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m
étéo (53 %

)

jeûne (57 %
) stress (80 %

)

facteurs horm
onaux (65 %

)

Crise de m
igraine

M
IGRAINE: seuil et facteurs environnem

entaux

lum
ière vive (38 %

)

(Kelm
an Cephalalgia 2007. N=1207 patients)

Seuil m
igraineux

oestrogénes

accum
. stress &

 fatigue

excès de caféine

vie sédentaire

Facteurs aggravants
Facteurs déclenchants

trouble du som
m

eil (50 %
)

alcool (38 %
)

Stim
uli

ém
otionnels

Stim
uli

sensoriels
Déséquilibre 
énergétique

Horm
ones 

fém
inines

Facteurs influençant les crises
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Intercritique
État intercritique

Physiopathologie de la crise de m
igraine 

Aura
(20%

)

épuisem
ent

í
concentration

euphorie
nausées
...

Postdrom
es

Headache

m
odérée

à
sévère

légère

fringale chocolat
fatigue
baillem

ents
tr. de l’hum

eur,
hyperactivité,
douleurs nucales
…Prodrom

es
(30-40%

)

Pré-céphalée
Céphalée

Post-céphalée
+ sym

ptôm
es associés

(sensoriphobie, troubles digestifs..)

légère

Hypothalam
ic

activation

(Denuelle et al. 2007;M
aniyar et al. 2014; Schulte & M

ay 2016))

PET
fM

RI

Cortical spreading 
depression

(Leao 1945, Hadjikani et al 2001) fM
RI

(W
eiller et al 1995)

Upper brain stem
activation.

Trigem
inovascular system
activation

(Goadsby & Edvinsson 1993)
 

CGRP
CGRP

PET
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N=77 sujets sains 
12 heures en hypoxie norm

obare ((F
i O

2 =12,6%
)

•
céphalées après 6h: 81%

 (27%
 m

igraineuses)
•

céphalées après 12h: 71%
 (43%

 m
igraineuses)

Sujets sains

Céphalée

M
igraine

Aura

M
igraineux
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Phosphorylation potential ( 31P M
RS)
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Potentiel de phosphorylation m
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 Schoenen Headache 2013. Letter to the Editor 
ANOM

ALIES DU M
ÉTABOLISM

E CÉRÉBRAL: biochim
ie

Potentiel de 
phosphorylation 

potential:
ATP    

 ADP + Pi

M
w

oA: 
m

igraine sans aura
M

w
A:

m
igraine avec aura

(W
elch et al. 1989; Barbiroli et al. 1990, 1992; M

ontagna et al. 1994, 1995; Reyngoudt et al. 2011)



Polym
orphism

es com
m

uns de l’ADNm
ito non-codant 

associés à la M
IGRAINE SANS AURA &

 aux VOM
ISSEM

ENTS CYCLIQUES chez les enfants
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(Zaki et al. Cephalalgia 2009)

ANOM
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GÈNES M
IGRAINEUX 

(n=181 associations génom
iques)

Sensibilté aux
horm

ones

50%

40%

Crises 
non liées aux règles

Crises aux règles (au m
oins 2x/3)

m
ais aussi à d’autres m

om
ents

Crises uniquem
ent 

aux règles
 (au m

oins 2x/3)

M
igraine m

enstruelle  ((ICHD-3 A1.1.2) M
igraine 

m
enstruelle

pure 
(ICHD-3 A1.1.1)

10%

Réserve d’énergie
dim

inuée

d’énergie (ATP) 

de 20%

m
itochondrie↓

Cerveau
hyperréactif

-3 -2 -1 0 1 2 3

1er
2nd

3èm
e

4èm
e

5èm
e bloc

de 100 réponses

Volontaires sains(n=16)

M
igraine sans aura (n=27)

M
igraine avec ura (n=9)

Amplitude change of N1-P1 (µV)

Potentiel évoqué visuel

Schoenen et al., 1995) 

Inflam
m

ation
facilitée

CGRP
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Déséquilibre m
étabolique cérébral

ou/et «
dépression corticale envahissante

»

La “m
étaphore

de l’autom
obile”

Activation
du systèm

e
trigém

ino-vasculaire

GENES 

Cerveau hyperactif
= GROS M

OTEUR

Gènes A,B,C
Gènes X,Y,Z

Dépression corticale
envahissante

(aura)

(Schoenen 1986)

Neurones
chém

osensibles
(tronc cérébral)

ANOM
ALIES DU M

ÉTABOLISM
E CÉRÉBRAL: rôle dans l’étiopathogénie m

igraineuse

Préventifs 
«

classiques»:
bèta-bloquants,
anticonvulsivants,
anti-Ca

++,-5-HT
psychotropes,
neurom

odulation..

Traitem
ents

«
m

étaboliques»
nutraceutiques 
(B2,B9,Q10..)
diètes…

⇩ du m
étabolism

e énergétique
= PETIT 

RÉSERVOIR DE CARBURANT
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(Lisicki, Davidow
, Schoenen. Front N

eurol 2022)

LES M
ODALITÉS THÉRAPEUTIQUES

Traitem
ents m

étaboliques de la m
igraine 

LES SUBSTRATS

LES ACTIVATEURS



19
15

8

56%
59%

41%

0 10 20 30 40 50 60 70A
ttack frequency

M
igraine days

M
igraine index

Proportion (%) of 50% responders

Placebo
Riboflavin

Riboflavin (400m
g/d) in m

igraine prophylaxis

N
N

T: 2.8
N

N
T: 2.3

N
N

T: 3.1

(Schoenen et al. N
eurology 1998)

n=26n=28

- Riboflavine (B2) 400m
g/jour (GRADE C)

- Acide folique (B9) 2m
g/jour (M

igraine
  avec aura)

- Coenzym
e Q

10 300m
g/jour (GRADE C)

- Diète cétogène 3 m
ois (GRADE C)

 

Traitem
ents préventifs m

étaboliques



Riboflavin (B2)
Adults

Schoenen et al.,
1994

1
Open label, uncontrolled
400m

g/d
49 M

O 
(23 +ASA 75m

g/d)
¯

attack frequency (-5.8 days/m
onth)

Schoenen et al., 
1998

2
RCT

double-blind, parallel, 3 
m

onths, 
400m

g/d vs placebo

52 M
O, 3 M

A 
≥50%

 responders m
igraine days:

59%
 B2

15%
 placebo

Sandor et al.,
2000

3
Open label, com

parative, 4 m
onths,

400m
g/d vs bisoprolol 10m

g/d or 
m

etoprolol 200m
g/d

26 M
O 

(15 B2; 11 beta-blockers)
No difference betw

een groups:
≥50%

 responders attack frequency:
53%

 B2
55%

 beta-blocker
Boehnke et al., 2004

4
Open-label, 6 m

onths
400m

g/ day
17 M

O, 6 M
A

¯
m

igraine days &
 abortive drug intake

Di Lorenzo et al., 
2009

5
Open-label, 4 m

onths,
400m

g/d 
64 M

O (>M
A)

(subanalyzed according to 
m

tDNA haplotypes)

¯
attack frequency

-1.9/m
onth globally

-2.18/m
onth if m

tDNA haplotypes non-H
-1.49/m

onth if m
tDNA haplotype H

Nam
biar et al.,

2011
6

Open-label, random
ized, 

com
parative, 3 m

onths,
100m

g/d vs propranolol 

100 M
O

¯
attack frequency (-1.2 days/m

onth)
No difference betw

een groups
Side effects B2 < propranolol

Rahim
delet al., 2015

7RCT
single-blind, com

parative, 3 
m

onths, 
400m

g/d vs sodium
 valproate 

500m
g/day

90 M
O

B2 = valproate in ¯
attack frequency, duration &

 intensity
Side effects: B2 < valproate

Riboflavine (B2) : adultes

(Schoenen &
 Lisicki 2025)

LES M
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Avantages de la B2

(pyridoxal phosphate)

•
la dose: 10m

g/kg, m
ax 400m

g (voir m
itochondriopathies)

•
l’absorption intestinale: saturation des transporteurs à 
50m

g per os, 
ü

m
ais absorption par vagues augm

entée par les 
atropiniques et 

ü
com

pétition avec calcium
 &

 m
agnésium

•
le m

om
ent d’adm

inistration: pendant le petit déjeuner

•
la qualité et la disponibilité du produit

•
l’effet nocebo?

•
la génétique ?

Problèm
es de la B2 en pratique clinique

LES M
ODALITÉS THÉRAPEUTIQUES: les activateurs m

étaboliques



Génom
e m

itochondrial et réponse à la B2
(Di Lorenzo …

 Schoenen. Neurology 2009)
Haplogroups dans les portions non-codantes

de l’ADN m
ito pouvant influencer la perform

ance OXPHOS

Etude pharm
acogénétique chez 64 m

igraineux 
traités par riboflavine 400m

g/j

P < 0.01

40 répondeurs 50%

67.5%
Non-H

24 non-répondeurs

66.7%
H

Perform
ance OXPHOS inférieure

Carte de prévalence des haplogroupes H 

LES M
ODALITÉS THÉRAPEUTIQUES: les activateurs m

étaboliques



Acide folique (B9) et m
igraine avec aura

(Schoenen &
 Lisicki 2025)

Vitam
in B com

binations
Lea et al., 
2009

17
RCT double-blind, 6 m

onths, B9 
2m

g, B6 25m
g, B12 400µg vs 

placebo

52 M
A

¯
attack frequency, severity &

 disability

M
enon et al. 2012

18
RCT double-blind, 6 m

onths, 
B9 2m

g, B6 25m
g, B12 400µg vs 

placebo

206 fem
ale M

A
im

provem
ent vs placebo 

¯
blood hom

ocysteine (varying w
ith M

THFR &
 M

TRR 
polym

orphism
s)

M
enon et al. 2016

19
RCT double-blind, 6 m

onths, 
B9 1m

g, B6 25m
g, B12 400µg vs 

placebo

300 fem
ale M

A
No significant difference betw

een the 2 groups

Sadeghvand
et 

al.2023
20

RCT double-blind, 6 m
onths,

Low
-dose com

plex of 
B1,B2,B3,B5,B6,B7,B9,B12
vs placebo

90 M
O (>M

A), children, 
high frequency 
(m

ean: 14-15 days/m
th)

(45 B com
plex, 

45 placebo)

¯
headache frequency:

-3 days/m
th

B com
plex

-1 day/m
th

placebo
¯

blood hom
ocysteine

LES M
ODALITÉS THÉRAPEUTIQUES: les activateurs m

étaboliques
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Le Co-enzym
e Q

10 (300m
g/j) dans la prophylaxie m

igraineuse                      

(Lisicki &
 Schoenen. Exp Rev N

eurother 2020)

LES M
ODALITÉS THÉRAPEUTIQUES: les activateurs m

étaboliques

Authors
Trial Protocol

Participants
Outcom

e

Coenzym
e Q10 (CoQ10)

Rozen
et 

al., 2002
O

pen-label, 3 
m

onths, 150 m
g/ 

day

32 M
¯

attack frequency 

Sandor et 
al., 2005

RCT, double-blind, 
3 m

onths, 3 x 
100m

g/ day vs 
placebo

42 M
O

¯
attack frequency, headache days 

&
 days-w

ith-nausea

Hershey et 
al., 2007

O
pen-label, 3 

m
onths, 1-3m

g/ kg/ 
day

252 paediatric / 
adolescent M

O
 

w
ith frequent 

headaches &
 low

 
CoQ

10 blood 
levels

¯
attack frequency &

disability

Slater et 
al., 2011

RCT
double-blind, 

2x112 days, 
crossover, 100m

g/ 
day vs placebo

120 paediatric/ 
adolescent M

O
 

w
ih frequent 

headaches

No signif. difference betw
een Q

10 
and placebo after 32 w

eeks, (but 
signif. ¯

from
 baseline for Q

10 at 
w

eek 4)

Shoeibiet 
al., 2017

O
pen-label, parallel, 

add-on, 100m
g/ day

73 M
O, 3 M

A
¯

attack frequency &
 severity

Dahriet al., 
2017

RCT
double-blind, 3 

m
onths, 400m

g/ 
day vs placebo

38 M
O, 7 M

A
¯

m
igraine attack frequency, 

severity &
 duration

¯
blood CGRP &

 TNF-α



Om
ega-3

Pradalier et al., 2001
RCT double-blind, 4 m

onths,
Om

ega 3 6g/day
vs placebo

M
O &

 M
A

100 Om
ega 3

96 placebo
EPA/DHA: 1080/720

No difference in ¯
m

igraine days last m
onth

50%
 responders: 74%

 Om
ega 3 vs 55%

 placebo

Tseng et al., 2024
Netw

ork m
eta-analysis of 5 

trials (com
pared to classical 

preventives)

Total num
ber of patients: 

334.
EPA/DHA: betw

een 
180/120m

g and 1200/720m
g

3 negative trials 
2 positive trials

W
ang et al., 2024

RCT
double-blind, 3 m

onths,
EPA 1.8g/day (fish oil)
vs placebo (soybean oil)

70 M
O (+M

A)
(35 EPA, 35 plac.)

¯
m

igraine days/m
onth (EPA: -4.4; plac.: -0.6)

¯
M

IDAS 

L-Carnitine
Hagen et al. 2015

RCT
triple-blind, 3 m

onths 
cross-over, acetyl-L-carnitine 
3g/day vs placebo

49 M
O, 8 M

A, 15 M
O+M

A
No sign. difference w

ith placebo

Com
binations

Tarighat-Esfanjaniet 
al. 2012

Open-label, com
parative, 

parallel groups, 3 m
onths, L-

carnitine 500m
g/day

or M
g oxide 500m

g/day 
or both as add-on
to routine preventives

133 M
O 

(33 M
g, 35 carnit, 30 

M
g+carnit, 35 none)

¯
m

igraine attacks &
 days in all groups, but m

ore so for 
M

g oxide

EPA: eicosapentanaenoic acid; DHA: docosahexaenoic acid; 

Autres nutraceutiques

(Schoenen &
 Lisicki 2025)



CÉTOGÉNÈSE
CÉTOLYSE

(m
onocarboxylate transporters)

Ketone boosters:
•ketogenic diet
•β-hydroxybutyrate 
•triheptanoin (not tolerated n=8/10 pat.)(Schoenen.on file)

LES M
ODALITÉS THÉRAPEUTIQUES: les substrats énergétiques



RÉGIM
E CÉTOGÈNE pour la prophylaxie

m
igraineuse

6,4

1,9

0,0
2,0
4,0
6,0
8,0

10,0

Before
After

N/month Attack frequency

50,6

17,0

0,0
20,0
40,0
60,0
80,0

100,0

Before
After

Hours

Attack duration

P=0.021
P=0.004

Étude de preuve
de concept chez 2 jum

elles, puischez 
45 patients s souffrantde fréquentesm

igraines.
Déjà après 1 m

oisde diète
cétogène, dim

inution 
significative de fréquence

et d’intensité
des crises,

et norm
alization de l’habituation

du PEV.

(D
i Lorenzo et al. Funct N

eurol 2013, JH
P

 2015)

(Di Lorenzo et al. Eur J Neurol 2015)

n=96 m
igraineuses obèses

2 groupes parallèles:
1) 1 m

ois de de DC, puis 5 m
ois

     de régim
e hypocalorique (n=45)

2) 6 m
ois de régim

e hypocalorique (n=51)

DC
RH

RH

RHRH
DC

DC

DC

ê
 fréquence des crises

pendant le m
ois de

diète cétogène

ê
 prise d’anti-m

igraineux
pendant le m

ois de
diète cétogène 
et de l’IM

C sur l’ensem
ble

des 6 m
ois

LES M
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Ketogenic diets-system
atic review

 1928-2019
Cam

inha et al., 2021
48

10 studies: RCT (2); case control studies (2); 
cohort study (1); case reports (5)
Follow

-up: 1-36 m
onths

Diets: KD, VLCKD, VLCD, LGID, m
odified Atkins

567 individuals (86%
 fem

ales)
M

O
 (>M

A)
¯

m
igraine frequency/duration/severity in 96%

 (n=544)
¯

BM
I in 13%

 (n=71)
Adverse effects: GI disturbances, m

uscle cram
ps, fatigue or not reported.

GRADE evidence: very low
 to m

oderate (1 RCT)

Ketogenic diets-recent studies
Bongiovanni et al., 2021

49
O

pen-label, prospective, 3 m
onths: norm

o-
caloric KD/LCKD/VLCKD depending on BM

I
23 refractory CM

¯
hours/day w

ith m
igraine

¯
m

onthly m
igraine days 

¯
headache intensity

Haslam
 et al., 2021

50
Random

ised, controlled, cross-over, 3 
m

onths (4-w
eek intervention separated by 4 

w
eek-w

ashout):3:1 KD vs “anti-headache” 
dietary pattern

16 M
O

 (low
 frequency)

N
o difference betw

een interventions in m
igraine frequency, duration or severity.

Valente et al., 2022
51

Retrospective, 3 m
onths: 2:1 KD

23 (15 M
O

, 8 M
A, 10 CM

)
Individualised KD 

≥50%
 responders headache days: 65.2%

Efficacy not related to w
eight loss

Lovati et al., 2022
52

O
pen-label, prospective, 2 m

onths: 2:1 KD or 
LGID

53 refractory CM
.

Study 1: 13 KD, 8 LGID
Study 2: 26 KD, 6 LGID

Study 1: headache frequency: KD -6.8 d/m
; LGID -1.4 d/m

 (effect proportional to 
ketonuria)
Study 2: ≥50%

 responders: 57.7%
 KD, 16.6%

 LGID
Tereshko et al., 2023a

53
O

pen-label, prospective, 3 m
onths: 2.1 KD if 

BM
I<24.9 or LGID if BM

I 25-29.9 or VLCKD if 
BM

I >25

76 M
O

 (45 CM
, 31 HFEM

)
¯

attack frequency, duration and disability after all 3 diets.
¯

fatigue

Tereshko et al., 2023b
54

Retrospective, 3 m
onths: 2:1 KG if BM

I<25 or 
LGID if BM

I≥25
60 M

O
 (33 CM

, 27 HFEM
)

39 LGID
21 2:1 KD

¯
attack frequency, duration and disability in all groups

≥50%
 responders m

igraine days: 67%
 after LGID or KD.

Di Lorenzo et al.,
2019

55
RCT double-blind, cross-over, 1 m

onth, Very 
low

-calorie ketogenic (VLCKD) vs very low
-

calorie non ketogenic diet (VLCnKD)

35 overw
eight M

O
¯

m
onthly attacks and m

igraine days
≥50%

 responders: 74.3%
 VLCKD, 8.6%

 VLCnKD 

Di Lorenzo et al., 2016
56

O
pen-label, 1 m

onth, uncontrolled, KD (30g 
carbs/ day)

18 M
O

, 4 M
A

¯
attack frequency &

 duration

Di Lorenzo et al., 2014
57

Proof of concept, blinded, 1 m
onth, very low

-
calorie KD (30g carbs &

 15 lipids / day) vs 
norm

al diet

96 overw
eight M

 (fem
ales) 

¯
attack frequency, headache days &

 abortive drug intake

Diètes cétogènes
(Schoenen &

 Lisicki 2025)
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Cross-over, 2x 12 w
eeks

•
betahydroxybutyrate 3 x 2.5g (n=36)

•
placebo: m

annitol (n=38)

-60%
-40%

-20%
0%

20%
40%

60%
80%

Beta-hydroxybutyrate
ALT

Phosphat
LDH

M
agnesium FT3

Fasting glucose
Fasting insulin

Trigylcerides
TSH

Cortisol
CRP

Changes in Responders (n=9) after 3 m
onths beta-hydroxybutyrate

2023



(Schoenen &
 Lisicki 2025)

Exogenous ketones
Putananickal et al., 2022

58
RCT, cross-over, 9 m

onths (1m
th baseline, 

3m
ths 9g Ca-M

g-!HB or placebo, 1m
th w

ash-
out, 1m

th baseline, 3m
ths placebo or 9g Ca-

M
g-!HB

41 M
O

 (HFEM
)

40 ITT; 32 PP
N

o difference betw
een Ca-M

g-!HB (-1.7 m
igraine days/m

th) and placebo (-1.3 
m

igraine days/m
th)

Gross et al., 2023
59

Post-hoc analysis of Putananickalet al.
32 M

O
 PP

9 “responders” (-5.78 m
igraine days/m

th
com

pared to placebo)
M

etabolic m
arkers (higher hs-CRP &

 Hb1Ac, low
er Pi) predict response and tend 

to norm
alise after !HB .

Healthy Eating Plate
Altam

ura et al, 2020
60

Interventional. Effect of education on the 
Healthy Eating Plate (HEP) at three evaluation 
tim

es

97 M
An increase in the HEP score and a decrease in total carb intake w

ere related to a 
reduction in M

M
Ds

Altam
ura et al, 2018

61
Retrospective. Effect of the education on the 
Healthy Eating Plate (HEP) on m

igraine 
frequency and disability

101 M
a significant im

provem
ent in headache frequency, abortive drugs per m

onth, and 
disability scales

Low
 Glycem

icIndex Diet
Evcili et al, 2018

62
RCT

evaluating the effects of a low
 glycem

ic
index diet vs conventional preventives

147 M
147 C

N
o significant differences in attack frequency or pain intensity betw

een groups

M
editerranean diet

Arab et al, 2023
63

Cross-sectional. Association betw
een the 

M
editerranean diet score and headache severi

ty, duration, frequency, m
igraine headache ind

ex score (M
HIS), and HIT-6

262 M
adherence to the M

editerranean dietary pattern associated w
ith low

er headache 
frequency, duration, M

HIS, and HIT-6 score.

Bakırhan et al, 2022
64

Cross-sectional. Dietary Approaches to Stop 
Hypertension (DASH)
and M

editerranean Diet adherence.  

58 M
O

, 22 M
A

Bad diet quality or low
 adherence to the M

editerranean Diet or DASH are 
associated w

ith increased m
igraine severity

Fatty acid diet
Ram

sden et al, 2021
65

RCT. High n-3, high n-3 + low
 n-6, and control 

arm
s

~60 M
 per group (28%

M
A overall)

High n-3 and high n-3/low
 n-6 decreased the frequency and severity of 

headaches but did not significantly im
prove quality of life.

Ram
sden et al, 2013

66
RCT. High n-3 + low

 n-6 vs low
 n-6 

~33 M
 per group 

High n-3 + low
 n-6 significantly better than low

 n-6

Corps cétoniques et autres diètes



LES TRAITEM
ENTS M

ÉTABOLIQUES ANTI-M
IGRAINEUX

1.
les anom

alies du m
étabolism

e cérébral
•

les indices cliniques
•

les données biochim
iques

•
la génétique

•
la place dans l’étiopathogénie m

igraineuse

2.
les m

odalités thérapeutiques
•

les activateurs m
étaboliques

•
les substrats énergétiques

3.
la plus-value des traitem

ents m
étaboliques

•
rapport efficacité-effets secondaires

•
grossesse et m

igraine de l’enfant



Taux
absolu

d’efficacité
(%

 de répondeurs50%
) 

Ac m
onoclonaux

CGRP/récCGRP

25%

40%

45%

0
10

20
30

40
50

60
70

80
90

100

Effets
secondaires 
rares

Effets 
secondaires
fréquents

60-70%
Effets 
secondaires
rares 

Bètabloquants,
topiram

ate,
valproate sodique,

flunarizine

B2+B9, Q10,
candesartan

M
agnesium

,
lisinopril, 
petasites

Efficacité des traitem
ents préventifs dans la M

IG
R

A
IN

E ÉPISO
D

IQ
U

E

%

LA PLUS-VALUE DES TRAITEM
ENTS M

ÉTABOLIQUES

50%
 arrêtent

40%
 arrêtent

n=8,688 sujets

75%
86%

(Hepp et al. Cephalalgia 2015)

50%
 des m

igraineux chroniques ont arrêté le traitem
ent après 2 m

ois

1 m
ois2 m

ois
1 an



(KohandelG
argariet al. JAM

A N
etw

O
pen. 2024)

Headache frequency
50%

 responder rate

Traitem
ents préventifs dans la M

IGRAINE PÉDIATRIQ
UE: m

éta-analyse en réseau

(29 studies; 2801 patients)

(37 studies; 2617 patients)

LES M
ODALITÉS THÉRAPEUTIQUES: les activateurs m

étaboliques



M
édicam

ents
1

er trim
estre

2
èm

e et début du 3
èm

e trim
.

Fin du 3
èm

e trim
estre

Lactation

Traitem
ents préventifs

Riboflavine, acide folique, 
Q10

Pas de risque
Pas de risque

Pas de risque
Pas de risque

Bèta-bloquants
Risque faible

Risque faible
Risque avéré (bradycardie, 
hypoglycém

ie du nouveau-né…
) 

Risque peu probable

Candésartan
Risque de syndrom

e fœ
tal 

de blocage du sytèm
e 

rénine-angiotensine

idem
idem

Taux faible dans le lait,
? fonction rénale

Topiram
ate

Risque de bec-de- lièvre
Risque d’anom

alies 
neurodéveloppem

entales
Risque d’anom

alies 
neurodéveloppem

entales
Risque possible

Valproate sodique
Risque im

portant de 
m

alform
ation

Risque d’anom
alies  

neurodéveloppem
entales

Risque d’anom
alies 

neurodéveloppem
entales

Risque faible

Lam
otrigine

(auras)
Risque possible de bec-de-
lièvre 

Pas de risque
Pas de risque

Pas de risque

Tricycliques
Risque faible

Risque de pré-éclam
psie

Risque possible
Risque faible

Ac m
onoclonaux anti-

CGRP/réc &
 Gépants

Données rassurantes de pharm
acovigilance, m

ais contrindiqués par principe de précaution

Neurostim
ulation

Pas de risque
Pas de risque

Pas de risque
Pas de risque

Toxine botulique
Pas de risque

Pas de risque
Pas de risque

Pas de risque

Sécurité des traitem
ents anti-m

igraineux préventifs durant la grossesse et la lactation



LES TRAITEM
ENTS M

ÉTABOLIQUES ANTI-M
IGRAINEUX: CONCLUSIONS

•
les études cliniques, électrophysiologiques, de spectroscopie IRM

 et génétiques indiquent 
     que la conjonction d’un déficit du m

étabolism
e énergétique m

itochondrial et 
     d’une hyperréactivité cérébrale joue un rôle-clé dans l’étiopathogénie des m

igraines

•
Il y a donc une fenêtre thérapeutique pour des traitem

ents à visée m
étabolique

•
parm

i les activateurs du m
étabolism

e oxydatif, des nutraceutiques com
m

e les vitam
ines B2, B9 et 

      le co-enzym
e Q10 ont fait la preuve de leur efficacité dans la prophylaxie m

igraineuse 
      et sont quasi dénués d’effets secondaires

•
com

m
e fournisseur de substrats énergétiques alternatifs, le régim

e cétogène est efficace dans la prévention
      des m

igraines, m
ais il est difficile à suivre et pourrait avoir des effets 2° cardio-vasculaires, 

      les cétones exogènes n’ont pas encore été prouvées efficaces, m
ais m

éritent des études supplém
entaires

•
une plus-value des nutraceutiques est leur rapport efficacité sur effets 2°, perm

ettant leur utilisation
      pendant la grossesse et chez les enfants



M
eta-analyse des études sur la relation 

entre alim
entation et m

igraines (O
M

S – m
étaanalyse 2011)

1.
Les Japonaism

angentm
oinsde graisses, plus de poisson

et ontm
oins

de m
igraines que

les Anglaiset les Am
éricains

2.
Les Italiensm

angentplus de graisses, m
aisontaussim

oinsde m
igraines 

que
les Anglaiset les Am

éricains

3.
Les Norvégiensboiventpeu

de vin rouge et ontm
oins de m

igraines 
      que les Anglaiset les Am

éricains

4.
Les Françaisboiventbeaucoup de vin rouge et font aussim

oinsde m
igraines

que les Anglaiset les Am
éricains

Conclusions :
1.

M
ange et bois ce

que
tu

veux! 
2.

C’estparlerAnglaisqui donne
la m

igraine ! 





Activation
hypothalam

ique

(Denuelle et al. 2007;M
aniyar et al. 2014; 

Schulte & M
ay 2016))

PET
fM

RI

La fringale prodrom
ique est le 1

er sym
ptôm

e de la crise m
igraineuse  

la veille

(Lisicki &
 Schoenen. Front Neurol 2021)

N=56 m
igraineux; N=77 contrôles; enquête de 2 m

ois

Il y a une association significative entre la présence de fringales et la consom
m

ation de 
chocolat la veille ou quelques heures avant la crise (p < 0.0001).

 

ANOM
ALIES DU M

ÉTABOLISM
E CÉRÉBRAL: Indices cliniques



EFFICACY/ADVERSE EFFECT PROFILE OF PREVENTIVE TREATM
ENTS FOR EPISODIC M

IGRAINE

DRUGS
NUM

BER-NEEDED-TO
 TREAT

(50%
 responders)

NUM
BER-NEEDED-TO

-HARM

Beta-blockers
Propranolol (160m

g/d)
5

11
Anticonvulsants
Topiram

ate (100m
g/d)

7
7

Valproate
4

7

M
etabolicTreatm

ents
Riboflavin (400m

g/d)
3

33
Co-enzym

e
Q

10 (300m
g/d

3
21

Ketogenic diet
1.5

? 5 (drop-outs)

Anti CGRP therapies
Atogepant(60m

g/d)
3.1

17 (constipation)
Erenum

ab
(140m

g/4 w
eeks)

5
319 (constipation)

Frem
anezum

ab
(225m

g/m
th)

5
5665

Galcanezum
ab

(120m
g/m

onth)[
5

233
(Schoenen &

 Lisicki 2025)

LA PLUS-VALUE DES TRAITEM
ENTS M

ÉTABOLIQUES


