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Hortons huvudvirk anses vara ett av de
svaraste smirttillstand man kan drabbas
av. Smartattackernas intensitet beskrivs
vara i niva med njurstenssmairta och for-
lossningssmaérta; Hortons huvudvirk har
aven kallats »suicide headache«.
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Hortons huvudvérk ar en s k neurovaskuldr huvudvirk som
tillhor gruppen TAC (trigeminal autonomic cephalalgias) — dvs
priméra huvudvirkssyndrom med unilateral smérta och asso-
cierade autonoma symtom [1]. Till gruppen TAC hér dven kro-
nisk paroxysmal hemikrani och SUNCT (kortvarig, ensidig,
neuralgiliknande huvudvirksattack med konjunktival kirlin-
jektion och tarfléde) [2-4]. Dessa huvudvirksformer ar grup-
perade tillsammans, eftersom man anser att det finns en ge-
mensam bakomliggande patofysiologi omfattande aktivering
av den trigeminoparasympatiska reflexen.

Epidemiologi

Prevalensen for Hortons huvudvirk angavs tidigare till unge-
far 1/1 500, men senare studier visar att denna huvudvérks-
form sannolikt 4r mera vanligt forekommande, med en preva-
lens pa cirka 1/500 [5, 6]; mdjligen dr 4ven detta en oséker siff-
ra. Prevalensen forefaller vara ungefir densamma 6ver hela
virlden.

Hortons huvudvirk ir av oklar anledning vanligare hos mén,
men #ven hir har man sett en forandring under senare ar med
en 6kad forekomst hos kvinnor. Den tidigare kvoten méan:kvin-
nor var 6-8:1, men nuvarande relation ar snarare 2-3:1 [7, 8].
Detta kan mojligen bero pa 6kad medvetenhet och kunskap om
akomman, men man har ocksa spekulerat 6ver om féridndrad
livsstil (rékning, 4ndrade arbetsférhallanden m m) har lett till
okad forekomst hos kvinnor [7, 9].
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Smartan vid ett Horton-anfall dr beldgen runt och bakom ena 6gat;
smaértan stralar ofta ut i tinningen och ned mot dverkiken och tén-
derna. Ett behov av att rora sig dr vanligt under anfallet, och de fles-
ta patienter har svart att ligga ned under huvudvirksattacken.

Debuten sker vanligen mellan 20 och 40 érs alder [7, 9], och
besviren upphor oftast kring 65 éars alder. Dock forekommer
dven sen debut och svara besvér dven i hogre aldrar. Hortons
huvudvérk har séledes inte samma koppling till den fertila pe-
rioden hos kvinnor som t ex migrin. Besviren kan 6verga fran
episodiska till kroniska, likasa férekommer det omvanda.

Tidigare ansag man att arftlighet inte var av betydelse vid
Hortons huvudvirk, men nyare studier visar pa en familjar fore-
komst hos cirka 3-7 procent av fallen [10]. Det 4r nigot vanliga-
re med hereditet bland kvinnor. Det finns inte nagon tydlig &rft-
lighetsgangide beskrivna familjerna, forutom i enstaka familjer
dir man sett en autosomalt dominant arftlighetsgang [11].

Flertalet patienter med Hortons huvudvirk ar rokare [12,
13]. Man har spekulerat 6ver om det finns en speciell »Horton-
personlighet« betriaffande bade personlighetsdrag och utseen-
de [14]. Horton-patienten beskrivs ofta som en man med grova,
farade anletsdrag och med ett s k typ A-beteende. Det finns
dock patienter som avviker ifran denna karakteristiska bild.

|
ESAMMANFATTAT

potalamus och den trigemino-
parasympatiska reflexen, med
vasodilatation, parasympati-
kuspdslag och stérning av
sympatiska nervsystemets

Hortons huvudvark (cluster
headache) ar en neurovasku-
lar huvudvarksform som ka-
rakteriseras av perioder av ho-
pade, ensidiga huvudvarksat-

tacker med mycket hog smart-
intensitet. Vanligtvis forekom-
mer associerade ipsilaterala
autonoma symtom.
Férekomsten &dr sannolikt hog-
re an vi tidigare trott. Studier
visar en prevalens av 1/500.
Tillstandet ar vanligare hos
méan, men 6kad forekomst har
observerats hos kvinnor. Det ar
oklart om det dr en genuin k-
ning eller om symtomen pa
detta traditionellt manliga
smértsyndrom nu uppmark-
sammas dven hos kvinnor.
Den patofysiologiska proces-
sen omfattar aktivering av hy-
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funktion. Detta kan forklara
den tydliga rytmiciteten, den
typiska smartutbredningen
och de autonoma symtomen.
Tidigare har Hortons huvud-
vark ansetts vara mycket svar-
behandlad, men fungerande
behandling finns nu. Akut an-
fallsbehandling omfattar
framst triptaner och syrgas pa
mask. Den vanligaste profy-

laktiska behandlingen &r vera-

pamil, ibland i héga doser.
Tidig diagnos kan mojliggora
effektiv behandling, varmed
onddigt lidande kan undvikas.
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Man kan inte heller utesluta att rékningen till viss del ger det
karakteristiska utseendet (s k smoker’s face). Sambandet mel-
lan ré6kning och Hortons huvudvirk ar inte ként, och besviren
kvarstar vanligtvis 4ven om patienten slutar réka. Man har
dven i en mindre studie sett att icke-rokande patienter med
Hortons huvudvérk i stor utstrickning varit utsatta for indi-
rekt rokning fran fordldrarna under barndomen [15]. Likasa
finns det indikationer pa att de drabbade i en Horton-familj &r,
eller har varit, rokare i storre utstrackning én sina friska slak-
tingar [16].

Klinisk bild

Hortons huvudvirk ar vanligtvis ett cykliskt tillstdnd med pe-
rioder av hopade huvudvirksattacker (s k cluster periods), vil-
ka #r atskilda av besvirsfria intervall (remissioner) pa minst 1
manad. I 10-20 procent av fallen dr sjukdomen kronisk [8].
Detta innebar att attackerna aterkommer under minst 1 ar
utan besvirsfria intervall lingre 4n 1 manad. I ett fatal fall in-
traffar endast en enstaka period under helalivstiden, vilket nu-
mera ricker for diagnosen Hortons huvudvérk [17]. Kriterier
for episodisk och kronisk Hortons huvudvérk ar publicerade i
»The International Classification of Headache Disorders II«
(ICHD-II) [18] (Fakta).

Under huvudvirksperioden upptrader anfallen vanligen 2-4
ganger per dygn. Anfallslingden varierar fran 15 minuter till 3
timmar, i regel 1-2 timmar. Anfallen kommer ofta pA samma
tidpunkt dygn efter dygn, och anfall nattetid ar vanligt. Under
besvirsperioden kan sma méangder alkohol savil som nitrogly-
cerin utlésa anfall, vilket dock inte ar fallet under remission.

Smértan vid ett Horton-anfall dr extremt svar. Smértan ar
beldgen runt och bakom ena 6gat, men strélar ofta ut i tinning-
en och ned mot 6verkiken och tinderna [19]. Smértan upptra-
der i regel alltid pa samma sida period efter period, men sido-
skifte mellan besvérsperioder kan forekomma. En kénsla av
rastloshet i kroppen och ett behov av att rora sig dr vanligt un-
der anfallet, och de flesta har svart att ligga ned under huvud-
varksattacken.

I samband med attackerna ses hos de allra flesta patienterna
(97 procent) kraniella, ipsilaterala, autonoma symtom. De van-
ligaste symtomen ar ipsilateral 6gonrodnad, tarflode, ndstappa
och nissekretion indikerande 6kad parasympatikusaktivitet.
Hos cirka 60 procent av patienterna ses ett partiellt s k Hor-
ners syndrom (mios och ptos), vilket indikerar minskad sym-
patikusaktivitet [20]. Ljuskinslighet och illamaende kan fore-
komma, men ir inte typiskt for Hortons huvudvark.

Rytmiciteten av savil huvudvérksattacker som besvérspe-
rioder dr typisk for Hortons huvudvirk och foljer ofta ett forut-
sdgbart monster for enskilda patienter. Patienterna vet ofta
nar pa dygnet attackerna upptrader och hur langa obehandlade
anfall blir. De brukar 4ven kunna forutsiga nar pa aret besvirs-
perioden/-perioderna kommer att upptriada och vilken dura-
tion perioden kommer att ha.

Patofysiologi

Etiologin vid Hortons huvudvark &r inte klarlagd. Senare ars
forskning har dock kunnat knyta den patofysiologiska proces-
sen till hypotalamus. Dessutom sker en aktivering av den s k
trigeminoparasympatiska reflexen med vasodilatation och pa-
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|
B FAKTA. Diagnoskriterier

Diagnoskriterier (modifierade) for Hortons huvudvark,
enligt ICHD-II (International Classification of Headache
Disorders) [18]

A. Minst 5 attacker som uppfyller B-D

B. Svar eller mycket svar unilateral smarta i trakten av ena 6gat
och/eller tinningen som obehandlad har en duration pa
15—180 minuter

C. Huvudvarken atfsljs av atminstone ett av féljande symtom:
o |psilateral konjunktival kérlinjektion och/eller tarflode
e Ipsilateral tdppthet i ndsan och/eller rinorré
e |psilateralt 6gonlocksddem
e |psilateral svettning i panna och ansikte
e Ipsilateral mios och/eller ptos
e Kansla av rastloshet eller agitation

D. Attackerna forekommer en gang varannan dag upp till 8
ganger/dygn

E. Inte beroende pa annan orsak/sjukdom

rasympatikuspéaslag samt en stérning av det sympatiska nerv-
systemets funktion. Detta kan ge en forklaring till den tydliga
rytmiciteten, den typiska smartutbredningen och de autono-
ma symtomen.

Den rytmicitet med vilken bade huvudvirksattacker och be-
sviarsperioder upptrader tyder pa att hypotalamus och den bio-
logiska klockan - nucleus suprachiasmaticus - r involverade i
patofysiologin vid Hortons huvudvirk. Nucleus suprachiasma-
ticus fungerar som en pacemaker och genererar olika endoge-
narytmer i kroppen, t ex somn-vakenhets- och hunger-matt-
nadscyklerna. Hypotalamus reglerar ocksa frisittningen av en
rad olika hormoner. Ett flertal studier har visat fordndringar i
frisdttningen av dels melatonin, den viktigaste markoren for
cirkadiska rytmer (i nucleus suprachiasmaticus), dels andra
hypotalamusreglerade hormoner som prolaktin, kortison och
GH (growth hormone), indikerande en hypotalamisk stérning
i saval aktiv period som remission [21-23].

De forsta direkta bevisen for en involvering av hypotalamus
kom da man med positronemissionstomografi (PET) kunde
visa en aktivering av ett omrade i den bakre, nedre delen av hy-
potalamus under nitroglycerininducerade savil som spontana
huvudvéirksattacker [24, 25]. En sddan aktivering har inte kun-
nat pavisas vid migranattacker eller experimentellt framkallad
smirta i omradet motsvarande smértutbredningen fér Hor-
ton-attacker. Ddremot har snarlik aktivering iakttagits vid lik-
nande sjukdomstillstaind som SUNCT och hemicrania conti-
nua [26]. Morfometriska studier med magnetkamera har vid
Hortons huvudvirk visat en volymokning av gra substans i hy-
potalamus, motsvarande det omrade som aktiveras i samband
med attacker [27]. Vad som orsakar denna fériandring ar &nnu
helt oként.

Den trigeminoparasympatiska reflexen ar sannolikt av stor
betydelse for den patofysiologiska mekanismen vid Hortons
huvudviérk. Den afferenta delen av reflexen utgors av nervus
trigeminus, som efter omkoppling i hjirnstammen aktiverar
efferenta, parasympatiska fibrer, vilka forsorjer kortlar och
blodkirl i 6vre delen av ansiktet. En aktivering av reflexen kan
séledes resultera i tarfléde, nissekretion, néstdppa, 6gonrod-
nad och ansiktsflush.

Reflexaktiveringen resulterar sannolikt 4&venien vidgning av
delar av arteria carotis interna. Detta kan underhalla smartan,
men ocksa bidra till komprimering av sympatiska nervplexa
runt kirlet, med lokal sympatikusskada och det typiska partiel-
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la Horners syndrom som f6ljd [28]. Forutom lokala autonoma
symtom ses under huvudvirksattackerna en paverkan péa
hjartrytm och blodtryck, vilket indikerar en generell autonom
dysfunktion [29]. Huruvida detta har etiologisk betydelse eller
ar ett sekundért fenomen till smértan dr oklart. Paverkan pa
autonomt styrda metabola funktioner i savil aktiv period som
remission stodjer misstanken om en primér, generell autonom
stérning [30].

Kraniella intra- och extracerebrala blodkérl utgaende fran
arteria carotis ar i huvudsak sensoriskt innerverade via nervus
trigeminus. Experimentell eller kirurgisk dragning i intrakra-
niella delar avarteria carotis interna leder till sméirtaioch runt
samma sidas 6ga. I ssmband med Horton-attacker ses vidgning
av storre intrakraniella kiirl sdsom arteria ophthalmica och ar-
teria cerebri media [31, 32], vilket kan tala for att vasodilatatio-
nen som sadan dr av betydelse for smértan.

Detta antagande styrks av att nitroglycerin, som ar en potent
vasodilaterare, kan provocera fram en typisk Horton-attack
under pagaende Horton-period [33].

Sensitisering av sméirtreceptorer i kérlviggarna via aktive-
ring av det trigeminovaskulira systemet bidrar sannolikt ocksa
till smértan. Vasodilatation ses dock dven vid experimentellt
inducerad smaérta. Detta indikerar att vasodilatationen vid
Horton-attackerna ar sekundar till smértan och aktiveringen
av den trigeminoparasympatiska reflexen och inte tvartom
[34, 35].

Det ér fortfarande oklart hur smértan uppkommer primaért,
men sannolikt bidrar 6kad sensitivitet av smirtreceptorer pa
hjarnstamsniva och sénkta smirttrosklar till smértupplevelsen.

Differentialdiagnostik

Diagnosen vid Hortons huvudvirk stills enbart pa grundval av
anamnestiska uppgifter, och det dr darfor inte ovanligt att pati-
enter med klassisk symtombild har tréffat ett flertal tandlika-
re och likare under flera ars tid utan att ha fatt korrekt diagnos
ochbehandling [36]. Typisk episodisk Hortons huvudvirk med
perioder av likartade kortvariga, ensidiga smirtattacker med
autonoma symtom och rastléshet bor inte valla diagnostiska
svarigheter. Om patienten dock endast har haft en enstaka pe-
riod, eller vid kortvariga alternativt langdragna anfall eller i de
ovanliga fall dar autonoma symtom saknas, kan diagnosen vara
svarare.

De framsta differentialdiagnostiska alternativen &r andra
huvudvérksformer inom gruppen TAC. Vid paroxysmal hemi-
krani, som framfor allt drabbar kvinnor, dr dock huvudvirksat-
tackerna kortare (2-20 minuter) dn vid Hortons huvudvirk
och aterkommer oftare (5-40 ganger/dag). Behandling med
indometacin skall ha en prompt effekt vid paroxysmal hemi-
krani, vilket kan anvindas i diagnostiskt syfte [2, 3]. Vid det
ovanligas Kk SUNCT-syndromet ar de ensidiga sméartattackerna
annu kortare (5-20 sekunder) och mera frekventa [4]. Aven
migrananfall kan atféljas av autonoma symtom, och migrin
med korta, tdta anfall och autonoma symtom kan misstolkas
som Hortons huvudvérk. Férekomst av motorisk oro och rast-
loshet dri detta fall en viktig anamnestisk uppgift, som bor fora
tankarna till Hortons huvudvérk.

Andra differentialdiagnostiska alternativ ar akut glaukom
(ensidig 6gonsmaérta och 6gonrodnad), halskarlsdissektion
(ensidig smérta och Horners syndrom) och smaérttillstind med
smirtutbredning liknande den vid Hortons huvudvirk, t ex
trigeminusneuralgi, tanddkommor och akut sinuit.

Behandling

Hortons huvudvirk har ansetts vara en svarbehandlad akom-
ma, men idag finns ett flertal behandlingsalternativ [37]. De
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flesta fall som krédver mer &n enklare anfallsbehandling bor
handlédggas av specialist med specifika kunskaper om denna
akomma.

Akut anfallsbehandling. Sedan triptanerna introducerades i
borjan av1990-talet finns en effektiv akutbehandling att erbju-
da flertalet patienter. Ungefir 70-80 procent svarar pa denna
behandling, som bor ges som sumatriptan 6 mg i subkutan in-
jektion for snabb effekt [38]. Ett flertal nyare triptaner och
andraberedningsformer kan ocksa provas, t ex suma- eller zol-
mitriptan nésspray. Aven triptaner i tablettform kan anvindas,
men med tanke pa att anfallen kan vara korta men mycket sva-
ra ar det av virde att ge behandling med snabb effekt.

Syrgas pa mask dr en ofta virdefull behandlingsform vid aku-
taanfall [39]. Man ger omkring 7 liter/minut under cirka 15 mi-
nuters tid, men hégre floden kan beho6vas i enskilda fall. Om-
kring 70 procent av patienterna svarar bra pa denna behand-
ling. For vissa har syrgasbehandlingen prompt effekt, medan
andra menar att den »kapar udden« av den svara smértan och
gor den mera uthirdlig. Syrgas pa mask kan anvindas som
akutbehandling enbart eller som komplement till triptanbe-
handling, i synnerhet om patienten har manga anfall per dygn
och triptankonsumtionen dérmed riskerar att bli alltfor hog.
Syrgas kan dven forskrivas for egenbehandling i hemmet. Sam-
ma instruktioner och foreskrifter géiller for dessa patienter
som for andra patienter med syrgasbehandling i hemmet.

Ergotaminpreparat anviandes forr i stor utstrdckning vid
Hortons huvudvirk men har forlorat allt mer i popularitet,
eftersom triptaner ofta har béttre effekt. Dessutom interagerar
ergotaminpreparat med triptaner, varfor dessa medel inte bor
kombineras. Det finns dock ett fatal patienter som har kvar me-
dicinering med ergotaminpreparat, vilka kan ges bade som
profylaktisk behandling och som anfallsbehandling.

Profylaktisk behandling. Kalciumantagonisten verapamil
anvinds idag i allt storre utstrickning som profylaktisk be-
handling av Hortons huvudvirk, bade for episodiska och for
kroniska besvar. Mekanismen ar inte helt kdnd, och avsevarda
dygnsdoser kan behévas, 240-720 mg/dag. Man borjar med en
lagre dos som sprids 6ver dygnet. Dosen kan ocksa med fordel
spridas sa att extra verapamil tas fére forvintade anfall, dvs
6kad dos pa kvillen vid nattliga anfall osv. Omkring 70 procent
av patienter med Hortons huvudvérk har god profylaktisk ef-
fekt av verapamil, med en forbattring pa mer dn 75 procent
[40]. Dock kan man saledes behova g& upp till mycket héga do-
ser, som dessa patienter ofta tolererar forvanansvart vil.

Man kan ibland 6verviga att ge steroider for att forsoka héva
en pagaende period, t ex prednisolon i dosering 40-60 mg/
dygn under cirka 3 dagar, for att diarefter trappa ut behandling-
en med cirka 10-20 mg/vecka. Intravends behandling med me-
tylprednisolon i dosering 500-1 000 mg/dag under 2-3 dagar
foljd av peroral prednisolonbehandling i minskande dos kan
Overvigas i svara fall.

Pizotifen kan provas, men effekten dr ofta otillriacklig. Likasa
kan antiepileptika som valproat eller topiramat 6vervégas i vis-
safall. Litium kan 6vervigas vid kroniska besvir. Doseringen dr
individuell, och man bor efterstriva en serumkoncentration pa
0,5-0,8 mmol/l. Metysergid ar ett licenspreparat; 3-6 mg/dag
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har ofta god effekt och kan prévas vid terapiresistenta, kronis-
ka fall. Preparatet har dock allvarliga biverkningar och b6r en-
dast anvindas i for 6vrigt terapiresistenta fall. Behandling med
hyperbar syrgas har i vissa fall visat sig kunna ge effekt [41].

Man har, som ovan ndmnts, funnit 6kad aktivering i hypota-

lamus pa den ipsilaterala sidan i samband med Horton-attack-
erna. Detta har féranlett att man vid svara former av kronisk
Hortons huvudvirk har gjort forsok med elektrostimulering av
hypotalamus (s k DBS, deep brain stimulation) [42]. Hittills
finns begrinsad erfarenhet av denna behandlingsform, dven
om den har provats vid nagra centra i virlden. Behandlingen
torde dock kunna vara av virde och mycket effektiv vid refrak-
tara, kroniska fall.

W Potentiella bindningar eller jdvsforhallanden: Inga uppgivna.
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