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    Considerações preliminares


    A enxaqueca clássica possui uma prevalência de cerca de 14% na população em geral,1 ao passo que a prevalência de vertigem moderada a intensa ao longo da vida é estimada em 7%.2 Dessa forma, a probabilidade esperada de ocorrência simultânea de ambas as condições seria algo em torno de 1%, dada a simples sobreposição estatística, entretanto, um estudo epidemiológico alemão apontou que essa associação é 3 vezes superior,3 demonstrando haver uma correlação intrínseca entre as duas entidades.


    De fato, há muito se reconhece que distúrbios do equilíbrio estão relacionados com a enxaqueca e o interesse crescente pela maior compreensão dessa condição clínica,4-9 atualmente nomeada de enxaqueca vestibular ou migrânea vestibular, é refletido pelo aumento expressivo de artigos científicos publicados sobre o tema nas últimas décadas.


    A Bárány Society e a Sociedade Internacional de Cefaleia (IHS) publicaram em 2012 documento conjunto estabelecendo os critérios diagnósticos para a enxaqueca vestibular definida e a enxaqueca vestibular provável.10 Esses critérios foram incluídos na terceira edição da Classificação Internacional de Cefaleias (ICHD-3), publicada em 2013 (Quadro 1-1).11


    A prevalência em 1 ano de enxaqueca vestibular em adultos nos Estados Unidos foi estimada em 2,7%, acometendo mais mulheres (64,1%), com média de idade de 40,9 anos.12 Diversos estudos comprovam essa predominância na população feminina, com taxas que podem chegar até 5 mulheres para cada homem.4,13-16


    A enxaqueca vestibular ocorre em qualquer idade, inclusive em crianças.4,5,17 Em pacientes adultos, pode manifestar-se vários anos após o início das crises de cefaleia,14,15 o que torna o diagnóstico mais desafiador.


    Os sintomas vestibulares podem preceder, ocorrer em paralelo ou se seguir à crise de cefaleia e ataques isolados de vertigem e/ou tontura afetam até 30% dos pacientes.4,5,18


    Sintomas auditivos, incluindo perda auditiva, zumbido e plenitude aural, foram relatados por 20 a 40% dos pacientes com enxaqueca vestibular,7,15,19 podendo levar ao diagnóstico equivocado de doença de Ménière (DM): Vuralli et al. relataram que 51,5% dos pacientes com enxaqueca vestibular de sua amostra foram previamente diagnosticados de forma errônea como tendo DM.20


    Por outro lado, indivíduos com DM apresentam prevalência de enxaqueca duas vezes maior ao longo da vida.16 Em estudo retrospectivo, avaliando uma amostra de 147 pacientes de um ambulatório terciário de tontura, cerca de 25% deles apresentavam enxaqueca vestibular e DM como comorbidades.19


    
      
        

        
      

      
        
          	
            Quadro 1-1. Critérios Diagnósticos da Enxaqueca Vestibular (Bárány Society, 2012)

          
        


        
          	
            Categoria

          

          	
            Critérios diagnósticos

          
        


        
          	
            Enxaqueca vestibular definida

          

          	
            A) Pelo menos 5 episódios com sintomas vestibulares de intensidade moderada ou severa, com duração de 5 minutos a 72 horas.


            B) História atual ou pregressa de enxaqueca com ou sem aura, conforme critérios da IHS.


            C) Um ou mais sintomas migranosos em pelo menos 50% dos episódios vestibulares:


            ▪Cefaleia com pelo menos duas das seguintes: localização unilateral, qualidade pulsátil, intensidade moderada a severa, agravada por atividade física rotineira.


            ▪Fotofobia e fonofobia.


            ▪Aura visual.


            D) Não explicado por outro transtorno vestibular ou cefaleia (ICHD-3).

          
        


        
          	
            Enxaqueca vestibular provável

          

          	
            A) Pelo menos 5 episódios com sintomas vestibulares de intensidade moderada ou severa, com duração de 5 minutos a 72 horas.


            B) Apenas um dos critérios B ou C da enxaqueca vestibular definida é preenchido (história de enxaqueca ou sintomas migranosos).


            C) Não explicado por outro transtorno vestibular ou cefaleia (ICHD-3).

          
        

      
    


    Em crises de enxaqueca vestibular, nistagmos patológicos são observados em até 70% dos pacientes, sobretudo os nistagmos posicionais centrais, que podem mimetizar a vertigem posicional paroxística benigna (VPPB),21 entretanto, é importante notar que pacientes enxaquecosos possuem risco 2 vezes maior de desenvolver VPPB que a população em geral,22 assim sendo, deve-se atentar não só para o diagnóstico diferencial entre as duas doenças como também para a possibilidade de uma sobreposição entre elas, uma vez que VPPB e enxaqueca vestibular correspondem às duas principais causas de vertigem episódica recorrente.


    Cerca de metade dos pacientes com enxaqueca vestibular possuem comorbidades psiquiátricas, sobretudo ansiedade e depressão,23,24 o que pode contribuir para o desenvolvimento de tontura postural perceptual persistente (TPPP).25


    As evidências apontam que várias estratégias de manejo clínico utilizadas para profilaxia da forma clássica da enxaqueca, como anticonvulsivantes, bloqueadores dos canais de cálcio, antidepressivos tricíclicos, betabloqueadores e inibidores da recaptação de serotonina e norepinefrina, demonstram ter efeito positivo também no controle dos sintomas vestibulares,26 com destaque para o propranolol e a venlafaxina,27-29 por combinarem bons níveis de evidência com perfis de segurança e tolerabilidade adequados à grande parcela dos pacientes.


    Tratamento da Crise Aguda (sintomas álgicos e vestibulares)


    Analgésicos/Anti-Inflamatórios30-34


    Paracetamol


    Grau de Recomendação A (Sintomas Álgicos)


    ▪Apresentações: paracetamol, Tylenol® (comp. de 500 e 750 mg).


    ▪Mecanismo de ação: inibe a síntese de prostaglandinas, principalmente no SNC, com possível modulação de vias serotoninérgicas e endocanabinoides, promovendo analgesia e efeito antipirético, porém, sem evidências para os sintomas vestibulares.


    ▪Posologia: 500 a 1.000 mg a cada 4 a 6 horas, máximo de 4.000 mg/dia em adultos saudáveis. Ajustar em idosos, crianças (10-15 mg/kg/dose) ou pacientes com função hepática comprometida.


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade, insuficiência hepática grave. Usar com cautela em doença hepática crônica, alcoolismo ou insuficiência renal grave.


    ▪Interações: álcool (risco hepático), indutores de enzimas hepáticas (p. ex., carbamazepina, rifampicina), anticoagulantes (p. ex., varfarina) e isoniazida.


    ▪Riscos/reações adversas: hepatotoxicidade em superdosagem (tratar com N-acetilcisteína); raramente, erupções cutâneas, reações alérgicas ou alterações hematológicas.


    Dipirona (Metamizol)


    Grau de Recomendação B (Sintomas Álgicos)


    ▪Apresentações: dipirona sódica, Novalgina® (comp. de 500 mg e de 1 g, solução oral 50 mg/mL).


    ▪Mecanismo de ação: inibe a síntese de prostaglandinas (principalmente via COX-3 no SNC), modula o sistema endocanabinoide e atua no sistema trigeminovascular, aliviando dor e inflamação associadas à enxaqueca. Indicado para o tratamento agudo de crises de enxaqueca com ou sem aura, porém, sem evidências para os sintomas vestibulares.


    ▪Posologia: adultos: 500 a 1.000 mg a cada 6 a 8 horas (máx. de 4.000 mg/dia).


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade à dipirona ou derivados pirazolônicos, asma induzida por analgésicos, insuficiência hepática ou renal graves, discrasias sanguíneas (p. ex., agranulocitose prévia), gravidez no primeiro trimestre.


    ▪Interações: álcool (potencializa sedação); anticoagulantes (p. ex., varfarina) aumentam o risco de sangramento; clorpromazina (risco de hipotermia grave); ciclosporina (redução dos níveis séricos); metotrexato (aumenta toxicidade hematológica).


    ▪Riscos/reações adversas: agranulocitose (rara, mas grave), choque anafilático, hipotensão, rash cutâneo.


    Cetoprofeno


    Grau de Recomendação B (Sintomas Álgicos)


    ▪Apresentações: cetoprofeno, Bi-Profenid® (comp. de 50, 100 ou 150 mg).


    ▪Mecanismo de ação: inibe as enzimas COX-1 e COX-2, reduzindo a síntese de prostaglandinas no SNC e periférico, reduzindo inflamação neurogênica associada à ativação do sistema trigeminovascular. Sem evidências para os sintomas vestibulares.


    ▪Posologia: adultos: 50 a 100 mg a cada 8 horas ou comprimidos de liberação prolongada de 150 mg 1 a 2 vezes ao dia.


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade a AINEs (incluindo asma induzida por aspirina), úlcera péptica ativa, hemorragia gastrointestinal ou cerebral, insuficiência cardíaca, hepática ou renal grave, terceiro trimestre da gravidez.


    ▪Interações: anticoagulantes (p. ex., varfarina) aumentam o risco de sangramento; outros AINEs ou corticosteroides (aumentam toxicidade gastrointestinal); metotrexato (aumenta a toxicidade); diuréticos (p. ex., furosemida) e anti-hipertensivos (p. ex., enalapril) têm efeito reduzido e maior risco de insuficiência renal; lítio (aumenta os níveis séricos).


    ▪Riscos/reações adversas: gastrite, sangramento TGI, nefrotoxicidade, hipertensão, erupção cutânea.


    ▪Cuidados especiais: usar com alimento para reduzir irritação gástrica.


    Ibuprofeno


    Grau de Recomendação A (Sintomas Álgicos)


    ▪Apresentações: ibuprofeno, Advil®, Alivium® (comp. de 400 e de 600 mg, suspensão 100 mg/5 mL).


    ▪Mecanismo de ação: inibe as enzimas COX-1 e COX-2, reduzindo a síntese de prostaglandinas e inflamação neurogênica associadas à ativação do sistema trigeminovascular na enxaqueca. Indicado para o tratamento agudo de crises de enxaqueca com ou sem aura, para controle dos sintomas álgicos, porém, sem evidências para os sintomas vestibulares.


    ▪Posologia: 400 a 800 mg a cada 6 a 8 horas (máx. 3.200 mg/dia).


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade a AINEs (incluindo asma induzida por aspirina), úlcera gástrica ativa, insuficiência renal grave, insuficiência cardíaca grave, gravidez no terceiro trimestre.


    ▪Interações: anticoagulantes (p. ex., varfarina) aumentam o risco de sangramento; anti-hipertensivos (p. ex., inibidores da ECA) têm efeito reduzido; diuréticos (risco de nefrotoxicidade); outros AINEs.


    ▪Riscos/reações adversas: gastrite, sangramento TGI, nefrotoxicidade, hipertensão, erupção cutânea.


    ▪Cuidados especiais: usar com alimento para reduzir irritação gástrica.


    ▪Uso pediátrico: sim, a partir de 6 meses (5 a 10 mg/kg a cada 6 a 8 horas).


    Triptanos30-32,35


    Sumatriptano


    Grau de Recomendação A (Sintomas Álgicos)


    ▪Apresentações: succinato de sumatriptano, Sumax® (comp. de 50 e 100 mg).


    ▪Mecanismo de ação: agonista seletivo dos receptores 5-HT1B/1D, promove vasoconstrição das artérias cerebrais dilatadas, inibe a liberação de neuropeptídeos pró-inflamatórios (p. ex., CGRP) e reduz a ativação do sistema trigeminovascular. Indicado para o tratamento agudo de crises de enxaqueca com ou sem aura, porém, sem evidências para os sintomas vestibulares.


    ▪Posologia: 50 a 100 mg no início da crise, repetir após 2 horas, se necessário (máx. 200 mg/dia).


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade, doença coronariana, HAS não controlada, AVE ou AIT prévio, doença vascular periférica, uso de IMAOs, uso concomitante de outros triptanos ou ergotaminas.


    ▪Interações: IMAOs, ISRS, IRSN (risco de síndrome serotoninérgica); ergotaminas, outros triptanos (risco de vasoconstrição aditiva).


    ▪Riscos/reações adversas: vertigem, parestesias, aumentos da pressão arterial, rubor, dispneia, náuseas e vômitos, opressão localizada, dor, sensações de calor ou frio e fadiga.


    ▪Cuidados especiais: avaliar risco cardiovascular com antecedência.


    ▪Uso pediátrico: não recomendado (< 18 anos).


    Rizatriptano


    Grau de Recomendação A (Sintomas Álgicos)


    ▪Apresentações: benzoato de rizatriptana, Maxalt® (comp. de 5 e 10 mg).


    ▪Mecanismo de ação: agonista seletivo dos receptores 5-HT1B/1D, promove vasoconstrição das artérias cerebrais dilatadas, inibe a liberação de neuropeptídeos pró-inflamatórios (p. ex., CGRP) e reduz a ativação do sistema trigeminovascular. Indicado para o tratamento agudo de crises de enxaqueca com ou sem aura, porém, sem evidências para os sintomas vestibulares.


    ▪Posologia: 5 a 10 mg no início da crise, repetir após 2 horas se necessário (máx. 20 mg/dia).


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade, doença coronariana, HAS não controlada, AVE ou AIT prévio, doença vascular periférica, uso de IMAOs, uso concomitante de outros triptanos ou ergotaminas.


    ▪Interações: propranolol (aumenta níveis de rizatriptano; usar 5 mg); IMAOs, ISRS, IRSN (risco de síndrome serotoninérgica); ergotaminas, outros triptanos (risco de vasoconstrição aditiva).


    ▪Riscos/reações adversas: tontura, sonolência, fadiga, parestesias, taquicardia, opressão localizada, rubor, visão embaçada, dispneia, dispepsia e diarreia.


    ▪Cuidados especiais: avaliar risco cardiovascular antes do uso.


    ▪Uso pediátrico: não recomendado (< 18 anos).


    Antieméticos30-32


    Metoclopramida


    Grau de Recomendação B (Náuseas e Vômitos)


    ▪Apresentações: cloridrato de metoclopramida, Plasil® comprimidos de 10 mg, solução oral (4 mg/mL em gotas ou 1 mg/mL em xarope), solução injetável (5 mg/mL, ampola de 2 mL).


    ▪Mecanismo de ação: antagonistas dos receptores dopaminérgicos (D2) e agonista serotoninérgico (5-HT4), estimula a motilidade gastrointestinal e acelera o esvaziamento gástrico. Atua como antiemético central ao inibir a zona de gatilho quimiorreceptora.


    ▪Posologia: 10 mg (1 comprimido, 1 ampola, 10 mL de xarope ou 50 gotas) a cada 8 horas.


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade à metoclopramida, obstrução ou perfuração gastrointestinal, feocromocitoma, epilepsia, hemorragia gastrointestinal, uso concomitante com levodopa ou agonistas dopaminérgicos, crianças < 1 ano.


    ▪Interações: anticolinérgicos e opioides, inibidores da MAO, Depressores do SNC (p. ex., benzodiazepínicos, álcool), medicamentos que prolongam o intervalo QT (p. ex., amiodarona) e levodopa (antagonismo mútuo).


    ▪Riscos/reações adversas: sonolência, diarreia, sintomas extrapiramidais, ansiedade, hiperprolactinemia (galactorreia, amenorreia), discinesia tardia (raro, uso prolongado), síndrome neuroléptica maligna (raro), arritmias.


    ▪Uso pediátrico: sim, a partir de 1 ano (0,1 a 0,15 mg/kg, a cada 8 horas).


    Meclizina


    Grau de Rrecomendação D (Sintomas Vestibulares)


    ▪Apresentações: cloridrato de meclizina, Meclin® (comp. de 25 mg).


    ▪Mecanismo de ação: anti-histamínico H1 com propriedades anticolinérgicas, bloqueia receptores H1 e muscarínicos, reduzindo a excitabilidade do sistema vestibular e do centro do vômito. Indicado para o alívio sintomático de vertigem e náuseas em crises agudas, com base em experiência clínica e utilização em outras condições vestibulares.


    ▪Posologia: 25 a 50 mg a cada 6 a 8 horas.


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade, glaucoma de ângulo estreito, retenção urinária, insuficiência hepática grave.


    ▪Interações: álcool, depressores do SNC (p. ex., benzodiazepínicos, opioides) potencializam sedação; anticolinérgicos (p. ex., atropina) aumentam efeitos adversos anticolinérgicos.


    ▪Riscos/reações adversas: sonolência, boca seca, tontura (pode, paradoxalmente, agravar sintomas vestibulares), confusão mental (especialmente em idosos), constipação, visão turva.


    ▪Cuidados especiais: evitar em idosos com risco de quedas ou confusão mental. Evitar dirigir ou operar máquinas devido à sonolência.


    ▪Uso pediátrico: sim, a partir de 12 anos (25 mg a cada 6 a 8 horas).


    Dimenidrinato


    Grau de Recomendação D (Sintomas Vestibulares)


    ▪Apresentações: dimenidrinato, Dramin® (cápsulas de 50 e 100 mg, solução oral de 25 mg/mL).


    ▪Mecanismo de ação: anti-histamínico H1, bloqueia receptores H1 com ação anticolinérgica central. Não há estudos específicos que comprovem sua eficácia exclusivamente na migrânea vestibular. A recomendação de uso é baseada, principalmente, em experiência clínica e utilização em outras condições vestibulares.


    ▪Posologia: 50 a 100 mg a cada 4 a 6 horas (máx. 400 mg/dia).


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade, glaucoma de ângulo estreito, retenção urinária, insuficiência hepática grave.


    ▪Interações: álcool, depressores do SNC (p. ex., benzodiazepínicos, opioides) potencializam sedação; anticolinérgicos (p. ex., atropina) aumentam efeitos adversos anticolinérgicos.


    ▪Riscos/reações adversas: sonolência, confusão, tontura (pode paradoxalmente agravar sintomas vestibulares), boca seca, constipação, visão turva.


    ▪Cuidados especiais: evitar em idosos com risco de confusão ou quedas. Evitar dirigir ou operar máquinas devido à sonolência.


    ▪Uso pediátrico: sim, a partir de 2 anos (1 a 1,5 mg/kg a cada 6 a 8 horas).


    Tratamento Profilático da Enxaqueca CLÁSSICA/Vestibular


    Antidepressivos26-28,30,32,36-38


    Amitriptilina (Tricíclico)


    Grau de Rrecomendação A/B


    ▪Apresentações: cloridrato de amitriptilina, Amytril® (comp. de 25 e 75 mg).


    ▪Mecanismo de ação: inibe a recaptação de serotonina e noradrenalina, modulando vias de dor inibitórias descendentes, com efeito anticolinérgico e antagonismo em receptores H1, contribuindo para sedação e alívio da hiperexcitabilidade neural.


    ▪Posologia: iniciar com 25 mg/noite, com aumentos graduais se necessário. Dose alvo de 25 a 150 mg/noite.


    ▪Contraindicações: hipersensibilidade, uso recente de IMAOs, IAM recente, arritmias, glaucoma, retenção urin


    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    Bloqueador de Canal de Cálcio26,28,30,32


    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    Anticonvulsivantes26,27,30,32,36


    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    Betabloqueadores26,27,30,32,36


    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    

    Antagonista do Receptor de Angiotensina30,36,39


    

    

    

    

    

    

    

    

    

    Fitoterápico30,40-42
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