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MIGRENSKI SINDROM KOD DECE - DEFINICIJA I KLASIFIKACIJA KROZ VREME
'CHILDREN MIGRAINE SINDROME - DEFINITION AND CLASSIFICATION THROUGH THE TIME
Marija KNEZEVIC-POGANCEV

SaZetak - Migrenski sindrom kod dece je znatajan problem i u pedijatriji i u degjoj neurologiji. Nedovoljno definisan i nedovoljno,
kako etioloski, tako i klini¢ki i terapijski jasan, migrenski sindrom kod dece predstavlja eklatantan primer interdisciplinarnog
naucnog i zdravstvenog, prakti¢nog i klinickog entiteta. Stepen interesovanja za migrenski sindrom kod dece direktno zavisi od
nivoa socijalnog i zdravstvenog standarda drustva. Kompletno definisanje migrenskog sindroma kod dece je kompromitovano
nepoznavanjem jasnih laboratorijskih korelata i/ili objektivno definidu¢ih markera. Brojne su preporuke za definisanje i klasifikaciju
migrenskih glavobolja od Galena do ICHD-I (/nternational Classification of Headache Disorders). Senzorni, vegetativni i afektivni
fenomeni migrene, prepoznatljivi samo kod ljudi, sa izraZenim kvantitativnim i kvalitativnim razlikama od pacijenta do pacijenta,
definidu okvirno i migrenski sindrom kod dece. Ne postoje potpuno pouzdani principi niti vodi¢i koji omoguéavaju sigurnu, taénu i

brzu dijagnozu i diferencijalnu dijagnozu migrenskog sindroma kod dece.
Klju¢ne redi: Migrenski sindrom + klasifikacija; Migrenski sindrom + istorija; Dete; Znaci i simptomi

Najstariji pisani dokument o migreni je u su-
merijskoj poemi o Dilhumu - zemaljskom raju od
pre 5 000 godina [1]. Ebersov papirus 1 500 godina
pre naSe ere takode govori o bolesti polovine glave
[2]. Aretej iz Kapadokije u I veku nase ere paroksi-
zmalni unilateralni bol glave pra¢en mukom i po-
vra¢anjem i koji se ponavlja nazvao je heterokra-
nios. Galen u Il veku za isti koristi termin Hemi-
kranios a mucninu i povracanje obja$njava delo-
vanjem otrovnih materija nastalih lu¢enjem u pore-
mecenim organima tela [3,4]. Rimljani su preuzeli
termin kao Aemicrania, u zargonu ga deformisali u
hemigranea, odakle poti¢e i danas$nji naziv migre-
na.

Od Galena do 18. veka nema znadajnijeg inte-
resovanja za migrenu. Lepois je 1714. godine
definisao provokativnu ulogu meteoroloskih faktora
na migrensku glavobolju, a Lewis opisao vizuelnu
auru opisujuéi svoje vizuelne halucinacije u Alisi u
zemlji Cuda [5]. Vater i Heinicke su 1723. godine
opisali oftalmoplegi¢nu migrenu. Anhalt je 1724.
definisao vaskularnu komponentu u etiologiji mi-
grenskog bola. Raymond je 1860. migrenu opisao
kao posledicu iritacije cervikalnih simpatickih ne-
rava, dok je Molendorf vaskularnoj komponenti
pretpostavio paralizu simpatikusa. Lieving je 1873.
godine sugerisao sekundarnost vaskularnih promena
na primarno neuroloSke abnormalnosti Wolff i
Molendorf su 1937-1959. godine hipotezom o tran-
sudaciji neurokina iz plazme u perivaskularno tkivo
u fazi dilatacije dopunili "mehani¢ku" teoriju o mi-

greni [6,7]. Sicuteri je 1958. godine etiologiju mi-
grene objasnio sistemskim poremecajem
metabolizma vazoneuroaktivnih supstancija [8].
Neurokine je prvi identifikovao Chapman 1960.
godine [9]. Serotoninsku teoriju su prihvatili Curran
1965, Anthony i Lance 1971, Rydzewicki 1976. i
Delessio 1976. godine [10].

Hardebo 1978, Muck-Seler 1979, Fozard 1990,
Moskowitz 1993. i Silberstein 1994. godine su
definisali vazomotorni efekat serotonina, 5 hidroksi-
triptamina, tokom migrenskog napada, uz porast 5
hidroksi-indolaceti¢ne kiseline u urinu [11-13].
Leao je 1944. pisao o fenomenu "Sireée depresije
elektricne aktivnosti” kao talasu vidljive dilatacije
udruzenom sa pikom elektrofizioloS8ke depresije, a
Welsh ga je 45 godina kasnije elektromagnetno pri-
kazao migrenskim napadom. Miler je polemisao o
slicnosti progresije skotoma u migrenskoj auri i
Sirece depresije Leaoa 1958. godine [14].

Pojedinacne forme migrenskog sindroma za-
sebno istrazuju brojni autori. Biskerstaff 1961. go-
dine opisuje migrenu bazilarne arterije i sinkopalna
stanja a 1964. oftalmoplegi¢nu migrenu, dok Caplan
1991. opisuje bazilarnu migrenu sa inzultom. Brad-
shaw i Parson 1965. godine, Verret i Steele 1971,
Golden i French 1975, Hungerford 1976. i Clarc
1910. godine opisuju hemiplegi¢nu migrenu. Verret
i Steel 1971. opisuju alternirajuéu hemiplegiju. Do-
nna 1 Martin 1981. piSu o paroksizmalnom tortiko-
lisu, a Kunkel 1986. i Mortimer 1992. i o drugim
"migrenskim varijantama" [15]. Rabe cikli¢no po-
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vraéanje 1974, Brams recidivni abdominalni bol
1926. i Fenichel benigni paroksizmalni vertigo
1976. godine opisuju kao "migrenske varijante”
[16]. Akutni konfuzioni status kao migrensku vari-
jantu kod dece opisuju Barlow 1970, Emery 1977,
Fenichel 1978, Dansmoore i Callander 1983. godine
[17]. Kompleksni paroksizmalni poremecaji detinj-
stvar tj. periodi¢ni sindromi detinjstva nisu direktno
ukljueni u klasifikacije glavobolja i pored opste-
prihvaéenog misljenja da pripadaju migrenskom
sindromu kod de ze [18,19].

Schaumberg 1969. godine opisuje Hot dog gla-
vobolje uzrokovane nitratima. Henderson i Raskin
1972. i Patfield 1995. navode alkohol, a Kohlenberg
1982. tiramin kao okida¢ za migrenske napade [20].
Bresolin 1991, Barbirolli 1992. i Montagna 1994.
nalaze vezu mitohondrijskih bolesti i migrene, koju
Boles 1999. godine dokazuje kod dece sa cikli¢nim
povraéanjem [21]. Chao i Davis 1964. i Lambroso
sa saradnicima 1966. definisu migrenu kao konvulz-
ivni ekvivalentni sindrom detinjstva, dok Camfield
opisuje migrena-epilepsija sindrom 1978. godine
[22].

William Henry Day, britanski pedijatar je 1873.
godine prvi pisao o glavoboljama kod dece i pos-
vetio im poglavlje svoje knjige Essays on Diseases
in Children opisujuéi primarno nevaskularne gla-
vobolje. Zakljugio je da su one vrlo Cest tip gla-
vobolja kod dece, a da su najéesce posledica "lose
organizovanog Zivota". Tridesetih godina ovog veka
Cristiansen, Pasteur, Dalajouanine i Thurel piSu o
moguéim patofizioloskim zbivanjima u migreni kod
dece. Prvo veée istrazivanje, studija stotinu dece
leGene na Mayo klinici - Krupp i Friedman 1953.
godine kao i rad Vahlquista i Billa 1966. su i danas
znaGajni izvori informacija o glavobolji kod dece.
Friedman i Harms 1967. 1 Barlow 1984. publikuju
knjige posvecene isklju¢ivo glavoboji kod dece.
Nielsen 1970, Waters 1975, Blau 1984. i Hockaday
1988. su takode dali znatan doprinos saznanjima o
migreni kod dece.

Istrazivanjem migrene kod dece danas se najin-
tenzivnije bavi Wober-Bingol u Austriji i tim Sillan-
ppa, Metsahonkala i Piekkala u Finskoj. Kod nas
najzna&ajaniji doprinos saznanju o migrenskom sin-
dromu dece dali su: Mihaljev-Martinov [23], Dikli¢
[24], Martinovi¢ [25] i Knezevi¢-Pogancev [26].

Kriterijumi za dijagnostikovanje migrene

Vahlquist 1955. i Bille 1962. godine migrenu
definisu kao paroksizmalnu glavobolju sa epizo-
dama bola razdvojenim intervalima bez tegoba i bar
tri dodatne karakteristike (aura, mucnina povra-
¢anje, unilateralnost bola i pozitivna porodi¢na
anamneza) [27,28]. Vahlquistovi kriterijumi su pri-
hvacéeni kao vrlo pogodni i za odrasle i za decu,

Knezevié-Pogancev M. Migrenski sindrom kod dece

zbog vrlo male moguénosti mesanja migrene i tenzi-
onih glavobolja.

Prensky 1976, Jay i Tomasi 1980. godine mi-
grenskim ~glavoboljama smatraju rekurentne gla-
vobolje sa intervalima bez tegoba i bar tri od
dodatnih karakteristika (abdominalni bol, mucnina,
povraéanje, unilateralnost bola glave, pulsirajuci ka-
rakter bola glave, olak3anje nakon spavanja, pri-
sustvo vizuelne, senzorne ili motorne aure, pozi-
tivna porodi¢na anamneza i nepostojanje subjektiv-
nih tegoba i znakova progresivne neuroloske bolesti
ili povidenog intrakranijalnog pritiska izvan migren-
skih napada) [29].

Deubner 1977. godine kao migrenske definiSe
periodi¢ne glavobolje sa bar jos dve dodatne karak-
teristike: unilateralnost bola glave, mu¢nina sa ili
bez povraéanja, neuroloski simptomi (skotomi, scin-
tiliraju¢i fenomeni, parestezije) [30].

Congdon i Forsythe 1979. godine za definisanje
migrene uz periodi¢nost glavobolja zahtevaju i tri
pridruzene karakteristike (aura, mucnina, povra-
¢anje i pozitivna porodi¢na anamneza) [31]. Kurtz i
saradnici 1984. godine pak rekurentnost bola glave
sa anoreksijom i mucninom uz povracanje i/ili
specifiéni poremecaj vida smatraju dovoljnim krite-
rijumima za definisanje migrenske glavobolje [31].

World Federation of Neurology 1973. godine
daje ad hoc dijagnosticke kriterijume za migrenu
defini$uéi je kao porodiéni poremecaj karakterisan
rekurentnim glavoboljama vrlo razliCitog intenzi-
teta, ulestalosti i trajanja, sa obi¢no unilateralnim
bolom, udruzenim sa anoreksijom, muéninom i
povracanjem, ponekad pracenim ili udruZenim i sa
neurologkim poremecajima ili poremecajima raspo-
lozenja [32].

Hockaday 1982, 1987, i 1988. godine predlaze
da svaka rekurentna paroksizmalna glavobolja kod
dece bude prihva¢ena kao migrena kada postoji
kompletan i fizi¢ki i psihi¢ki oporavak izmedu epi-
zoda glavobolja i kada su svi ostali moguéi uzroci
glavobolje isklju¢eni [33,34]. Ona takode tvrdi da je
nemoguée definitivno izdiferencirati tenzionu od
migrenske glavobolje kod dece, te'da obe mogu biti
prisutne kod istog deteta [35,36].

Simptomi znacajni za dijagnostikovanje migrene
kod dece su, po Barlowu abdominalni bol, bledilo
lica, pozitivna porodi¢na anamneza, mucnina i po-
vracanje. Ostalim simptomima (hemikranija, pulzi-
rajuéi, kucaju¢i karakter bola, aura) navedenim u
klasifikaciji migrene kod odraslih ne pridaje znacaj
kod dece. Barlow upozorava da krajnji zakljucak i
finalna analiza i dijagnoza migrene kod dece ipak
predstavljaju li¢nu klini¢ku impresiju klinicara [37].

Po Klasifikacija International Headache Socci-
ety (IHS) iz 1988. godine migrenski napad je epizo-
di¢ni paroksizmalni poremecaj kod koga glavobolja
predstavlja centralni simptom i pracena je razli¢itim
kombinacijama neuroloskih, gastrointestinalnih i
vegetativnih promena [38]. Migrena je definisana
kao hroni¢ni poremecaj a pojedina¢ne epizode
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glavobolje pokazuju Siroke varijacije uestalosti, in-
tenziteta i trajanja.

Kriterijumi [HS modifikovani su 1997. godine za
decu jos uvek su najblizi empirijskim kriterijjumima
za migrenu kod dece:

1. Migrena bez aure kod dece predstavlja idio-
patski rekurentni poremecaj sa jasnim anamnes-
tickim podacima o najmanje pet epizoda glavobolje,
koje traju od 1 do 48 sati i bar dve od sledecih
karakteristika:

a. bilateralna (frontalna-temporalna) ili unilate-
ralma lokalizacija,

b. pulsirajuci ili udarajuci bol,

c. bol umerenog do jakog intenziteta,

d. pojaganje bola kod uobicajenih fizickih aktiv-
nosti,

- i bar jednim od slede¢ih pridruzenih simptoma:

a. muénina i/ili povraanje

b. foto i/ili fonofobija.

2. Migrena sa aurom kod dece predstavlja idio-
patski rekurentni poremecaj sa jasnim anamnes-
tickim podacima o najmanje dve epizode glavo-
bolje, koje traju od 1 do 48 sati i slede¢im kara-
kteristikama:

a. postojanje jednog ili vise potpuno reverzibil-
nih simptoma aure koji pokazuju fokalne kortikalne
i/ili disfunkcije mozdanog stabla;

b. postojanje najmanje jedne jasne aure koja se
postepeno razvija duze od 4 minuta ili 2 ili vise
simptoma koji se sukcesivno javljaju;

c. jasan podatak da nijedna aura ne traje duZe od
60 minuta.

Od 2003. godine u upotrebi je The International
Classification of Headache Disorders, 2nd edition

(ICHD-II) klasifikacija glavobolja [40]. ICHD-II
uvodi nove pojmove: medication overuse headache
(MOH) - glavobolje zbog zloupotrebe lekova i
chronic migraine (CM) - hroni¢na migrena za mi-
grenu bez aure koja se javlja tokom 15 ili viSe dana
u periodu od tri meseca. Migrenski sindrom kod
dece u ICHD - II nema znacajnijih razlika u
definiciji u odnosu na IHS klasifikaciju glavobolja.

Zakljucak

Migrena kao entitet nije jasno definisana s obzi-
rom na nepostojanje jasnog laboratorijskog korelata
ni objektivno definisu¢eg markera. Nisu poznate
anatomske promene koje bi predstavijale osnovu
migrene, a na osnovu Kkarakteristika simptoma i
analogije bolesti nije verovatno ni da ¢e biti do-
kazane. Danas postoje brojni pokusaji definisanja
migrene kao specificnog sindroma. Migrena, kao
vrlo sloZen sindrom po misljenju velikog broja au-
tora, predmet je zakljuCivanja bez jasno okarakteri-
sanih svih klini¢kih entiteta sindroma.

Migrenski sindrom kod dece kao eklatantan
primer interdisciplinarnog nau¢nog, zdravstvenog,
prakti¢nog i klini¢kog entiteta, predstavlja aktuelan
problem za koji stepen interesa direktno zavisi od
nivoa socijalnog i zdravstvenog standarda drustva.
Senzorni, vegetativni i afektivni fenomeni migrene,
prepoznatljivi samo kod ljudi, sa izrazenim kvanti-
tativnim i kvalitativnim varijacijama od pacijenta do
pacijenta, definidu okvirno migrenski sindrom kod
dece. Ne postoje potpuno pouzdani principi niti
vodi¢i koji omoguéavaju sigurnu, taénu i brzu dijag-
nozu i diferencijalnu dijagnozu migrene kod dece.
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Summary

Introduction

Even today, the migraine syndrome is not completeley defined
knowing that it does not have either clear laboratory correlate
or objectively defining marker. There is a great number of diffe-
rential diagnostic references to define and classify migraine
headaches; from Galen to ICHD-II (International Classifica-
tion of Headache Disorders), from September 2003. Migraine
syndrome represents a current problem of both paediatrics and
children’s neurology.

The aim of this paper is to understand and define the migraine
syndrome among children through the history of medical sci-
ence, in order to enable the interpretation of the most accept-
able defining and classification criteria of the children’s
migraine syndrome.

Definition and classification

Sensory, vegetative and affective phenomena of migraine, rec-
ognizable only among people, with striking quantitative and
qualitative variations depending on the patient, define the mi-
graine syndrome of children in general. There are no

completely reliable principles or guidelines which would enable
the accurate, precise and quick diagnosis, or differential diag-
nosis of children's migraine syndrome.

Vahlquist is the first one to give special criteria to diagnose
children's headache. His criteria were invalid because of insist-
ing on headaches being unilateral. Classification criteria for
migraine in children were given by Bille in 1962, Prensky in
1976, Deubner in 1977, Congdon and Forsythe in 1979,
Tomasi in 1980, Sillanappa in 1982, Kurtz and Barlow in 1984,
Hockaday in 1988. IHS classification was brought by consesus
in 1988, and it was last modified in September 2003, when a
consensus was reached about applying the ICHD-II Interna-
tional Classification of Headache Disorders.

Conclusion

Being insufficiently defined and incompletely etiologically,
clinically and therapeutically clear, children's migraine syn-
drome represents a striking example of interdisciplinary, scien-
tific, health, practical and clinical entity. The degree of interest
in children's migraine syndrome is directly dependent on the
level of social and health standards within the society.
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