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Zusammenfassung

Nach den Richtlinien der evidenzbasierten
Medizin sind die spezifischen kontrollierten
Studien fiir die Behandlung von idiopathi-
schen Kopfschmerzen im Kindes- und Ju-
gendalter analysiert worden. Mit der hochs-
ten Evidenz wird fiir die Behandlung akuter
Migraneattacken oder von Kopfschmerzen
vom Spannungstyp Ibuprofen (10 mg pro kg
Korpergewicht) empfohlen. Als Mittel der
zweiten Wahl wird fir alle Altersstufen Para-
cetamol (15 mg pro kg Kdrpergewicht) emp-
fohlen, ab dem 12. Lebensjahr sind fiir Mi-
graneattacken auch Sumatriptan Nasenspray
(10 mg) und Zolmitriptan Nasenspray (5 mg)
Mittel der zweiten Wahl (im Einzelfall auch
bei jiingeren Kindern). Bei Versagen der Akut-
medikamente der ersten und zweiten Wahl
werden als Ausweichsubstanzen orale Tripta-
ne empfohlen. Fiir die medikament6se Pro-
phylaxe der Migrane zeigen Flunarizin und
Topiramat die beste Evidenz, aber auch viele
Nebenwirkungen. AuBerdem werden Magne-
sium und Betablocker empfohlen. Flunarizin
ist auch prophylaktisches Mittel der ersten
Wahl bei migraneahnlichen Syndromen. Fiir
andere Kopfschmerzarten liegen keine kon-
trollierten Therapiestudien fiir das Kindes-
und Jugendalter vor.
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Summary

According to the principles of evidence-
based medicine, the controlled studies on the
treatment of idiopathic headache in child-
hood have been analysed. For the acute
treatment of migraine attacks or tension-
type headache, ibuprofen (10 mg per kg body
weight) is recommended with highest evi-
dence. Drugs of second choice are acetamin-
ophen (15 mg per kg body weight) for all
ages and, for migraine attacks only, intrana-
sal sumatriptan (10 mg) or intranasal zolmi-
triptan (5 mg) for the age of 12 and older, in
single cases also in the age below 12. If the
acute drugs of first or second choice are not
efficacious, alternative drugs are oral tript-
ans. For the prophylaxis of mi-graine, flunar-
izine and topiramate show the highest evi-
dence of efficacy but also several side effects.
Magnesium and betablockers are recom-
mended as well. Flunarizine is the drug of
first choice in the treatment of migraine-re-
lated disorders. No controlled studies are
available for the treatment of further head-
ache types.

Drug treatment of idiopathic headache disorders
in childhood and adolescence
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Die Deutsche Migrine- und Kopfschmerz-
gesellschaft (DMKG) hat gemeinsam mit
der Gesellschaft fiir Neuropédiatrie (GNP)
Therapieempfehlungen fiir die Behandlung
von Kopfschmerzen im Kindes- und Ju-
gendalter publiziert (28). Diese Therapie-
empfehlungen sollen im Folgenden refe-
riert und soweit sich in den letzten Jahren
neue Erkenntnisse ergeben haben auf den
aktuellen Stand gebracht werden. Dabei be-
schrinkt sich die Darstellung auf die in
Deutschland erhaltliche medikamentose
Therapie und wendet die Prinzipien der
evidenzbasierten Medizin (EBM) an. Dies
ist insbesondere im Kindesalter schwierig,
da kaum altersspezifische placebokontrol-
lierte Studien vorliegen, die modernen An-
forderungen an kontrollierte Studien genii-
gen.

Die Empfehlungen richten sich auf Kin-
der und Jugendliche, im Folgenden wird
zusammenfassend von Kindern gespro-
chen, wenn das Alter unter 12 Jahren be-
tragt, ab 12 Jahren wird von Jugendlichen
gesprochen. Hiervon unberiihrt bleibt, dass
viele Kopfschmerzmedikamente nicht fir
den Einsatz von Kindern und Jugendlichen
unter 18 Jahren zugelassen sind.

Therapie der Migrane

In diesem Kapitel werden die auf den Prin-
zipien der EBM basierenden medikamen-
tosen Therapieverfahren fiir Migrdne im
Kindesalter in Empfehlungen zusammen-
gefasst. Die resultierenden Leitlinien im
Bereich der medikament6sen Akuttherapie
konnen unter sorgfiltiger Berticksichti-
gung der Kontraindikationen in Teilen
auch auf andere Kopfschmerzformen tiber-
tragen werden, die hier nicht eigenstindig
abgehandelt werden (z. B. symptomatische
Kopfschmerzen bei Fieber).
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Akute Migraneattacke

Fir die medikamentose Akuttherapie der
Migréneattacke im Kindes- und Jugendalter
wird als Mittel der ersten Wahl Ibuprofen
(10 mg/kg Korpergewicht KG) empfohlen,
welches als einzige Substanz in mehreren
doppelblinden, placebokontrollierten Studie
mit ausreichender Patientenzahl und in al-
len Altersstufen eine Wirksamkeit gezeigt
hat (26, 40, 61), wobei in einer Studie mit ei-
ner niedrigeren Dosis von 7,5 mg/kg KG
nur Jungen, nicht aber Méadchen signifikant
profitierten (61). Eine hohere Ibuprofendo-
sierung von 15 mg/kg erscheint im prakti-
schen Alltag oft besser wirksam, hierfiir lie-
gen jedoch keine Studien vor. Paracetamol
(15 mg/kg KG) war in einer Studie ebenfalls
signifikant besser wirksam als Placebo, je-
doch gegeniiber Ibuprofen in Bezug auf
Schmerzfreiheit nach 2 Stunden signifikant
unterlegen (40), sodass es als Mittel der
zweiten Wahl in allen Altersstufen eingesetzt
werden kann. Wihrend bei Erwachsenen
die Wirksamkeit auch von anderen Analge-
tika wie z. B. Acetylsalicylsdure (ASS) und
Metamizol fiir die Behandlung einer Migra-
neattacke belegt ist, liegen solche Studien fiir
Kinder und Jugendliche nicht vor. ASS wird
bei jiingeren Kindern wegen des moglichen
Zusammenhangs mit einem Reye-Syn-
droms, der jedoch sehr umstritten ist (30,
100), nicht empfohlen. Sollte ASS dennoch
eingesetzt werden, sollten die Einzeldosis 10
mg/kg KG und die Tagesdosis bis 25 mg/kg
KG betragen.

Eine doppelblinde placebokontrollierte
Crossover-Studie (116) und eine offene
Studie (46) bei Kindern sowie doppelblinde
placebokontrollierte Studien bei Jugendli-
chen (2, 126, 130) zeigten konsistent eine
signifikante Wirksamkeit von Sumatriptan
Nasenspray 5 mg bis 20 mg. In der Dosis
von 10 mg ist Sumatriptan Nasenspray ab
dem 12. Lebensjahr zugelassen. Fiir schwe-
re und durch diese Medikamente nicht be-
herrschbare Attacken wird intranasales Su-
matriptan als Mittel der zweiten Wahl ab
dem 12. Lebensjahr empfohlen, die initiale
Dosis sollte 10 mg betragen, moglicherwei-
se sind 20 mg insbesondere bei einem Kor-
pergewicht von iiber 30 kg besser wirksam.
Aufgrund von Einzelbeobachtungen und
Studien (116) kann Sumatriptan im Einzel-
fall auch bereits bei Kindern unter 12 Jah-
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ren eingesetzt werden. Weiterhin war bei
Jugendlichen Zolmitriptan Nasenspray 5
mg wirksam (66). Zolmitriptan Nasen-
spray 5 mg ist inzwischen auch fiir Jugend-
liche ab 12 Jahren zugelassen.

In jiingeren Studien ist auch fiir orale
Triptane eine Wirksamkeit in einzelnen
placebokontrollierten, prospektiven, dop-
pelblinden Studien gezeigt worden. Es han-
delt sich bei Kindern und Jugendlichen um
Zolmitriptan Schmelztablette 2,5 mg (26),
um Rizatriptan 5 mg und 10 mg (3,50) so-
wie um Almotriptan 12,5 mg und 25 mg
(71). Post-hoc-Analysen von zwei doppel-
blinden, placebokontrollierten Studien ha-
ben fiir orales Zolmitriptan in einer Dosis
zwischen 2,5 und 5 mg bei Jugendlichen ab
dem 12. Lebensjahr ebenfalls eine signifi-
kante Wirksamkeit ergeben (77, 108, 114).
Orale Triptane haben ansonsten in vielen
placebokontrollierten Studien keine Wirk-
samkeit bei Kindern und Jugendlichen ge-
zeigt, dies gilt fiir Sumatriptan 50 mg bis
100 mg (41, 54), Rizatriptan 5 mg (123,
127), Zolmitriptan 2,5 mg bis 10 mg (96),
Eletriptan 40 mg (131) und Naratriptan
0,25 mg bis 2,5 mg (95). Dies lag vor allem
an einer sehr hohen Placebo-Responder-
Rate in Parallelgruppenstudien (27). Somit
konnen auch Zolmitriptan 2,5 mg als
Schmelztablette, Rizatriptan 5 mg bis 10
mg und Almotriptan 12,5 mg als Mittel der
dritten Wahl in Ausnahmefillen eingesetzt
werden. Eine Altersabhéngigkeit der Wirk-
samkeit von Triptanen bei Kindern und Ju-
gendlichen mit Migréne ist nicht eindeutig
nachgewiesen worden (27). Die fixe Kom-
bination von Sumatriptan und Naproxen,
die in Deutschland nicht zugelassen ist,
war auch bei Jugendlichen in einer place-
bokontrollierten Studie wirksam, dies be-
reits in einer Dosis von 10 mg Sumatriptan
und 60 mg Naproxen (23).

Die widerspriichlichen Ergebnisse der
placebokontrollierten Studien in Bezug auf
Triptane bei Kindern und Jugendlichen
konnen méglicherweise durch das Studien-
design erkldrt werden. Kinder und Jugend-
liche zeigen in Parallelgruppenstudien
(nicht aber im Crossover-Design) so hohe
Placeboraten, dass eine statistische Signifi-
kanz fiir das Triptan oft nicht erreicht wer-
den kann (27).

Bei sehr starken Migrineattacken, in
denen orale oder nasale Medikation nicht
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wirksam war, kann eine systemische Appli-
kation erwogen werden. Offene Studien
deuten auf eine Wirksamkeit von subkuta-
nem Sumatriptan (0,05 bis 0,2 mg/kg KG,
maximal 6 mg) (70, 75) oder von intraven-
oser Valproinsdure (94) hin. Die Gabe die-
ser Medikamente sollte jedoch einem hier-
mit erfahrenen Spezialisten vorbehalten
bleiben. Die frither oder im Ausland einge-
setzten Ergotamin-Praparate (20, 42, 52,
69, 91, 94, 104) sind in Deutschland nicht
(mehr) erhaltlich.

Antiemetika haben als Adjuvanzien zur
Behandlung der Ubelkeit und zur Steige-
rung der Resorption der nachfolgend ver-
abreichten Analgetika bei der Behandlung
der Migraneattacke im Erwachsenenalter
ihren festen Platz, fiir das Kindes- und Ju-
gendalter liegen jedoch keine Studien vor.
Sie werden dennoch bei starker Ubelkeit
empfohlen. Unter Bezugnahme auf Studien
bei anderen Indikationen im Kindes- und
Jugendalter kénnen Dimenhydrinat (1 bis
2 mg/kg KG), Domperidon (1 mg/kg KG),
Metoclopramid (0,1 bis 0,2 mg/kg KG),
Ondansetron (0,1 bis 0,15 mg/kg KG) oder
Granisetron (0,01 bis 0,05 mg/kg KG) ein-
gesetzt werden. Die Dopaminantagonisten
Domperidon und insbesondere Metoclo-
pramid haben bei Kindern und Jugendli-
che hidufiger extrapyramidale Nebenwir-
kungen als im Erwachsenenalter (115) und
sind daher nur Reservemittel.

Es ist zu berticksichtigen, dass ergota-
minhaltige Praparate, die Triptane (mit
Ausnahme von Sumatriptan Nasenspray 10
mg und Zolmitriptan 5 mg nasal ab dem
12. Lebensjahr) und Domperidon fiir das
Kindesalter bislang nicht zugelassen sind,
Metoclopramid ist erst ab einem Alter von
14 Jahren zugelassen. Andere Substanzen
zur Behandlung der akuten Migraneatta-
cke sind nicht in Studien im Kindesalter
evaluiert worden. »Tabelle 1 gibt eine
Ubersicht und Dosierungshinweise. Der
»Kasten zeigt das empfohlene Stufensche-
ma fiir die Behandlung akuter Migréneat-
tacken im Kindesalter wieder.

Medikamentose Prophylaxe der
Migrane

Im Einzelfall ist auch im Kindes- und Ju-
gendalter die Indikation fiir eine medika-
mentose Prophylaxe der Migréine zu stel-
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Stufenschema

Behandlung akuter
Migraneattacken im
Kindes- und Jugendalter

Die Anwendung des Stufenschemas sollte

nach Moglichkeit stratifiziert und nicht

schrittweise erfolgen (zu den einzelnen Sub-

stanzen »Tab. 1).

o Stufe 0 — Reizabschirmung, Kiihlung

o Stufe 1 — pharmakologische Behand-
lung von Vorboten- und Begleitsympto-
men
(z. B. Domperidon 1 Tr./kg KG, maximal
33 Tr. Einzeldosis)

» Stufe 2 — pharmakologische Behand-
lung leichter Attacken (z.B. Ibuprofen
10 mg pro kg Korpergewicht; Paraceta-
mol 15 mg pro kg Kdrpergewicht)

» Stufe 3 — pharmakologische Behand-
lung schwerer Attacken (Sumatriptan
nasal 10 bis 20 mg; Zolmitriptan nasal
5 mg; Zolmitriptan 2,5 mg als Schmelz-
tablette; Rizatriptan oral 5 mg bis
10 mg; Almotriptan oral 12,5 mg)

o Stufe 4 — pharmakologische Behand-
lung von Migraneattacken in der Not-
fallsituation durch einen Kopfschmerz-
spezialisten (intravendse Analgetika-
gabe und/oder Sumatriptan maximal
6 mgs.c.)

len. Die Indikation dafiir wird bei man-
gelndem Effekt der nicht medikamentésen
Mafinahmen sowie bei hoher Frequenz
(mehr als drei pro Monat), extremer Inten-
sitdt oder langer Dauer (> 48 h) der Atta-
cken, bei sehr ausgeprigten Aurasympto-
men und bei fehlender Wirksamkeit der
Akutbehandlung gestellt. Die zur Einlei-
tung einer medikamentdsen Prophylaxe
fihrenden Kriterien sollten durch einen
Migranekalender gut belegt sein. Die
Wirksamkeit einer Prophylaxe kann erst
nach mehreren Wochen beurteilt werden;
sie sollte dann tiber einen Zeitraum von ca.
6 Monaten erfolgen. Fiir die medikamento-
se Migraneprophylaxe bei Kindern und Ju-
gendlichen liegen ein lteres Cochrane-Re-
view (122) sowie weitere systematische Re-
views vor (22 ,62). Es ist zu beachten, dass

© Schattauer 2015

Tab. 1

Zur Behandlung akuter Migraneattacken im Kindesalter empfohlene Substanzen. Absolute Do-

sisangaben verstehen sich ab dem Grundschulalter. KG = Kdrpergewicht, * fiir Kinder unter 14 Jahren

nicht empfohlen, ** erst ab dem 12. Lebensjahr zugelassen,
nur fiir Jugendliche ab dem 12. Lebensjahr nachgewiesen

*kk Kk

lassen,

* kK

nicht fir Kinder und Jugendliche zuge-

Adjuvante Therapie

Domperidon* 1 Tropfen pro kg KG (max. 33 Tropfen Einzeldosis) ca. 10 Minuten vor Gabe einer

schmerzwirksamen Substanz

Schmerzwirksame Substanzen

Name (Applikationsart) Dosis
Substanz der ersten Wahl

Ibuprofen (oral)

Substanzen der zweiten Wahl

Paracetamol (oral)
kg KG pro Tag)

Sumatriptan®* (nasal)
dosis evaluiert)

Zolmitriptan** (nasal)
Substanzen der dritten Wahl
Zolmitriptan*** (oral)

***/**** (

oral) 5 bis 10 mg

12,5 mg

Rizatriptan
Almotriptan®**/**** (oral)

10 mg/kg KG (maximnal
30 mg/kg KG pro Tag)

15 mg /kg KG (maximal 60 mg/

10 bis 20 mg (keine Maximal-

5 mg als Nasenspray

2,5 mg als Schmelztablette

Nebenwirkungen

Magenschmerzen, Tinnitus,
Gerinnungsstorungen

Leberschaden,
Niereninsuffizienz

Engegefiihl im Bereich der
Brust, Parasthesien der Extremi-
taten, Kaltegefiihl

vgl. Sumatriptan

vgl. Sumatriptan
vgl. Sumatriptan

vgl. Sumatriptan

Ausweichpraparate (bei schweren Attacken; Anwendung nur durch einen erfahrenen Kopfschmerz-

spezialisten empfohlen)

Sumatriptan®** (s.c.)
maximal 6 mg

0,05 bis 0,2 mg/kg KG,

siehe oben; zusatzlich: Lokal-
reaktion an der Injektionsstelle

samtliche Studien ohne vorberechnete aus-
reichende statistische Power durchgefiihrt
worden sind.

Kalziumantagonisten

Flunarizin (5 mg pro Tag) senkte in zwei
randomisierten kontrollierten Studien die
Attackenfrequenz und -dauer besser als
Placebo (110, 111). Fiir Flunarizin liegen
weitere offene Studien mit positivem Er-
gebnis vor (12, 29, 38, 58, 87, 124). Hiufig
beschriebene Nebenwirkungen sind Ge-
wichtzunahme und vermehrte Miidigkeit.
Nimodipin wurde in einer randomisierten
kontrollierten Studie untersucht und er-
wies sich einer Placebogabe nicht iiberle-

gen (8).

Betablocker

Fiir Propranolol liegen drei randomisierte
kontrollierte Studien mit widerspriichli-
chen Ergebnissen vor. Bei einer Dosis von
ca. 2 bis 3 mg/kg pro Tag fand sich nur in
einer Studie eine Uberlegenheit gegeniiber
Placebo (73), wihrend sich in zwei weite-
ren Studien kein Vorteil fand (31, 82). Eine
randomisierte Vergleichsstudie zwischen
Propranolol und Flunarizin ergab eine
leichte nicht signifikante Uberlegenheit
von Propranolol (74). Auch eine randomi-
sierte Studie tiber den Vergleich zwischen
Valproinsdure und Propranolol ergab eine
leichte Uberlegenheit von Propranolol (11).
Eine kleine randomisierte kontrollierte
Studie mit Timolol ergab wiederum keine
Uberlegenheit gegeniiber Placebo (80).
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Metoprolol war in einer doppelblinden
Vergleichstudie gegeniiber Dihydroergota-
min im direkten Vergleich nicht unter-
schiedlich wirksam, zeigte aber anders als
Dihydroergotamin im Vergleich zu einer
Placebophase eine signifikante Attackenre-
duktion (90).

Trizyklische Antidepressiva

In offenen Studien zeigte Amitriptylin in
einer Dosis bis 1 mg/kg pro Tag einen posi-
tiven Effekt auf die Attackenfrequenz der
Migrane (63, 109). Eine weitere offene Stu-
die zeigte bei Patienten mit ,hdufigen
Kopfschmerzen®, wobei 70% eine Migrane
hatten, eine Senkung der Attackenfrequenz
(45).

Antikonvulsiva

Die Wirksamkeit von Antikonvulsiva in
der Migraneprophylaxe bei Kindern und
Jugendlichen wurde in den letzten Jahren
in zahlreichen Studien untersucht. Topira-
mat zeigte in Fallserien (1, 16, 21, 47) und
in randomisierten placebokontrollierten
Studien (60, 67, 128, 129) in niedriger Do-
sierung (1 bis 3 mg/kg pro Tag) und bis 100
mg pro Tag einen positiven Effekt. Eine
randomisierte doppelblinde Vergleichsstu-
die ergab fiir die Migréne vom Basilaristyp
bei insgesamt klarer Wirksamkeit keinen
Unterschied zwischen einer Dosis von 25
mg pro Tag und einer Dosis von 100 mg
pro Tag (65). Die haufigsten Nebenwirkun-
gen waren Gewichtsabnahme sowie kogni-
tive Pardsthesien. Fiir Valproinsdure zeig-
ten offene Studien mit Dosen bis zu 45 mg/
kg pro Tag einen positiven Effekt auf die
Attackenhdufigkeit (17, 84, 101). In rando-
misierten Vergleichsstudien mit Placebo
(6) und mit Propranolol (7) ergab sich je-
doch fiir Valproinsdure kein signifikanter
Vorteil. In den Studien wurde Valproinsau-
re gut vertragen. Thr Einsatz verlangt je-
doch eine sorgfiltige Beachtung der Kon-
traindikationen (unklare familidre Hepato-
pathien, fragliche Stoffwechselerkrankun-
gen, Teratogenitit). Eine randomisierte
Vergleichsstudie zwischen Topiramat und
Valproinsdure zeigte keinen signifikanten
Unterschied in der Effektivitit beider Sub-
stanzen (117). Trotz dieser positiven Wirk-
samkeitsnachweise wird der Einsatz von
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Antikonvulsiva aufgrund ihrer Nebenwir-
kungen in der Migrineprophylaxe bei Kin-
dern und Jugendlichen nur sehr zurtickhal-
tend empfohlen.

Acetylsalicylsaure

In einer kleinen doppelblinden kontrollier-
ten Vergleichsstudie zwischen niedrig do-
siertem ASS (2 bis 4 mg/kg pro Tag) und
Flunarizin zeigte sich fiir beide Substanzen
eine Reduktion der Attackenfrequenz ohne
signifikante Differenz zwischen beiden
(89).

Phytopharmaka

Das Pestwurz-Extrakt Petasites zeigte in
einer offenen (93) und einer doppelblin-
den (81) Studie eine Reduktion der Atta-
ckenhdufigkeit. Ein ahnliches Priparat
wurde in der Schweiz vom Markt genom-
men, weil einzelne schwere Hepatopa-
thien mit ihm im Zusammenhang ge-
bracht wurden. Diese Bewertung ist je-
doch umstritten; insgesamt wird das Pra-
parat gut vertragen.

Spurenelemente

In einer randomisierten kontrollierten
Studie zeigte sich fiir Magnesium, und
nicht fiir Placebo, eine signifikante Re-
duktion der Attackenhéufigkeit, wobei
sich fiir den direkten Vergleich zwischen
Magnesium und Placebo kein signifikan-
ter Unterscheid ergab (125). In einer ran-
domisierten Studie fithrte eine Prophyla-
xe mit Magnesium zu einer verbesserten
Wirksamkeit von Paracetamol und Ibu-
profen (32).

Vitamine, Nahrungserganzungs-
mittel

Bei Erwachsenen haben Vitamin B, (Ribo-
flavin) und Coenzym Q, in placebokon-
trollierten Studien einen migrdneprophy-
laktischen Effekt gezeigt. Fiir Kinder und
Jugendliche liegt eine offene Studie vor, in
der Kinder und Jugendliche mit Migréne,
bei denen ein erniedrigter Coenzym
Qyo-Spiegel gemessen wurde, nach Substi-
tution tiber weniger Migraneattacken be-
richteten (48); dies konnte allerdings in ei-
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ner placebokontrollierten Studie nicht be-
statigt werden (107). Eine weitere offene
Studie zeigte eine Attackenreduktion durch
Vitamin B, (19). In placebokontrollierten
Studien konnte dies jedoch nicht bestatigt
werden (15, 76), sodass gegenwirtig keine
abschliefSende Wertung dieser Behandlung
erfolgen kann.

Andere Substanzen

Acetazolamid ist insbesondere bei der fa-
milidren hemiplegischen Migréine einge-
setzt worden, dazu liegen positive Fallbe-
richte vor (53, 83). Fiir folgende Substan-
zen, die gelegentlich empfohlen werden,
liegen keine Zulassung oder keine Evidenz
vor: Pizotifen (33), Trazodon (9), L-5-Hy-
droxytryptophan (72, 98), Clonidin (103,
105), Levetiracetam (79, 86), Zonisamid
(85). Topiramat und Flunarizin sind die am
besten untersuchten wirksamen Migrane-
prophylaktika im Kindes- und Jugendalter.
Beide Medikamente haben zwar die beste
Evidenz fiir eine Wirksamkeit, aber auch
nicht unerhebliche Nebenwirkungen. Die
vorliegenden Studien fiir Betablocker sind
nicht eindeutig; die Einordnung als ein
Mittel der ersten Wahl beruht auf Analo-
gien zum Erwachsenenalter und auf der
Einschétzung von Experten aufgrund sub-
jektiver Wahrnehmungen. Amitriptylin
wird - bei einschleichender Dosierung z. B.
mit Tropfen - meist gut vertragen und
zeigt einen den Betablockern vergleichba-
ren Effekt. Auch Magnesium oder Pest-
wurz-Extrakt haben als nebenwirkungsar-
me Medikamente ihren Platz. »Tabelle 2
gibt eine Ubersicht iiber die zur Migréne-
prophylaxe im Kindes- und Jugendalter
empfohlenen Substanzen und Dosierun-
gen.

Periodische Syndrome in der
Kindheit

Beim zyklischen Erbrechen in der Kind-
heit liegen fiir die Attacke positive Berich-
te fir Sumatriptan (10, 49, 68), fir On-
dansetron (68) oder fiir eine 7-tagige Ga-
be von 20 mg/kg pro Tag Erythromycin
(119, 120) vor. In der Prophylaxe waren in
kleinen Fallserien 1,5 mg pro Tag Pizoti-
fen (97), 2 mg/kg pro Tag Phenobarbital
(34), 50 mg/kg pro Tag L-Carnitin (118)
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Tab. 2 Empfohlene Substanzen in der medikamentésen Prophylaxe der Migrane im Kindesalter. Abso-
lute Dosisangaben verstehen sich ab dem Grundschulalter. KG = Kérpergewicht, * nicht fiir Kinder und
Jugendliche zugelassen, ** wegen geringer Nebenwirkungen, trotz unklarer Studienlage ein Mittel

oder 5 mg pro Tag Flunarizin (56) wirk-
sam. Fir Propranolol und Amitriptylin
liegen grofSere Fallserien mit positiven Er-

fahrungen mit Ansprechraten iber 70% zweiter Wahl, *** in Deutschland nicht zur Migréneprophylaxe zugelassen, **** bei Kindern unter 12
vor (5 g39 68) p Jahren besondere Abwagung, ***** nicht fiir Kinder unter 6 Jahren zugelassen, in Deutschland nicht
> R erhaltlich
Fiir die abdominelle Migréne zeigte eine
offene Studie an 24 Kindern eine Wirksam-  Name Dosis (pro Tag) Nebenwirkungen

keit von 20 bis 60 mg Propranolol pro Tag
bzw. 7,5 mg Flunarizin pro Tag (56). In ei-

Substanzen der ersten Wahl

Flunarizin* 5 bis 10 mg (initial 5 Miidigkeit, Gewichtszunahme, Depression,
nem Fallbericht waren 3 x 500 mg Valpro- mg jeden z?/v(eiten Tag) extragyramidale Bewegungsstéruﬁgen
insdure i.v. akut wirksam (113). Pizotifen : : : = :
(112) und Cyproheptadin (132), die frither Topiramat 1 bIS'3 mg/kg KG Ggyvmhtsabnahme, kognitive und sensorische
empfohlen wurden, sind in Deutschland (maximal 100 mg) Storungen
nicht erhaltlich. Propranolol 2 mg/kg KG Miidigkeit, Schlafstérungen, Hypoglykamie,

Fiir den benignen paroxysmalen Vertigo bronchiale Obstruktion, Bradykardie
und den benignen paroxysmalen Torticollis ~ Metoprolol 1.5 mg/kg KG wie Propranolol
der Kindheit finden sich keine Hinweise auf  Sypstanzen der zweiten Wahl
ein'e speziﬁsc}}e medikamegtése'Tberapie. Magnesium**/*** 300 bis 400 mg Diarrhoe
Bei der alternierenden Hemiplegie im Kin- - =
desalter (57) erwies sich Flunarizin in einer Pestwurz-Extrakt 2 x 2 Kapseln eventuell Transaminasenerhéhung
randomisierten doppelblinden Studie (18) ASS*** 2 bis 3 mg/kg KG Magenschmerzen, Gerinnungsstorungen,
und in mehreren Fallserien (14, 99, 106) pseudoallergisches Asthma, Cave: Reye-Syndrom
wirksam. Dabei scheint sich die Wirksam-  Amitriptylin**** bis 1 mg/kg KG Miidigkeit, Herzrhythmusstérungen
keit des Medikamentes hdufig zu verlieren. g pcian-an der dritten Wahl

In einer kleinen Fallserie waren 50 bis 125
mg Topiramat pro Tag wirksam (51).
Angesichts der spérlichen Datenlage

Valproinsaure 20 bis 30 mg/kg KG Miidigkeit, Gewichtszunahme, Schwindel,
Hirsutismus, Haarausfall, Leberfunktionsstdrungen,

polyzystisches Ovarialsyndrom

kann fiir die medikamentdse Prophylaxe
der periodischen Syndrome in der Kind-
heit keine gesicherte Empfehlung gegeben
werden. Flunarizin in einer taglichen Dosis
von 5 bis 10 mg (im Einzelfall auch héher)
gilt als Mittel erster Wahl. Beim zyklischen
Erbrechen und der abdominellen Migrine
kommen auch Propranolol oder Amitrip-
tylin in Betracht, bei der alternierenden
Hemiplegie der Kindheit auch Topiramat
in niedriger Dosierung (1 bis 3 mg/kg KG).
Andere Mafinahmen sind nicht ausrei-
chend validiert.

Therapie von
Kopfschmerzen vom
Spannungstyp

Kopfschmerzen vom Spannungstyp unter-
scheiden sich semiologisch im Kindes- und
Jugendalter nicht grundsitzlich vom Er-
wachsenenalter. Fiir Kinder und Jugendli-
che werden dieselben diagnostischen Kri-
terien der THS eingesetzt wie fiir Erwachse-
ne (43). Viele der fiir die Migréine gelten-
den Therapieempfehlungen konnen auch

© Schattauer 2015

auf den Kopfschmerz vom Spannungstyp
angewendet werden.

Episodische Kopfschmerzen vom
Spannungstyp

Im Unterschied zur Migraneattacke kén-
nen sich beim akuten Kopfschmerz vom
Spannungstyp viele Betroffene durch ange-
nehme Aktivitit vom Kopfschmerz ablen-
ken. Fiir die medikamentdse Therapie der
akuten Attacke beim episodischen Kopf-
schmerz vom Spannungstyp gelten ansons-
ten die Empfehlungen fiir die Therapie
akuter Migréaneattacken, wobei jedoch
Triptane nicht angewendet werden. Aller-
dings muss darauf hingewiesen werden,
dass keine doppelblinden und placebokon-
trollierten Studien fiir diese Indikation vor-
liegen und es sich somit um eine Analogie-
empfehlung handelt. In einer doppelblin-
den Vergleichsstudie sind fiir den Kopf-
schmerz vom Spannungstyp die Substan-
zen Flupirtin (50 mg im Alter 6 bis 8 und
100 mg im Alter 9 bis 12) und Paracetamol

(250 mg im Alter von 6 bis 8 und 500 mg
im Alter von 9 bis 12) evaluiert worden mit
einer identischen Wirksamkeit (92). Zur
Akutbehandlung werden im Kindesalter
Ibuprofen, Paracetamol oder Flupirtin (Be-
handlungseinschrinkung bei Therapie lin-
ger als 14 Tage) empfohlen. In einer offe-
nen Studie fithrte die Gabe von ca. 400 mg
Magnesium pro Tag zu einem Riickgang
der Tage mit episodischen Kopfschmerzen
vom Spannungstyp um ca. 70% (36, 37).

Chronische Kopfschmerzen vom
Spannungstyp

Das Konzept des chronischen Kopfschmer-
zes vom Spannungstyp nach den Kriterien
der IHS (an mindestens 15 Tagen pro Mo-
nat Kopfschmerzen vom Spannungstyp
tiber wenigstens drei Monate) ist bei Kin-
dern noch nicht ausreichend validiert. In
der Prophylaxe chronischer Kopfschmer-
zen vom Spannungstyp sollen in erster Li-
nie nicht medikamentdse Mafinahmen ein-
gesetzt werden.
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Fiir die prophylaktische medikamentose
Therapie héufiger episodischer oder chro-
nischer Kopfschmerzen vom Spannungs-
typ liegen fiir Kinder und Jugendliche
kaum Daten vor. Offene Fallstudien spre-
chen fiir eine Wirksamkeit von bis zu 1
mg/kg pro Tag Amitriptylin (35, 45), aller-
dings war Amitriptylin in anderen Studien
im Kindesalter grundsitzlich gar nicht
oder erheblich schlechter als im Erwachse-
nenalter wirksam (4, 88). Offene Studien
legen auch eine Wirksamkeit von ca. 400
mg Magnesium pro Tag (36) und von 50
bis 100 mg Topiramat pro Tag (13) nahe.

Trigeminoautonome
Kopfschmerzen

Alle trigeminoautonomen Kopfschmerz-
formen des Erwachsenenalters sind auch
fir das Kindes- und Jugendalter beschrie-
ben worden (133). In Analogie zu Erwach-
senen (78) wird fiir Kinder mit Cluster-
kopfschmerzen eine Akuttherapie mit Sau-
erstoffinhalation (mindestens 7 1/min rei-
ner Sauerstoff iiber 15 Minuten in aufrech-
ter Position) oder mit Sumatriptan s.c.
(0,06 mg/kg KG, maximal 6 mg am Tag)
empfohlen. Zur Prophylaxe von Cluster-
kopfschmerzen im Kindesalter werden Ve-
rapamil oral (2 bis 5 mg/kg KG pro Tag)
oder ein Kortisonstof$ (Prednison oder
Prednisolon iiber 3 Tage mit 2 mg/kg KG,
dann ausschleichend iiber 10 Tage) emp-
fohlen. Die paroxysmale Hemikranie sollte
auch im Kindesalter mit Indometacin
(durchschnittlich 1 bis 3 mg/kg KG pro
Tag) behandelt werden (64). Fallberichte
weisen fiir diese Erkrankung auch auf eine
Wirksamkeit von ca. 5 mg Verapamil pro
kg KG (102) und von 2 x 162 mg ASS (59)
hin. Fiir das SUNCT-Syndrom liegen keine
Berichte iiber wirksame Medikamente im
Kindes- und Jugendalter vor.

Therapie anderer primarer
Kopfschmerzen

Andere primére Kopfschmerzen (Gruppe 4
der IHS Klassifikation) sind in Teilen eben-
falls fir das Kindes- und Jugendalter be-
schrieben worden. Hierzu gehort in erster
Linie der primére stechende Kopfschmerz,
der im Kindes- und Jugendalter relevant

Nervenheilkunde 8/2015

haufig auftritt, bei beiden Geschlechtern
gleich verteilt ist und, im Gegensatz zum
Erwachsenenalter, keine Assoziation mit
anderen priméren Kopfschmerzen sowie
haufiger eine extratrigeminale Manifestati-
on zeigt. Weiterhin gehéren in diese Grup-
pe der primare Kopfschmerz bei korperli-
cher Anstrengung und der neu aufgetrete-
ne tigliche Kopfschmerz.

Der primdre stechende Kopfschmerz
sollte auch im Kindesalter mit Indometacin
(1 bis 3 mg/kg KG pro Tag) behandelt wer-
den. Fiir die iibrigen primédren Kopfschmer-
zen sind keine spezifischen Therapiehinwei-
se fiir das Kindes- und Jugendalter verfiig-
bar. Auch hier kann nur empfohlen werden,
die Therapieempfehlungen fiir Erwachsene
entsprechend zu adaptieren (25).

Kopfschmerz bei Medika-
menteniibergebrauch

Auch im Kindes- und Jugendalter kann es
zu Kopfschmerzen bei Medikamenten-
tibergebrauch kommen, die durch die
missbrauchliche Anwendung von Akutme-
dikamenten (nur bei idiopathischen Kopf-
schmerzen) hervorgerufen werden. Eine
Reihe von Fallberichten oder Fallserien, die
die Kriterien der IHS fiir diese Form der
Kopfschmerzen anwendeten, konnte dies
in den letzten Jahren fiir den Missbrauch
von Analgetika und von ergotaminhaltigen
Substanzen insbesondere bei Jugendlichen
und weniger bei Kindern zeigen. Die Pri-
valenz von chronischen Kopfschmerzen
bei Medikamenteniibergebrauch wurde in
einer epidemiologischen Studie an Jugend-
lichen auf 0,5% (0,8% Midchen und 0,2%
Jungen) geschitzt (24) und ist damit signi-
fikant niedriger als im Erwachsenenalter.
In retrospektiven Analysen konnte in
den meisten Féllen nur der wie bei Erwach-
senen durchgefiihrte Medikamentenentzug
mit einer anschlieflenden konsequenten
Therapie der zugrunde liegenden primaren
Kopfschmerzen zu einer Besserung der
chronischen Kopfschmerzen fiihren (44, 55,
121). In einer Studie wurde Amitriptylin er-
folgreich als Begleitmedikation wahrend des
Entzugs eingesetzt (z. B. 25 mg abends)
(121), wahrend in einer anderen Studie der
sofortige Beginn einer prophylaktischen
Medikation mit dem Entzug nicht zu einem

N g

verbesserten Outcome fithrte (55). Daher
werden fiir Kinder mit medikamentds indu-
zierten Dauerkopfschmerzen in Analogie
die auch fiir Erwachsene geltenden Thera-
piehinweise empfohlen mit einer Anpas-
sung der Dosierungen und Indikationen der
Begleitmedikation an das Kindesalter.
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