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Artigo

A migrânea é uma doença caracterizada pela presença de cefaleia, 
sintomas gastrointestinais, disfunções autonômicas e, em alguns 
casos, aura.1 Afeta aproximadamente 15% da população brasilei-
ra2 , pode ser bastante incapacitante3 e tem sido estimada como a 
condição neurológica com maior custo, em torno de 27 bilhões de 
dólares por ano.4

Clinicamente é dividida nas formas episódica e crônica. A migrânea 
crônica é definida como presença de, no mínimo, 15 dias de cefaleia/
mês, por período maior que três meses, sendo necessário que em prazo 
maior ou igual a oito dias do mês haja crises típicas de migrânea.1 É a 
forma mais incapacitante,5 ocorre em torno de 2% da população em 
geral e é de 2,5 a 6,5 vezes mais comum em mulheres.6 Estima -se que 
a cada ano 3% dos migranosos progridem da forma episódica para a 
crônica.7 Dentre os riscos modificáveis para a cronificação estão o 
uso de analgésicos, a obesidade e o número de dias de dor por mês8 . 
Indivíduos com períodos maiores que quatro dias de cefaleia/mês estão 
em risco exponencial para a cronificação.9

O topiramato (100 mg/dia) é uma droga anticonvulsivante com nível 
A de evidência no tratamento profilático da migrânea episódica11 e 
crônica, com ou sem uso excessivo de analgésicos.12 Seus efeitos co-
laterais mais comuns são parestesias, náuseas, tontura e distúrbio de 
atenção, contudo na maioria das vezes são transitórios e razoavelmente 
bem tolerados.13 

Em resumo, o topiramato é eficaz na redução do número mensal de 
dias de cefaleia, tanto na migrânea episódica como na crônica; sua 
eficácia independe da presença do uso abusivo de analgésicos.
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• 1 - Mecanismo de ação

O topiramato atua na prevenção de episódios de 
migrânea ao inibir os canais de sódio, aumen-
tando o influxo de cloro induzido pelo ácido 

gama-aminobutírico, e por seus efeitos inibitó-
rios sobre os receptores de glutamato e sobre os 
canais de cálcio voltagem-dependentes.1,2

• 2 - Eficácia demonstrada em estudo ran-
domizado, duplo-cego e controlado

Em um estudo randomizado com 487 pacientes, o 
topiramato promoveu redução do número de crises 
mensais de migrânea nas doses de 100 mg/dia (de 
5,4 ± 2,2 para 3,3 ± 2,9; p < 0,001) e 200 mg/dia (de 
5,6 ± 2,6 para 3,3 ± 2,9; p < 0,001). Uma proporção 
maior de pacientes dos grupos “topiramato 100 mg” 
(54,0%) e “200 mg” (52,3%) apresentam redução 
≥ 50% das crises de migrânea em comparação ao 
grupo “placebo” (22,6%; p < 0,001).3

• 3 - Eficácia na migrânea crônica

Um estudo multicêntrico, randomizado e contro-
lado, com duração de 16 semanas, incluiu 306 
pacientes com 15 ou mais episódios de cefaleia 
por mês (pelo menos metade com características 
de migrânea). O topiramato promoveu reduções 
significativas dos números de dias e de crises de 
migrânea (p ≤ 0,01) em comparação ao placebo.4

• 4 - Melhora da qualidade de vida e do
funcionamento

Uma análise conjunta de três estudos rando-
mizados e controlados, com um total de 734 
pacientes e seguimento de seis meses, mostrou 
que o topiramato melhora significativamente a 
funcionalidade e a qualidade de vida (confor-
me demonstrado por melhora do Questionário 
Específico de Migrânea – MSQ – em seus três 
domínios – restrição, prevenção e emocional).5

• 5 - Eficácia em pacientes com migrânea
crônica e abuso de medicamentos

Uma análise de subgrupo de pacientes com abu-
so de medicamentos para alívio da dor mostrou 
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que o topiramato se associa à redução de 3,5 ± 
7,1 do número de dias por mês com crises em 
relação ao basal, em comparação ao aumento 
de 0,8 ± 4,8 dias com o placebo (p = 0,03).6 
Um estudo norte-americano também mostrou 
redução dos dias com crises com o topiramato, 
em comparação ao placebo, em pacientes com 
abuso de medicamentos (p = 0,037).7

•	 6 - Eficácia na redução da frequência de 
crises

Uma metanálise de 17 estudos prospectivos e 
controlados (total de 1.737 pacientes) mostrou 
que o topiramato promove redução considerável 
da frequência de crises de migrânea e se asso-
cia ao dobro do número de respondedores em 
comparação ao placebo (Risco relativo: 2,02; 
intervalo de confiança: 1,57 – 2,60; número 
necessário tratar: 4).8

•	 7 - Menor necessidade de atendimentos 
de urgência e hospitalização

Um estudo de prática clínica “mundo real”, com 
2.645 pacientes, mostrou que o uso do topirama-
to se associou à redução de 46% da necessidade 
de atendimento de urgência, à diminuição de 
39% de realização de exames de imagem e a 
33% menos internações hospitalares.9

•	 8 - Recomendado pelas diretrizes

O topiramato é recomendado pelas diretrizes de 
prevenção de episódios de migrânea da Ameri-
can Academy of Neurology como nível A, sendo 
considerado um fármaco que possui evidências 
fortes de sua eficácia.10

•	 9 - Fácil titulação da dose

O tratamento profilático da migrânea deve ser 
iniciado com 25 mg, em dose noturna, durante 
uma semana. Após, deve-se aumentar a dose 

em 25 mg/dia, uma vez por semana, até obter o 
resultado clínico desejado. A administração deve 
ser feita em duas doses diárias. Alguns pacientes 
já obtêm resultado com dose diária total de 50 
mg/dia (25 mg, a cada 12 horas), e a dose máxi-
ma é de 200 mg/dia (100 mg a cada 12 horas).11

•	 10 – Segurança

O topiramato é estudado há mais de duas 
décadas, inclusive com vigilância pós-comer-
cialização, sendo bem estabelecido seu perfil 
de segurança e tolerabilidade.1 Eventos adversos, 
quando ocorrem, são geralmente de intensidades 
leve/moderada e dose-dependentes. Os resulta-
dos indesejados são mais frequentes durante a 
fase de titulação do fármaco e, se não ocorrem 
nas primeiras seis semanas de uso, pouco pro-
vavelmente ocorrerão após.1

•	 Migrânea

A migrânea é a terceira doença mais comum 
em todo o mundo, sendo a principal causa de 
incapacidade em pessoas com menos de 50 anos 
de idade e representa um importante problema 
de saúde pública, com custos diretos e indire-
tos.1,12 Os objetivos do tratamento profilático da 
migrânea são a redução da frequência das crises 
e as diminuições da duração e da intensidade 
delas. Outros benefícios incluem a melhora do 
funcionamento e a diminuição da incapacidade.1

•	 Topiramato

O topiramato é um fármaco anticonvulsivante 
que age na prevenção de episódios de migrâ-
nea1,2, sendo recomendado pelas diretrizes atuais 
como nível A, com fortes evidências para seu 
uso.10 Diversos estudos clínicos randomizados 
e metanálise demonstraram que o topiramato se 
associa à redução do número de episódios de 
migrânea, assim como às diminuições da inten-
sidade e da duração das crises em adultos,1,3,8 
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sendo também eficaz na migrânea crônica.4 
O topiramato ainda reduz a incapacidade e 
melhora a qualidade de vida, diminuindo a 
necessidade de procura por atendimento de 
urgência por causa da dor.5,9
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