verdere studies met dit middel zijn er niet.®
Baclofen, botulinetoxine, valproaat en tricyclische antidepressiva worden niet aanbevolen. Het

gebruik van opioiden wordt vanwege het risico op verslaving sterk ontraden.

OCCIPITALE ZENUWSTIMULATIE

Patiénten met chronische clusterhoofdpijn die niet reageren op alle genoemde behandelingen

of deze niet verdragen dan wel contra-indicaties hiervoor hebben, kunnen verwezen worden
voor occipitale neurostimulatie. Er wordt onderhuids een elektrode aan beide zijden hoog in de
nek net onder de linea nuchae geplaatst die met een getunnelde elektrode verbonden wordt

met een stimulator ter hoogte van de buik of bil. Ook omdat patiénten na plaatsing niet meer

in de MRI mogen, is zorgvuldige beeldvorming inclusief hypofyseseries en zo mogelijk ook een
trigeminusprotocol aangewezen, zeker als de aandoening niet geheel typisch is. Patiénten kunnen
verwezen worden naar de afdeling neurologie van het Zuyderlandziekenhuis Heerlen, Canisius-
Wilhelmina Ziekenhuis Nijmegen of Leids Universitair Medisch Centrum (in samenwerking met het
Erasmus MC). Houd er rekening mee dat uw patiént ook na de implantatie daar een tijd gevolgd

zal worden; neuromodulatie vergt een tijd lang aanpassing van de instellingen.
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Y Er zijn weinig goede gegevens over het beloop van clusterhoofdpijn tijdens de zwangerschap en

daardoor is goede voorlichting niet goed mogelijk. Houdt er rekening mee dat de aanvallen tijdens

de zwangerschap kunnen aanhouden. De behandelopties zijn dan beperkt:

/ 1. Aanvallen kunnen veilig behandeld worden met zuurstof of lidocaine neusspray; non-invasieve
vagusstimulatie zou een alternatief bij episodische clusterhoofdpijn kunnen zijn maar is in

Nederland niet beschikbaar.

2. Erzijn onvoldoende gegevens over de veiligheid van sumatriptan tijdens de zwangerschap. Er
\ lijkt geen verhoogd risico op aanlegstoornissen te zijn, er zijn wel aanwijzingen voor een licht
verhoogd risico op een miskraam. Vanwege de te verwachte hoge frequentie van gebruik wordt

terughoudendheid sterk geadviseerd.

3. Probeer de aanvalsfrequentie en -intensiteit te behandelen met GON-blokkade, zo nodig te

herhalen met een frequentie niet vaker dan 1 keer per 3 maanden. Vermijd orale steroiden.
4. Overweeg SPG-blokkade als transitionele behandeling tijdens de zwangerschap.
5. Alle andere medicamenteuze opties zijn gecontra-indiceerd.

VARIA

RokeN

Hoewel veel patiénten roken heeft stoppen met roken geen effect. Dat geldt niet voor alcohol:
alcohol lokt bij veel patiénten een aanval uit en door tijdens de clusterperiode niet te drinken is het

aantal aanvallen lager. Buiten de periode heeft alcohol geen invloed.

VLIEGEN
Vliegen en verblijf op hoogte kunnen tijdens een actieve periode aanvallen uitlokken, daar buiten

gelden er geen beperkingen.

DRuUGS EN VERSLAVING
Er is anekdotisch bewijs en enige rationale voor de effectiviteit van psychedelica (LSD, psilocybine,
ketamine) maar waarschijnlijk ontstaan er snel tolerantie bij aanhoudend gebruik. Meer

onderzoek is nodig. Er is hiernaast veel discussie over middelenmisbruik en verslavingsgedrag bij
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clusterhoofdpijn. In meerdere onderzoeken (ook in Nederland) is vastgesteld dat het gebruik van
drugs vaker voorkomt bij clusterhoofdpijn dan in de algemene populatie. Sommigen zien daarin
een signaal voor een verhoogde gevoeligheid voor verslaving, anderen interpreteren dat als

zelfmedicatie veroorzaakt door ontoereikende behandeling.

PeRsISTEREND HORNER SYNDROOM
Het Horner syndroom kan buiten de aanvallen en zelfs buiten de actieve periodes persisteren, en is

dus geen reden voor ongerustheid.

INTERICTALE PUN
Veel patiénten ervaren tussen de aanvallen een aanhoudende pijn ter plaatse van de aanvallen,
vaak licht maar soms indringend. Behandeling volgens de richtlijn ‘preventieve behandeling’ is

aangewezen, maar niet altijd effectief. Overweeg hemicrania continua.

OPIATEN
Vermijd opiaten! Sommige patiénten zien dat als enige uitweg maar medicatieafhankelijk hoofdpijn

en verslaving liggen op de loer.

SNELLE HULP

Organiseer een snelle toegang voor uw patiénten met clusterhoofdpijn! Het is voor hen zaak

dat ze snel geholpen worden bij een terugval of nieuwe episode. Patiénten zijn enorm geholpen
met een direct telefoonnummer of e-mailadres van de hoofdpijnverpleegkundige. Een GON-
blokkade is een eenvoudige handeling die door neuroloog of verpleegkundige uitgevoerd kan
worden, bij de pijnspecialist duurt het alleen maar langer. Overweeg naast patiént educatie ook
gedragspychologische begeleiding gericht op coping van chronische pijn, wat vaak via de huisarts
geregeld kan worden. Zeker bij chronische clusterhoofdpijn kan de interventie bijdragen aan het

welzijn en welbevinden van patiénten. Goede onderzoeken ontbreken echter.

SLAAP APNEU

Er zijn berichten dat slaap apneu vaker voor zou komen bij clusterhoofdpijn en dat een behandeling
met continue positieve druk (C-PAP) gunstig zou werken voor de aanvallen. Een groter onderzoek
liet dit echter niet zien. Het is op dit moment dus niet zeker genoeg om een verwijzing naar een

slaapcentrum hiervoor te adviseren.
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INDOMETACINE RESPONSIEVE HOOFDPIJN

Indometacine responsieve hoofdpijnen vormen een heterogene groep van primaire
hoofdpijnsyndromen met een snelle en vaak absolute respons op indometacine. Goede

epidemiologisch data ontbreken veelal.

/" INDELING
Figuur 1. Indeling Indometacine responsieve primaire hoofdpijnen (IHCD3 code). TAC’s =
trigeminale autonome cefalgieén; * = positieve respons op indometacine opgenomen in IHCD3-
criteria;
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Tabel 1. Klinische informatie indometacine responsieve hoofdpijnen.
PH = paroxysmale hemicrania; HC = hemicrania continua; HP = hoofdpijn; * = weinig evidence

voor effect; NO = neurologisch onderzoek. Beeldvorming is ter uitsluiting midline en / of vasculaire
afwijkingen, en afhankelijk van setting CT(/CT-A) of MRI(/MR-A) cerebrum.

jaar; vrouw : man
=2:1

37%; vrouw = man;

mannen

PH en HC Hoest HP Inspannings HP Seksuele HP Primaire stabbing HP | Hypnic headache
Epidemiologie Vrouw > man; Lifetime Lifetime Lifetime Man > vrouw; 29/3¢% Man : vrouw = 1.5:
3de/4% decade prevalentie 1%; prevalentie 1-2%;; prevalentie 1%; decade 1, meestal >50 jaar

patiénten vaak >60 | Sporters tot 10- vaak middelbare

Pathofysiologie

Mogelijk posterio

Veneuze

Valsalva

Valsalva

Onduidelijk

Hypothalame

indometacine

tot 225mg / dag

volledige respons

hypothalame drukverhoging (waarschijnlijk (waarschijnlijk origine
disfunctie drukverhoging) drukverhoging)
gerelateerd gerelateerd;
Reactie op Goed effect van 150 | Redelijk Redelijk tot goed Redelijk tot goed. | Gedeeltelijk tot Redelijk

Rx*

Indometacine;
(andere NSAID’s;
verapamil)

Niet altijd nodig.
Evt indometacine;
bétablokkers;
etoricoxib;
topiramaat; lithium

Indoemtacine;
training
aanpassen”™

Indometacine;
bétablokkers;
etoricoxib;
topiramaat; lithium

Vaak niet nodig; evt
indometacine

Indometacine;
cafeine a.n,;
caffeine;
melatonine; lithium

chronisch

bilateraal, 70%
sec tot minuten,
zelden >2u

Seksuele HP en
door inspanning
getriggerde
migraine. Self-
limiting; 6mnd-
2jaar

met inspannings
HP. Meerdere
episoden; geen
onderscheid
meer tussen pre-
orgasmisch en
orgasmisch. Self-
limiting 2-6mnd

DD Clusterhoofdpijn; Tot 45% secundair | Tot 45% secundair | Tot 45% secundair | Secundair aan OSA; nachtelijke
SUNA; SUNCT; (Arnold-Chiari, (Arnold-Chiari, (Arnold-Chiari, intracraniéle hypertensie
secundair SAB; RCVS; SAB; RCVS, SAB; RCVS; pathologie nachtelijke

dissectie) dissectie; cardio- dissectie) hypoglycemie
encefalgie)

Aanvullend Beeldvorming Beeldvorming / LP | Beeldvorming / LP | Beeldvorming / LP | Beeldvorming Beeldvorming

onderzoek

Beloop Episodisch of Acute HP, piekend, | Overlap met Comorbiditeit

Alarmsymptoom

Afwijkingen bij NO

Let op: ook
secundaire
hemicrania reageert
op indometacine

Afwijkingen bij NO

Bij kinderen en
ouderen: duur >48
uur; hoofdpijn die
stop met stoppen
inspanning;
Afwijkingen bij NO

Afwijkingen bij NO

Afwijkingen bij NO

Afwijkingen bij NO

~= warming up; meer duur- dan intensiteitstraining; vermijden sporten bij hitte / grote hoogte

Opmerking: De genoemde medicaties in de tabel zijn niet allen geregistreerd voor hoofdpijn

en toepassing betreft daarom off label gebruik. Raadpleeg voor de geregistreerde indicaties de

SmPC’s.

Indometacine is een (voornamelijk) COX-1 remmer, heeft de hoogste penetratie in centrale

zenuwstelsel van alle NSAID’s, een piekplasmaconcentratie van 0.5-2 uur en een werkzaamheid

van 4-6 uur (t% = 4.5 uur).

Gebruik bij vasalva getriggerde klachten alleen de niet retard vorm. De dosering is dan

profylactisch 25-50mg, 1u voor inspanning en eventueel nogmaals 3u erna (max dagdosering

200mg).
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Bijwerkingen zijn vaak maag- en darmklachten en duizeligheid. Eventueel kan
maagbescherming gegeven worden, zeker bij frequent gebruik. Er lijkt geen risico op

medicatie-overgebruik-hoofdpijn.

Interacties zijn er met vitamine-K-antagonisten; corticosteroiden; digoxine; lithium;
methotrexaat; diuretica; bétablokkers en ACE-remmers (zie verder farmacotherapeutisch

kompas).

Let bij langdurig gebruik op lever- en nierfuncties.

Stroomdiagram 1. Indometacine responsieve hoofdpijnen; diagnostiek en behandeling.
* = bij anamnese en/ of lichamelijk en/ of neurologisch onderzoek. *= afhankelijk van setting (poli)
kliniek danwel SEH.
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Stroomdiagram 2. Inspanningsgebonden hoofdpijn.

| hoofdpijn tijdens of na inspanning |

!

lichamelijk onderzoek anamnese | aanvullend enderzoek
bloeddrukmeting gllgehrg!d nee " sprake van " ia
p lichamelijk, >, ! alarmsymp- .
; neurologisch S 2
- tomen? -
hartauscultatio onderzoek ~.omen:_
S
hoofdpijn alleen

tijdens inspanningen | ja

A zakt direct bij staken > ergometrie
neg .,;:ffwijkingen?'“_“_‘r ja inspanning ¥
e F‘ .| MRUMRA
g hersenen
behandelen
hoge bloeddruk
N e e
verbetaring nee N - nee " .
- = ? =
hoofdpijnklachten - T T 'afiw”kmger]_/
- verbeteren aerobe conditie - -~
- adviezen woor vocht- en elektrolytenintake voor, tijdens !
en na het sporten

ademhalingstechnicken handelen naar bavindingen/
degelijke warming-up verwijzing naar neuroloog
afvallen bij overgewicht rasp. cardioloog
wermijden van hitte, hege luchtvechtigheid en hoogte

indien

- onvoldoende resultaat

- al geprobeerd

- angst om in te spannen (vicieuze cirkel)

indometacine, praventief

Figuur1 Stroomschema Richtlijn Inspanning gerelateerde hoofdpijn, Vereniging voor Sportgeneeskunde.2

Links naar sportartsen vereniging Nederland: www.sportgeneeskunde.com
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de adolescentie (van plusminus 12 jaar tot 21+) is een specifieke, kwetsbare ontwikkelingsfase
waarin de jongere zijn eigen identiteit moet zien te ontwikkelen en zich langzaam moet losmaken

van zijn ouders.

/ «  Maak jezelf een gesprekstijl eigen waarin empathie, betrokkenheid en interesse in de

leefwereld van de adolescent naar voren komen (invoegen)

+ Bespreek volgende domeinen en herken de oranje vlaggen:
\ - School / werk
- Sociaal/vriendschappen
- Gezin
- Persoon / zelfbeeld /prestatiedrang

- Life events / trauma’s

« Tot plusminus 16 jaar komt de adolescent meestal met ouder/moeder. Kijk of er al iets van
eigenheid is, of de jongere zelf ook aan het woord komt. Vanaf plusminus 16 jaar mag je

verwachten dat de adolescent alleen komt of in ieder geval vooral zelf het woord voert.
+ Leg complexiteit van hoofdpijn uit. Gebruik daartoe

- Stressmodel: ieder mens streeft naar een balans tussen inspanning / actie en
ontspanning / de accu bijladen. Het lichaam regelt dat via het sympathisch en
parasympatisch systeem. Onder andere door langdurige overbelasting en heftige
gebeurtenissen kan dit uit balans raken, met klachten als gevolg. Hoe ziet die balans er
bij jou uit? (figuur)

- Gevolgenmodel : hoofdpijnklachten die aanhouden kunnen je leven op de kop zetten.
Hoe is dat bij jou? Wat kun je niet meer of minder door je klachten. Sociaal, qua
activiteiten/gedrag, fysiek/lichamelijk, emotioneel, piekeren/gedachtes over jezelf, etc.

Hoe zie / label jij je klachten?
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Formuleer een zorgvraag en verwijs:
- Intern: medische psychologie of medisch maatschappelijk werk

- Extern: jeugdzorg, jeugdGGZ, particuliere praktijk: sociale kaart

Werk een behandelplan uit in een netwerk met kinderarts, huisarts, psycholoog,
hoofdpijnverpleegkundige, revalidatiearts. Denk hierbij aan:

- Biopsychosociaal model

- Acceptance Commitment Therapy

- Mindbodyconcept

Ga na of er signalen zijn dat het ontbreekt aan basaal gezonde lifestylegewoontes,
medicatiegebruik, alcoholgebruik, drugs. Vermijd tegelijk absoluut dat dit op een

moraliserende, veroordelende wijze gebeurt zoals de adolescent wellicht vaker gehoord heeft
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VNHC-HANDVAT VOORSCHRIJVEN CGRP-REMMERS BlJ MIGRAINE-PROFYLAXE

INLEIDING

Dit handvat beschrijft de visie van de VNHC voor de beroepsgroep neurologen over het gebruik
van monoklonale antilichamen tegen CGRP of de CGRP-receptor (CGRP-remmers) bij migraine-
profylaxe. De auteurs hebben het concept handvat in de handvattencommissie van de VNHC
bediscussieerd en de commentaren van collegae tijdens drie inspraaksessies in deze uiteindelijke

versie verwerkt.

Dit handvat is opgesteld niet alleen vanuit medisch maar ook maatschappelijk perspectief, waarbij
is rekening gehouden met de schaarste in de zorg, reden waarom de lat hoger is gelegd dan de
inzet bij minimaal 4 migraine-dagen per maand waarvoor de EMA de indicatie heeft afgegeven.
Als bronnen hiervoor zijn gebruikt de standpunten van Nederlandse, Duitse, Europese en
Amerikaanse hoofdpijnorganisaties en NICE"23#567 Samengevat ziet de VNHC het gebruik van
de CGRP-remmers voorbehouden voor drie groepen migrainepatiénten die we zullen beschrijven.
Het voorschrijven van deze middelen adviseren wij te beperken tot de behandelaren in de
hoofdpijncentra. Het handvat is niet bedoeld als vervanging voor de richtlijn Migraine van de
NVN maar als aanvulling daarop, m.n. omdat die richtlijn geen informatie over CGRP-remmers

bevat.

UITGANGSPUNTEN M.B.T. ZIEKTELAST BIJ MIGRAINE

Het primaire eindpunt in de trials met CGRP-remmers is het aantal migrainedagen/maand.
Algemeen geaccepteerd is de visie dat dit een te beperkte uitkomstmaat is voor de klinische
praktijk. De VNHC laat zich in dit handvat leiden door twee klinische parameters: het aantal
migrainedagen en de ervaren ziektelast. Enerzijds tellen we het aantal migrainedagen per maand
(MMD) en anderzijds wegen we de hoeveelheid hinder (disability) door de migraine. Voor dit
laatste gebruiken we bij voorkeur de HALT-index®, een gevalideerde 5-punten vragenlijst, welke
een verbeterde versie is van de bekende MIDAS-score. De centra die HIX gebruiken moeten met

de HIT-6 werken als ze binnen standaardcontent willen blijven.

Een interessant alternatief voor het louter tellen van het aantal maandelijkse migraine dagen
(MMD’s) waarbij informatie over de ernst van de aanval niet wordt meegewogen, is het “Total

Pain Burden”-concept beschreven door Ailani®. Deze methode houdt ook rekening met het aantal
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\_\ uren per migraine dag en de pijnscore en doet meer recht aan de dagelijkse last van de individuele

\\ /
X/

migrainepatiént.

In de praktijk en uit een recente studie'® blijkt dat het onderscheid tussen episodische en
chronische migraine op basis van 15 migraine dagen per maand geen recht doet aan de ziektelast.
/ En daarom wordt gepleit om deze drempel bij 8 hoofdpijndagen per maand te leggen wat de

impact en ziektelast realistischer weer zal geven.

We onderscheiden op die manier drie vormen van migraine met een vergelijkbaar hoge ziektelast:
(1) episodische migraine (4-7 MMD) met hoge HALT/MIDAS-score, (HBEM), (2) episodische
\ migraine met hoge frequentie (8-14 MMD), (HFEM), en (3) chronische migraine (CM)™°.

HOE WORDT HET SUCCES VAN DE THERAPIE GEEVALUEERD?

Bij episodische migraine wordt therapeutisch succes gedefinieerd als een vermindering van

het gemiddelde maandelijkse aantal migrainedagen met 50% of meer. Bij chronische migraine
geldt een reductie van 30% MMD’s of meer. Uitgangspunt is de toestand in de periode van 1- 3
maanden voor starten van de behandeling (dagboekdocumentatie wordt daarom aanbevolen).
Registratie middels een elektronische dagboekmethode toonde aan dat er van respons gesproken
kan worden indien er na 6 maanden afname is van het aantal migrainedagen met minimaal 30%
gedurende ten minste de helft van het aantal maanden™. Alternatieve criteria zijn significante
verbeteringen in gevalideerde, migraine-specifieke, patiént gerelateerde uitkomstmaten zoals
een verlaging van 30% in de HALT-index (zie bijlages)®. De HALT-index zetten we daarom in bij de

evaluatie van HBEM.

HOE LANG MOET BEHANDELD WORDEN?

Als de therapie effectief is, kan na 1-2 jaar een stoppoging worden ondernomen om te
controleren of de behandeling nog nodig is. In een studie werd gezien dat na staken bij een groot
aantal patiénten de migraine na drie maanden weer toenam®. Bij vrouwen zou een natuurlijk
stopmoment de overgang kunnen zijn, immers bij 2/3 van de vrouwen neemt de frequentie

van de migraine af na de overgang'®. Als er geen therapeutisch effect is na 6 maanden, wordt

de therapie in principe beéindigd. Er zijn klinische aanwijzingen dat switchen tussen CGRP-
remmers (zie gepast gebruik afspraken cgrp-remmers) effectief kan zijn. Zo ook zijn er aanwijzingen

dat combinatie met andere profylactica inclusief botuline-toxine A een versterking van het
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preventieve effect geeft™.

WAT ZIJN DE CONTRA-INDICATIES EN WAARSCHUWINGEN VOOR HET GEBRUIK VAN MONOKLONALE
ANTILICHAMEN?

De CGRP-remmers mogen niet worden gebruikt bij zwangerschap of tijdens het geven van
borstvoeding. Zwangerschapswens is een goede reden om CGRP-remmers te staken, i.v.m. hun
lange halfwaardetijd > 5 maanden voor conceptie. Informed consent voor behandeling inclusief

deze informatie over consequenties bij zwangerschap vastleggen in status.

Informatie over lactatie uit Lactmed, 21 juni 2021: “No information is available on the passage
of mAb into breastmilk. Because the mAb are a large protein molecule with a molecular weight
of around 150,000 Da, the amount in milk is likely to be very low and absorption is unlikely
because it is probably destroyed in the infant’s gastrointestinal tract. One 21-month-old infant
was breastfed during maternal erenumab therapy without any adverse effects. Until more data
become available, mAb-injection should be used with caution during breastfeeding, especially

while nursing a newborn or preterm infant.”

Er is geen informatie over effectiviteit en veiligheid van CGRP-remmers bij jongeren tot 18 jaar,

voor hen zijn ze niet vergoed beschikbaar. Wij raden off label voorschriften op dit moment af.

CGRP-remmers mogen uit voorzorg niet worden gebruikt bij patiénten met bekende
(obstructieve) hart- en vaatziekten en de VNHC raadt gebruik af bij patiénten met
inflammatoire darmaandoeningen, COPD, pulmonale hypertensie, de ziekte van Raynaud,
wondgenezingsstoornissen of ontvangers van transplantaten. De FDA heeft voor erenumab een
aantekening voor hypertensie afgegeven. Aangezien de beschikbare onderzoeken tot dusver
alleen patiénten omvatten zonder relevante ziekten, blijft voorzichtigheid geboden bij patiénten
met eerdere of andere chronische ziekten.

Het valt te overwegen mensen op CGRP-remmers te adviseren 2x per jaar de bloeddruk te (laten)

controleren. \ /

IS HET zINVOL OM TE SWITCHEN TUSSEN VERSCHILLENDE CGRP-REMMERS ALS DE BEHANDELING NIET WERKT OF
ONACCEPTABELE BIJWERKINGEN GEEFT?

Er zijn nog geen gegevens uit gerandomiseerde onderzoeken om deze vraag te kunnen

beantwoorden. Het lijkt dan het meest voor de hand liggend om in eerste instantie van een
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\ \_antilichaam tegen de CGRP-receptor over te gaan naar een antilichaam tegen CGRP of vice

\ /X

X/ . . .
versa, maar hiervoor is geen evidence'®.

WELKE PATIENTEN KUNNEN WE EEN CGRP-REMMER (VERGOED) VOORSCHRIJVEN VOOR PROFYLAXE VAN
MIGRAINE?

De goedkeuringen van FDA en EMA betreffen de preventieve behandeling van patiénten van 18
/ jaar of ouder met migraine (FDA) of (EMA) met 4 of meer migrainedagen per maand. Voor deze
indicatie is een voorschrift dus ‘on label’. Voor deze indicatie bestaat in Nederland echter geen

vergoeding.

\ Sinds 1 november 2021 zijn de condities bekend waaronder voor een subgroep met chronische
migraine, falende preventieve behandeling met topiramaat of valproaat én met botox, en na
uitsluiten van MOH, vergoeding bestaat. Hiervoor dient de voorschrijver naast een recept ook
een artsenverklaring in te vullen, die in bijlage aan het eind van dit hoofdstuk is opgenomen. De
patiént dient d.m.v. een dagboekje het effect te monitoren. De voorschrijver dient de patiént
hierover en over de stopcriteria te informeren (bij voorkeur vast te leggen in het EPD bij het

informed consent).

Voor de opname in het GVS op de indicatie episodische migraine worden voorbereidingen
getroffen. Voor patiénten met EM is er nog geen vergoedingsmogelijkheid. Wel bestaat de
mogelijkheid de middelen voor te schrijven voor eigen rekening van de patiént. Dit kost ongeveer

€500 per maand.

VNHC-staNDPUNT: WIE scHRIJVEN WE DE CGRP-REMMERS VOOR?

De VNHC staat op het standpunt dat er drie vormen van migraine in aanmerking komen voor
behandeling met CGRP-remmers, wanneer meest gebruikelijke behandelingen hebben gefaald"":
chronische migraine (CM), episodische migraine met hoge frequentie (HFEM) en episodische
migraine met hoge ziektelast. Naast CM noemen we daarom in het stroomdiagram EM met veel

MMD (8-14) én EM met minder MMD (4-7) maar met hoge ziektelast (HALT: 11-20 of graad IlI).

Patiénten met deze specifieke vormen van migraine zijn bij falen van drie bekende preventieve
behandelingen in zeer hoge nood en ernstig belemmerd in hun welzijn en kwaliteit van leven'.
Zij dienen daarom alle drie in aanmerking te komen voor behandeling met een CGRP-remmer,
zoals het label ook toelaat. Het is duidelijk dat vergoeding hierbij een belemmering is, dit kan de

voorschrijver met de patiént bespreken.
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Episodische migraine met
hoge frequentie (HFEM)

Episodische migraine met

hoge ziektelast (HBEM) Chronische migraine

4-7 MMD + HALT graad Il 8-14 MMD
v
Bij medicatie
overgebruik: Eerst
onttrekken
(eventueel)
v v v v
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v
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gedurende
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L

v
Evaluatie:
HBEM 230% reductie HALT
HFEM >50% reductie MMD
CM 230% reductie MMD

L

Bijwerkingen:
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A 4

Niet werkzaam [¢——
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switch
profylaxe

A

A 4
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e 1-2 jaar, dan .
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antilichamen
overwegen

T
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Lifting The Burden

in official relations with
the World Health Organization

The Global Campaign against Headache

HALT-30 Index*

Uw antwoorden op de vijf eenvoudige vragen kunnen ons helpen te
begrijpen in welke mate hoofdpijn uw leven beinvioedt.

(Verloren tijd als gevolg van hoofdpijn — 30 dagen)

Beantwoord alstublieft de vijf volgende vragen zorgvuldig

1 Hoeveel dagen in de afgelopen maand kon u niet naar uw werk of
school gaan vanwege uw hoofdpijn?

Hoeveel dagen in de afgelopen maand kon u minder dan de helft van

uw gebruikelijke werkzaamheden uitvoeren op uw werk of school vanwege
2 uw hoofdpijn?

(Tel niet mee de dagen die u bij vraag 1 hebt ingevuld, waarop u werk of

school gemist heeft.)

Hoeveel dagen in de afgelopen maand kon u geen huishoudelijke taken
3 verrichten vanwege uw hoofdpijn?

(Tel niet mee de dagen die u bij vraag 1 of 2 hebt ingevuld.)

Hoeveel dagen in de afgelopen maand kon u minder dan de helft van
4 uw gebruikelijke huishoudelijke taken verrichten vanwege uw hoofdpijn?
(Tel niet de dagen mee die al geteld zijn bij de voorgaande vragen.)

5 Hoeveel dagen in de afgelopen maand hebt u familie-, sociale- of
recreatieve gebeurtenissen moeten overslaan vanwege uw hoofdpijn?

TOTAAL

* De HALT is nauw gebaseerd op de eerste vijf vragen van de MIDAS, ontwikkeld door R.B.Lipton en W.F.Stewart.
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Lifting The Burden

in official relations with
the World Health Organization

The Global Campaign against Headache

HALT-90 Index*

(Verloren tijd als gevolg van hoofdpijn — 90 dagen)

Mogelijk wordt u gevraagd deze korte vragenlijst voor het begin van de

behandeling in te vullen.

Uw antwoorden op de vijf eenvoudige vragen kunnen ons helpen te
begrijpen in welke mate hoofdpijn uw leven beinvioedt, en uw behandeling

daarop aan te passen.

Beantwoord alstublieft de volgende vijf vragen zorgvuldig

5

Hoeveel dagen in de afgelopen drie maanden kon u niet naar uw werk
of school gaan vanwege uw hoofdpijn?

Hoeveel dagen in de afgelopen drie maanden kon u op uw werk of op
school minder dan de helft van de gebruikelijke hoeveelheid
werkzaamheden uitvoeren vanwege uw hoofdpijn?

(Tel niet mee de dagen die u bij vraag 1 hebt ingevuld, waarop u werk of
school gemist heeft.)

Hoeveel dagen in de afgelopen drie maanden kon u geen
huishoudelijke taken verrichten vanwege uw hoofdpijn?

(Tel niet mee de dagen die u bij vraag 1 of 2 hebt ingevuld.)

Hoeveel dagen in de afgelopen drie maanden kon u minder dan de
helft van uw gebruikelijke huishoudelijke taken verrichten vanwege uw
hoofdpijn?

(Tel niet de dagen mee die al geteld zijn bij de voorgaande vragen.)

Hoeveel dagen in de afgelopen drie maanden hebt u familie-, sociale-
of recreatieve gebeurtenissen moeten overslaan vanwege uw hoofdpijn?

Beoordeling (I-IV geven in oplopende volgorde de noodzaak

van medische zorg aan; zowel III als IV geven hoge noodzaak
aan)

0-5 Minimale of weinig frequente invloed Graad I
6-10 Lichte of weinig frequente invloed Graad II
11-20 Matige invloed Graad III
20+ Ernstige invloed Graad IV

TOTAAL

\/

* De HALT is nauw gebaseerd op de eerste vijf vragen van de MIDAS, ontwikkeld door R.B.Lipton en W.F.Stewart.
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ARTSENVERKLARING ZN M.B.T. CGRP-REMMERS

ARTSENVERKLARING

gt formulier is

voor

|

IN TE VULLEN DOOR DE VOORSCHRIJVER

doorloop onderstaande criteria en kruis aan, teken dit formulier bij
toevoegingen/correcties maken dit formulier ongeldig.

CGRP-REMMERS (erenumab,
fremanezumab, galcanezumab)

ijft aan , verklaart dat

Hier invullen: Ondergetekende, neuroloog met aandachtsgebied hoofdpijn, die een CGRP-remmer

kolom
1%

HANDTEKENING ARTS
zorg voor juiste, leesbare en gedateerde
handtekening

Deze artsenverklaring is naar waarheid ingevuld

kolom | naam:

2%

NB: Uitsluitend de laatste versie van de
artsenverklaring wordt geaccepteerd door de
zorgverzekeraar. Controleer dit op
http://www.znformulieren.nl

1 18 jaar of ouder is en lijdt aan chronische migraine (maandelijks
minimaal 15 dagen hoofdpijn waarvan minimaal 8 dagen migraine)

O JA, ga naar 2
O NEE

2. énop 17 september 2021 in het kader van een zogeheten managed

VERSIE: 1.1
Ingangsdatum: 01-11-2021
NUMMER: 133

VERZEKERDEGEGEVENS
vul de gevraagde gegevens
volledig in

A

naam:
geboortedatum:
verzekerdenummer:

adres:

access program al was ingesteld op een CGRP-remmer

O JA, ga naar 5
O NEE, ga naar 3

3 én onvoldoende behandelbaar is gebleken met topiramaat of
valproaat gedurende twee maanden behandeling in adequate
doseringen

O JA, ga naar 4
O NEE

IN TE VULLEN DOOR
APOTHEEKHOUDENDE

én tevens onvoldoende behandelbaar is gebleken met botulinetoxine
A (6 maanden volgens PREEMPT-protocol)

O JA, ga naar 5
ONEE

De apotheekhoudende verklaart dat het

o.b.v. deze

5. én behandeld gaat worden overeenkomstig de start-stopcriteria zoals
die voor de CGRP-remmers tot stand zijn gekomen (zie achterzijde
formulier)

OJA
O NEE

artsenverklaring en de bijbehorende
apotheekinstructie is:

D a) afgeleverd, ten laste van de zorgverzekeraar

D b) afgeleverd, NIET ten laste van de
zorgverzekeraar
D c) NIET afgeleverd

AGB-code apotheekhoudende:

datum:

1. Indicaties eindigend in kolom 1 voldoen wel aan de ver-
i Zzoals in nummer 133
van Bijlage 2 van de Regeling zorgverzekering.
2. Indicaties eindigend in kolom 2 voldoen hier niet aan.
3.Een lijst voor de i in kolom
1 en 2 kunt u vinden op www.znformulieren.nl.

Zorguerzekeraars
Nederland

© 2021 ZORGVERZEKERAARS NEDERLAND

Bovenstaande artsenverklaring geldt op moment van publicatie. Zie onderstaande website voor de

meest recente versie:

https://www.znformulieren.nl/formulieren/documenten?folderid=6856736768&title=CGRP-remmers
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https://www.znformulieren.nl/formulieren/documenten?folderid=6856736768&title=CGRP-remmers

GEPAST GEBRUIK AFSPRAKEN CGRP-REMMERS (START- EN STOPCRITERIA)*

1.

De indicatiestelling voor de behandeling van chronische migraine met CGRP-remmers wordt

gesteld door een neuroloog met aandachtsgebied hoofdpijn.

Overmatig gebruik van acute medicatie (aanvalsbehandeling), gedefinieerd volgens de ICHD-
3 criteria, dient uitgesloten dan wel volgens de NVN richtlijn behandeld te zijn. Wanneer

er ondanks een adequaat uitgevoerde onttrekking in het verleden geen conversie naar
episodische migraine is geweest, dan hoeft er geen nieuwe onttrekking plaats te vinden

voordat er met CGRP-remmers behandeld mag worden.

Behandelingen volgens de richtlijn met (in ieder geval) valproaat of topiramaat hebben
gefaald of zijn gecontra-indiceerd. Onder falen zijn inbegrepen:
a. Onvoldoende verbetering ondanks adequate dosering en duur van de behandeling volgens
de NVN richtlijn;

b.Onacceptabele bijwerkingen.

Falen van of contra-indicatie voor de behandeling met botulinetoxine-A volgens

PREEMPT protocol (minimaal 2 aaneengesloten cycli van elk 3 maanden).

Het effect van de behandeling met CGRP-remmers wordt gemonitord door een neuroloog
met aandachtsgebied hoofdpijn met behulp van een hoofdpijndagboek voorafgaand aan
en gedurende de behandeling. De behandeling wordt gedurende de eerste 6 maanden

3-maandelijks geévalueerd en nadien minimaal jaarlijks.

De behandeling wordt in samenspraak met de patiént gestaakt indien:

a. Na 6 maanden er geen afname is van het aantal migrainedagen met minimaal 30%
gedurende ten minste de helft van het aantal maanden 6f de patiént zelf aangeeft
onvoldoende baat te hebben;

b. Er sprake is van onacceptabele bijwerkingen/veiligheidsrisico.

* Criteria zoals bedoeld in de brief van het Zorginstituut van 17 september 2021 aan Staatssecretaris Blokhuis (referentie 2021017995).
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https://richtlijnendatabase.nl/richtlijn/medicamenteuze_behandeling_migraine_en_moh/medicatieovergebruikshoofdpijn.html
https://www.botoxmedical.com/Common/Assets/APC55BL15%20Injection%20Workbook%20FINAL%20elec.pdf

\ /
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