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ANTECEDENTES

La cefalea es un sintoma que con frecuencia se encuentra entre las primeras causas de
consulta en Neurologia, tanto en adultos como en nifios. En la experiencia obtenida en el
Hospital Infantil de México (HIM) constituye un 7.5% de la toda la consulta de esta
especialidad (1). De acuerdo a estudios realizados se ha encontrado que a los 3 affios un 3 al
8% de los nifios ha presentado cefalea, a los 3 afios de 15 a 19% y a los 7 aiios de edad
entre un 37 a 51.5% habran padecido de cefalea; la prevalencia se incrementa de los 7 a los

15af0sde4al11% @,

Desde el punto de vista clinico, la cefalea se puede clasificar por su evolucién en: a)
aguda, cuando se trata de un suceso aislado sin historia de episodios similares; b) aguda
recurrente, cuando las crisis recurren periddicamente; c¢) cronica progresiva, cuando
persisten durante mucho tiempo, ya sea con frecuencia diaria o semanal, con tendencia a
aumentar progresivamente la intensidad y aparecen signos positivos en el examen fisico; d)
cronica no progresiva, cuande la frecuencia e intensidad de los episodios se mantienen

relativamente estables en ausencia de signos neuroldgicos anormales ().

Desde el punto de vista fisiopatologico los mecanismos reconocidos en la génesis del
dolor que afectan estructuras intra y extracraneanas de cabeza y cuello son: 1)
vasodilatacion, 2) inflamacion o irritacion, 3) desplazamiento (traccién de estructuras) y 4)

contractura muscular (principalmente musculos del cuelio).

La migrafia, ¢s una enfermedad considerada en el grupo de las cefaleas primarias, la cual
tiene una fisiopatologia propia, en la que se han encontrado alteraciones funcionales

{algunas de estas determinadas genéticamente), sin una lesién anatémica demostrable.

Su origen se remonta a tiempos inmemorables, fue Hipocrates el primero en describirla,

pero debe su nombre a Galeno quien fue el que introdujo el término de hemicranea.



En 1955 Vahlquist y después Bille en 1962 proponen como definicidn de migrafia en
nifios eventos paroxisticos de cefalea, separados por intervalos asintomdticos, que se
acompafian de cuando menos 2 de las siguientes caracteristicas: unilateralidad, nausea, aura
visual e historia familiar de migraiia (2). En 1962 el Ad Hoc Committee on Clasification of
Headaches propuso una clasificacién de la migrafia, sin establecer las caracteristicas
necesarias para su diagnostico. En 1988 la Sociedad Internacional de Cefalea (SIC)
estableci6 los nuevos criterios para cefalea migrafiosa (4), esta clasificacién fue hecha para
adultos, sin embargo, ante la dificultad para su aplicacién en la poblacién infantil se decidié
modificar la duracién de 4 a 72 hrs en adultos se disminuy6 a un intervalo de 2 a 43 hrs en
nifios menores de 15 afios. No obstante lo anterior, existen trabajos que objetan su
aplicacién en pediatria por no estar de acuerdo con algunas definiciones ¢ criterios () ¢
incluso la duracién por lo que algunos autores proponen como duracién minima una hora

(6.7).

De acuerdo a estudios epidemiolégicos (8-12), realizados en paises como Finlandia y
USA, se ha encontrado un incremento en la prevalencia de migrafia en nifios en las 3
lttmas décadas. En cuanto a la distribucién por sexo, se ha visto que antes de la pubertad
no hay una diferencia significativa, pero después de ésta incrementa la frecuencia en
mujeres lo que permmanece hasta la edad reproductiva (13-18), En nuestra experiencia en el
Hospital Infantil de México, se encontrd que el 62% de toda la consulta de cefalea
correspondid a algiin tipo de migrafia con una incidencia de 4.6 por cada 100 consultas; la
edad promedic de presentacion fue de 10 afios 7 meses (+/- 2 afios 7 meses), con una

distribucion entre sexos similares entre si, con una razén de masculino/femenino de 1.02:1.
mn

En la actualidad los criterics utilizados para el diagnéstico de la migrafia son los
establecidos por la Sociedad Internacional de Cefalea en 1988 (apéndice 1), esto respondi6 a la
necesidad de unificar los criterios diagnosticos de forma universal con fines terapéuticos y

de investigacion.



Los 2 tipos de migrafia mas comiin son:

A.- Migrafia sin aura (antes migrafia comiin). Alteracién idiopdtica, de cefalea recurrente
manifestada por ataques que duran 4-72h. (de 2-48hrs en nifios), generalmente tiene
una localizacién unilateral, pulsatilidad de moderada a severa, que se agrava con la

actividad fisica rutinaria, se asocia con nauseas, vomitos, fotofobia y fonofobia.

B.- Migrafia con aura (antes migrafia clasica) alteracién recurrente manifestada por
ataques de sintomas neurolégicos inequivocamente localizables en la corteza
cerebral y tallo cerebral, usualmente que se desarrollan en forma gradual entre 5-20

minutos y usualmente duran menos de 60 minutos.

La cefalea, nauseas y/o fotofobia generalmente siguen a los sintomas de aura en forma
directa o después de un intervalo libre de menos de una hora, La cefalea usualmente dura

4-72 horas (2-48hrs en nifios) o puede estar completamente ausente (2).

Se discute ain la naturaleza del defecto bésico en la migrafia. Existe una carga genética
que se traduciria en “inestabilidad neurovasomotora”, sustrato fisiopatoldgico sobre €l cual
actuarian diversos mecanismos fisicos y/o quimicos. Factores que incrementan o
disminuyen la excitabilidad neuronal determinan ¢l umbral para la aparicion de los ataques.
Como base del origen del aura migrafiosa se propone una excitabilidad cerebral exaltada,
ya que se ha encontrado que el 90% de los afectados tienen una hiperexcitabilidad neuronal
de 1a corteza occipital; estos pacientes son especialmente susceptibles a estimulos visuales,
que causan una sensacién de disconfort visual y/o cefalico, basado en ello, Richard
propone que ¢l aura migrafiosa podria iniciarse en las neuronas detectoras de estimulos
lineales de la corteza estriada. Los mecanismos que explican dicha hiperexcitabilidad
neuronal incluyen trastornos mitocondriales, defectos en el metabolismo del magnesio o

afeccidén de canales de calcio. (13,19.20)



Existe evidencia de alteracion del metabolismo de energia en la corteza cerebral
demostrado por espectroscopia de resonancia magnética con fésforo (P31) en pacientes
que padecen migrafia con aura y menos frecuentemente en los de migrafia sin aura. Esta
evidencia hace pensar a muchos investigadores que la migrafia puede deberse a un desorden

primario de origen mitocondrial (20.21),

El metabolismo del magnesio es uno de los factores mas importantes que influyen en el
metabolismo energético y la funcién mitocondrial, es parte integral de la estructura de
membranas celulares y subcelulares a las que da estabilidad. La deficiencia de magnesio
puede causar anormalidad de la fosforilacién oxidativa mitocondrial e inestabilidad de la
polarizacién neuronal (22). Un cimulo creciente de evidencia apoya el papel de la
deficiencia de magnesio cerebral y sistémica en pacientes migrafiosos, por tanto la
hiperexcitabilidad neuronal puede ser el resnltado de deficiencia de magnesio en la migrafia
y puede predisponer al cerebro al inicio espontineo de la “onda cortical de progresion
lenta” (OCPL), la cual se explica como una disminucién del flujo cerebral sanguineo, que
se extiende de manera lenta desde el 16bule occipital al resto de la corteza. En la migrafia
hemipléjica familiar se cree que, mas que una deficiencia de magnesio generalizada, las

concentraciones bajas de este i6n se limitan a la corteza occipital.

Se postula actualmente que un evento neuroeléctrico, similar a la OCPL, sea el
mecanismo mediador entre la excitabilidad intrinseca neuronal y la aparicién del aura
migrafiosa. Durante los ataques de migrafiz con aura, el flujo sanguineo cerebral cae en
valores oligohémicos en regiones posteriores de la corteza. Olesen (23) describe Ja hiperemia
focal precediendo al cuadro de oligohemia en algunos pacientes. La hiperemia focal se
atribuye a activacién neuronal y despolarizacién temprana de la OCPL, en tanto que la
oligohemia se considera secundaria a supresidn neuronal progresiva en grandes areas
cerebrales con una velocidad similar a la referida en la OCPL. Back ef al. (24) demostraron
que al despolarizarse la neurona incrementa su demanda metabélica mientras intenta la

repolarizacion, elevande en consecuencia el flujo sanguineo cerebral (CBF).



Existe una relacién entre el inicic de la fase de hiperemia y la OCPL en la cefalea,
aunque no estd muy bien dilucidada. Parsons ha propuesto que la primera produce
liberacion de neurotransmisores, como oxido nitrico y un péptido gen-relacionado a la
calcitonina, que se encuentran estrechamente relacionados con el desarrollo de cefalea
migrafiosa. Asi mismo se produce expresion de productos génmicos asociados con
hiperalgesia (factor de crecimiento neural) e inflamacién (ciclooxigenasa A-2 y proteina
glial fibrilar Acida), esto sugiere que la OCPL puede producir activacion central y periférica
de fibras de dolor trigeminovasculares, ademas de alterar la funcion de dreas subcorticales

asociadas con cefalea migrafiosa (25).

Hay otras teorias para explicar porqué el aura en la migrafia involucra corteza cerebral,
siendo ésta una estructura insensible al dolor, y es capaz de iniciar junto con la cefalea y sus
manifestaciones asociadas. Un estudio de flujo sanguineo cerebral por tomografia por
emision de positrones (PET) confirmé la activacidn de estructuras del tallo cerebral durante
la fase de cefalea en un ataque de migraiia, la cual se puede atribuir a una activacién de las
vias de procesamiento central del dolor en los niicleos del rafé, sustancia gris periacueductal

o locus ceruleus.

La hipétesis dopaminérgica ha sido revisada recientemente por Peroutka {26), el cual
concluyd que variaciones moleculares genéticamente predispuestas en los receptores
dopaminérgicos confieren una sensibilidad incrementada en pacientes migrafiosos (27,28,29),
Debide a esto se ha considerado que la inoduiacion de la neutransmision dopaminérgica es
util en el tratamiento de la migrafia; por tanto podemos decir que las evidencias
fisiopatologicas, farmacoldgicas y genéticas existentes dan soporte al hecho que una
disfuncién nigroestriatal esta asociada muy estrechamente con la aparicién del dolor,

nauseas, vomito y otras disautonomias que se presentan durante el ataque de migraiia.

El manejo de la migrafia se puede dividir en: abortivo, profilactico o una combinacion de

ambos (30), Cuando la frecuencia de eventos de cefalea es mayor a 2-3 al mes o cuando el



tratamiento abortivo no resulta efectivo, se recomienda el tratamiento profilactico. Este
filtimo tipo de manejo, comprende en la actualidad una amplia gama de medicamentos con
diversos mecanismos de acci6n, implicados en la fisiopatologia de la migraiia, entre los que
se incluyen los betabloqueadores (propanolol, atenolol, timolol, metoprolol), antidepresivos
triciclicos (amitriptilina, nortriptilina, imipramina), anticonvulsivantes (fenitoina,
carbamazepina, valproato de sodio o magnesio), agonistas adrenérgicos (clonidina),
blogueadores de canales de calcio (verapamil, diltiazen, nifedipina, flunarizina),
antihistaminicos (astemizol, terfenadina, ciproheptadina), agonistas y antagonistas de la
serotonina (fluoxetina, trazodone), antiinflamatorios no esteroideos (naproxen, ibuprofen)

an,

La flunarizina es un derivado de la piperazina difluorinatada su accién principal es como
bloqueador de canales de calcio, pero se ha visto que tiene propiedades antagonistas de la
dopamina y una alta afinidad para receptores dopaminérgicos D2 (DRD2), por lo que se le
ha atribuido buena respuesta en el manejo agudo y la profilaxis de la migrafia. La absorcion
de este medicamento es incompleta después de la administracion oral, ya que se une en un
85% a proteinas plasméticas; los niveles mdximos sc obtienen 5 hrs después de su
administracién y ia concentracion plasmética aumenta gradualmente llegando a una meseta

entre las semanas 5 y 6 de haber iniciado el tratamiento (32)

En 2 estudios realizados de manera independiente (333%) se encontrd que la flunarizina
intravenosa de 20mg da una mejotia de un 74-78% en el tratamiento agudo de la migrafia, y
la respuesta mas importante se obtuvo en pacientes con migrafia con auta en tratamiento
profilactice, aunquc otfos esiudios reportan la eficacia tanto para migrafia con aura como
sin aura (35-37). Existen estudios realizados anteriormente, en los cuales se reporta que la
flunarizina produce un incremento en los niveles basales de prolactina después de un mes
de tratamiento, sin embargo en estudios actuales realizados por Cupini et al. se ha
encontrado lo contrario, por lo que los hallazgos sugieren que la hipdtesis de que la
flunarizina actia de manera directa come un antagonista del receptor dopaminérgico D2 no

es completamente aceptada. Con respecto a la hipotesis de que hay una sensibilidad



aumentada a los receptores de dopamina en los pacientes migrafiosos, se ha encontrado que
los antagonistas de canales de calcio pueden atenuar la hiperactividad de las neuronas
dopaminérgicas, lo que sugiere que esta clase de compuestos puede tener un efecto
importante en el tratamiento fisiopatolégico. En un estudio neuroendocrinolégico en el
cual se intentaba probar la efectividad de la flunarizina por su efecto sobre el sistema
dopaminergico, se encontré que al menos los niveles tuberoinfundibulares de dopamina
encontrados no son los directamente relacionados con la eficacia terapeitica en migrafia

(38), sino m4s bien la combinacién de factores previamente comentados.

En nuestro pais el manejo de flunarizina es via oral, ya que no contamos con
presentacidn parenteral y es basicamente como parte de un tratamiento profilictico. La
dosis que se sugiere es de 10mg al dia en la primera semana del manejo y posteriormente
5mg al dia por 3 a 6 meses (31), en una sola toma, aunque en nifios no se ha estandarizado
una dosis. Entre sus limitaciones para el manejo se encuentran los efectos secundarios del
medicamento, como somnolencia, incremento de peso (20-54%), depresion (7%) y
movimientos extrapiramidales (temblor, acatisia y discinesias periorales) estos dos altimos
se ha visto que se correlacionan con una reduccién importante en los receptores D2, lo cual
ocurre habitualmente en tratamientos de duracién mayor de 6 meses y principalmente en
pacientes de edad avanzada. No contamos con estudios en la literatura internacional que

refieran los principales efectos adversos encontrados en pacientes pediatricos (39),



JUSTIFICACION

Tomando en cuenta el incremento en la incidencia de la migrafia infantil que en los
ultimos afios se ha encontrado, tanto en lo reportado en revistas internacionales, como en
nuestro medio, decidimos realizar el presente estudio con el fin de determinar la
epidemiologia en el dltimo afio asi como continuar la evaluacion de la respuesta al manejo
profiléctico que se les ofrece a nuestros pacientes, ya que si bien se conoce la eficacia de Ia
flunarizina en el tratamiento de adultos, no contdbamos en nuestro pais con una evaluacién
de la respuesta de este medicamento tanto en su eficacia como para valorar los efectos

colaterales que produce en nuestros pacientes pediatricos y asi determinar su tolerancia.

Considero de gran utilidad para nuestro servicio los datos encontrados, ya que esto nos
dard una pauta importante en aspectos como las dosis itiles a manejar {que no se
encuentran estandarizadas para ¢} manejo en nifios), asi como también contribuira para una
mejor vigilancia en las consultas subsecuentes en las cuales debemos poner mayor atencién
en la busqueda y deteccion oportuna de efectos secundarios. Esperamos tener con esto una
poblacién atin mas amplia, con el objetivo de realizar estudios futuros en los cuales se
evalie la eficacia de otros tratamientos profilacticos, de los cuales al momento no contamos

con estudios que avalen ser una mejor opcion terapéutica en nuestros pacientes.



OBJETIVOS

. Determinar la prevalencia de la migrafia en nifios de la consulta de Neurologia en
el Hospital Infantil de México, en el periodo de octubre del 2000 a agosto del
2001.

. Determinar la eficacia del tratamiento profilactico de la migrafia con flunarizina

en los pacientes que acudieron a la consulta durante el periodo sefialado.

. Determinar los principales efectos secundarios que se presentan en el manejo con

flunarizina en los pacientes con migrafia que acudieron en el periodo sefialado.

. Valorar si existe diferencia en la respuesta y efectos adversos de acuerdo a la

dosis de flunarizina utilizada.



MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio retrospectivo, observacional, transversal y descriptivo.

Se estudiaron a todos los pacientes que acudieron a la consulta externa de neurologia, del
HIM, durante el periodo del 1° de octubre del 2000 al 31 de agosto del 2001, los cuales
contaban con diagnostico de migrafia (en base a la clasificacion de la Sociedad
Internacional de Cefalea realizada en 1988), y que por la presentacidén y/o evolucién se
habia iniciado tratamiento con flunarizina. Se revisaron expedientes y se llenaron hojas de
captura (realizada en el departamento de neurologia e instrumentadas para su aplicacién en

1a obtencion de datos epidemiolégicos y clinicos desde 1997). (Anexo 2)

Los datos se concentraron en las bases realizadas para este propésite en Excel, los
resultados se analizaron en el programa de andlisis descriptivo, en el cual se incluyen
medidas de tendencia central, desviacién estindar y proporciones. La presentacion se

realizé6 mediante tablas y graficas realizadas en Excel (Anexo 3).

CRITERIOS DE INCLUSION

Edad entre 3 y 18 afios.

Tener diagndstico de migrafia.

Contar con expediente con datos epidemioldgicos y clinicos requeridos (de acuerdo a
la hoja de captura).

Tener manejo profilactico con flunarizina via oral a dosis de 5 0 10 mg al dia.

Tener un seguimiento minimo de 3 meses {con tratamiento).

CRITERIOS DE EXCLUSION

Edad menor a 3 afios o mayor a 18 afios.
Tener manejo profilactico diferente a flunarizina al momento de incluirlo al estudio.

Tener diagndstico de cefalea distinto a migrafia.



Tener otras alteraciones neurol6gicas (como sindrome extrapiramidal o transtorno del
estado del 4nimo).

Tener el expediente incompleto.

Que el tiempo de seguimiento sea menor a 3 meses.

Haber sido incluido en el estudio previc de migrafia (concluido el 30 de septiembre

del 2000).

DEFINICION DE TERMINOS OPERACIONALES

Frecuencia de eventos (de migrafia): Diario, 4 a 6 por semana, 2 a 3 a la semana, | a
la semana, 3 al mes, 2 al mes, uno al mes, uno a 4 al afic. Se consideraron pacientes
con frecuencia aita de eventos a los que presentaban frecuencia E;ue va desde diario
hasta una a la semana, y frecuencia moderada a los que presentaban 3 al mes o

menos.

Duracién de los eventos (de migraiia); Menor a 30 minutos, de 30 a 60 minutos, de 1

a 3 hrs, medio dia, un dia (24 hrs), variable.

Respuesta al tratamiento: Nula = sin reduccion absoluta de los eventos de cefalea.
Pobre = remision de eventos menor al 25%. Mejoria = remisién de los eventos en un
25 a 50%. Buena = remisién de eventos en un 51 a 75%. Excelente = remisidn de los
eventos mayor o igual a un 75%.

Incremento de peso: Aumente ponderal superior a lo esperado por mes para su edad,

sin otro factor externo condicionante.



RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre el t de octubre del 2000 al 31 de agosto del 2001
se otorgaron 410 consultas de cefalea exclusivamente, de las cuales 223 (54%) cumplieron
criterios para el diagndstico de migraiia (tabla 1); cabe mencionar que estas cifras
mencionadas se refieren al nimero de consultas y no de pacientes, ya que en la mayoria de
los casos acudieron cuando menos 2 veces a consulta en este periodo de tiempo
mencionado. Se revisaron un total de 160 expedientes, de los cuales anicamente 54

cubrieron los criterios de inclusioén y exclusion del estudio,

El sexo predominante fue el femenino donde se encontraron 28 pacientes, un 52%,
mientras que en el sexe masculino fueron 26 pacientes, un 48%. (Grafico 1) Con una razon

entre sexos de 1-07: 1.

La distribucidn de los pacientes de acuerdo a edad, nos muestra que las edades oscilaron
entre 4afios 1lmeses y 15afios 11meses, con un promedio de 10afios Imeses y una

desviacion estandar de 2afios 6meses. (Tabla 2)

Los antecedentes familiares se encontraron en 28 pacientes (52%), mientras que 26

pacientes lo negaron (48%). (Grafico 2)

El tiempo de evolucién con migrafia que refirieron los pacientes, esto es desde el inicio
de su padecimiento hasta que se decide iniciar tratamiento con flunarizina (lo cual puede ser
desde la primera consulta al servicio, o en consultas subsecuentes por mala respuesta al
tratamiento abortive), varié desde un mes como minimo hasta 5 afios un mes, con un
promedio de | afio y medio y una desviacion estandar de lafio y 7 meses. (Tabla 3). El
tiempo de seguimiento después de haber iniciado el manejo con flunarizina oscilé entre 3
meses y 11 meses, con un promedio de 7 meses y una desviacién estindar de 4 meses.

(Tabla 4)



De acuerdo a la semiologia de la cefalea encontramos gque el tipo de cefalea que
predomind fue el pulsitil en 45 pacientes (84%), el tipo punzante se presentd en 5 pacientes
(9%) y el opresivo en 4 pacientes (7%) (Grifico 3); la localizacién de la cefalea se encontrd
principalmente en la regidn frontal, 25 pacientes (46%), seguido por la generalizada en 12
casos (22%), la localizacién en el drea parietal la tuvieron 7 pacientes (13%), en el area
temporal la presentaron 5 pacientes (9%), en hemicranea solamente 3 pacientes (6%) y
occipital en 2 pacientes (4%). (Grifico 4) La cefalea fue bilateral en la mitad de los casos,
27 pacientes; en 15 se encontrd unilateralidad (28%), con variacion del sitio en parietal,
temporal, frontal o en hemicranea; y en 12 pacientes (22%) se refirié generalizacion de la

cefalea. (Grafico 5).

La duracién de los eventos fue en mas de la mitad de los casos de | a 3 hrs, ocupando el
primer lugar en frecuencia con 34 pacientes (63%), después la duracién entre 30 a 60 min.
en 9 pacientes (17%), y de medio dia en 7 pacientes (13%), 3 pacientes refirieron cefalea
con duracién menor de 30 minutos (5%) v un paciente refiriéd duracién de 24 hrs (2%)

(Grafico 6).

La frecuencia con que se presentaban los eventos migrafiosos fue muy varable llegando
en algunos ¢asos a ser todos los dias, en 9 pacientes (17%), de 4 a 6 eventos a la semana en
10 pacientes (18%), de 2 a 3 eventos a la semana en 23 pacientes (42%) siendo esta la
duracién mas frecuente en los pacientes, un evento a la semana en 7 pacientes (13%), mas
de 3 al mes en 2 pacientes (4%), 2 al mes en un paciente (2%) vy un evento al mes en 2

pacientes (4%). (Grifico 7).

I.a presencia de aura se refirio en 15 pacientes (28%), los demas negaron presentarta, 39

pacientes (78%). {Grafico 8)



El tipo de migrafia que predominé, de acuerdo a la clasificacion de la SIC, fue la
migrafia sin aura con un 72%, 39 pacientes, siguiendo en frecuencia la migrafia con aura
encontrada en 14 pacientes (26%), y un caso de migrafia basiiar (2%). (Gréfico 9)

El tratamiento sintomético varié entre los pacientes, con mayor frecuencia se utilizd el
paracetamol, 35 pacientes (65%), seguido por la ergotamina con cafeina en 11 pacientes
(20%), el ibuprofeno en 7 pacientes (13%) y por altimo encontramos que en un paciente se
utilizd naproxeno (2%). {Grafico 10). El tratamiento profilictico fue €l mismo para todos
los pacientes, inicamente vari6 la dosis administrada, ya que a 44 pacientes (81%) se indicd
Smg at dia y tnicamente a 10 se indicd 10 mg al dia (19%). La indicacion fue siempre de
administrarse en la noche. {Gréfico 11). La edad de los pacientes en que se administré la
dosis de 10 mg, fue de mas de § afios, con la siguiente distribucion uno de 8 aiios (10%),
uno de 9 afios (10%), 3 de 10 afios (30%) y 5 de 12 aiios (50%). En cuanto a la frecuencia
de eventos se encontrd que 3 de ellos tenian eventos diarios, uno con 4 a 6 eventos por

semana, 4 con 2 a 3 eventos por semana y 2 con un evento a la semana.

La respuesta al tratamiento, con un tiempo de administracién minimo de 3 meses, fue
excelente en 13 pacientes {24%), buena en 24 pacientes (44%), con mejoria en 15 pacientes
(28%) y 2 pacientes presentaron respuesta pobre (4%). (Grifice 12). La respuesta que se
obtuvo con la dosis de 10 mg. fue excelente en 3 pacientes, buena en 4 y con mejoria en 3;
mientras que con dosis de 5 mg. 10 tuvieron excelente respuesta, 12 buena, 12 presentaron
mejoria y 2 tuvieron una respuesta pobre. (Tabla 5). La respuesta que se obivo fue muy

variable independientemente de la edad del paciente (Tabla 6).

Respecto a los efectos adversos que se presentaron, se encontré que 12 pacientes (22%)
incrementaron de peso, 2 pacientes presentaron somnolencia (4%) y un paciente presentd
depresién (2%), los demds, 39 pacientes no refirieron ni se encontraron efectos adversos
asociados a la administracién de la flunanizina. De los pacientes que presentaron efectos
secundarios solo 3 de ellos tenian la dosis de 10 mg al dia, 2 de ellos presentaron aumento

de peso y uno somnolencia. (Grafico 13). También se encontraron efectos secundarios con



dosis de Smg. ya que 10 tuvieron incremento de peso, uno presenté somnolencia y otro
depresién.(Tabla 7)

En el tiempo que se siguié a los pacientes en algunos casos se pudo valorar la recidiva, es
decir incremento del nimero de eventos de migrafia, al suspender el manejo profildctico en
12 pacientes (22%), mientras que en 42 pacientes (78%) se mantuvieron sin cambios.
(Grafico 14). El porcentaje de recidiva con la dosis de 10 mg fue del 50% y con 5mg. el
16%. (Tabla 8)



DISCUSION

Se revisaron en total 160 expedientes, comrespondientes a los pacientes con diagnastico
de migrafia que acudieron a la consulta externa durante el periodo del 1 de octubre del 2000
al 31 de agosto del 2001; de éstos solo 54 pacientes cumplieron con los criterios de
inclusion y exclusién. Con estos se pudo determinar una incidencia de 4.0 consultas con
diagndstico de migrafia por cada 100 consultas en el servicio de neurologia, lo cual no
muestra un incremento como las estadisticas reportadas en estudios internacionales, sino

que s¢ ha disminuido ligeramente,

La predominancia de sexo fue para el femenino, con una diferencia del 2%, es probable
que ésta diferencia minima (que no es significativa) se deba a que la mayoria de nuestros

pacientes se encuentran en etapa escolar y ia predominancia en mujeres se ha encontrado

hasta después de la adolescencia.

Las caracteristicas clinicas de la cefalea que predominaron fueron: el tipo de dolor
pulsatil en el 84%, caracteristico de la migraia; la localizacion fue en la mayoria frontal
{46%), y en la mitad de los casos fue bilateral, mientras que la presentacién unilateral (que
es caracteristica de los adultos, de acuerdo con la SIC) se encentré tinicamente en el 28% de
pacientes. Esto coincide con lo encontrado en estudios previos realizados en nuestro
hospital y en otros reportados en revistas internacionales, donde los hallazgos obtenidos
sugieren que debicra ser reevaluada la clasificacién de migrafias para nifios, para la
madificacion de algunoes criterios, incluso la duracién, ya que a pesar de haber aceptado
como duracion minima 2 hrs encontramos que hay pacientes que cumplen criterios de
migrafia excepto en la duracion minima de 2 hrs, ya que en nuestros pacientes el 85% se
encuentra en el intervalo entre 15min y 3 hrs, e incluso en el 22% la duracién fue menor de

una hora.

La frecuencia de eventos fue alta, aunque debe tomarse en cuenta que existe un sesgo en

la poblacion que estudiamos, ya que el criterio principal que se utiliza para ¢l inicio de la
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profilaxis es la frecuencia alta de eventos de cefalea; en esto encontramos que a pesar de
que hay estudios que sugieren iniciar tratamiento profiléctico con una frecuencia de 2 o
mas eventos al mes, nosotros encontramos que en los pacientes que tiene una frecuencia
moderada de eventos se obtiene una respuesta adecuada exclusivamente con €l manejo

abortivo. (1}

La cleccién de la dosis para el tratamiento del paciente (5 o 10 mg/dia), no se basd en
algan criterio especifico, sin embargo en la mayoria de los pacientes en que se inici la
dosis de 10mg, tenian una frecuencia alta de eventos. No obstante, no encontramos una
diferencia significativa entre la dosis y la respuesta, y en un 68% se encontrd una
disminucién mayor al 51% de los eventos de cefalea. Tampoco hubo diferencias
importantes en cuanto a la respuesta de acuerdo a la dosis en los diferentes grupos etdreos
(tomando a la edad como un pardmetro indirecto para determinar peso); con lo que
podemos inferir que la respuesta no depende de la dosis administrada, en la poblacién
estudiada, y quizd podriamos mantcner a nuestros pacientes con dosis de 5Smg sin

necesidad de incremento.

El tiempo de seguimiento que se les dio a los pacientes fue de 3 meses minimo, tiempo
considerado como minimo necesario para evaluar la respuesta de la flunarizina como
profilactico. Sin embargo es probable que para algunos pacientes el tiempo de seguimiento
fue corto, tanto par a valora la recidiva, como para realizar prucbas terapéuticas de

incremento de dosis ante una mala respuesta.

No encontramos relacion entre las dosis administradas y la recidiva de los eventos
migrafiosos, mas ain, con dosis de 10mg el porcentaje de recidiva fue del 50%, mientras

que con la mitad de esa dosis fue de 16% tinicamente.

Los efectos adversos fueron encontrados en porcentajes similares a lo reportade en
nuestra revision bibliogrifica para el aumento de peso, y menor para los otros como

depresion y somnolencia, sin correlacionarse incluso esta ultima con la dosis administrada.



En ningiin paciente se encontrd movimientos extrapiramidales, efecto colateral que

parece estar asociado con la edad, y se observa en pacientes mayores.

El apego al tratamiento fue adecuado en nuestros pacientes, y esto creemos que estd
relacionado a la ventaja que ofrece la flunarizina de su vida media larga que permite la
administracién una vez al dia, en comparacién con otros medicamentos como

betabloqueadores.

Es importante hacer notar que éste estudio tiene muchas limitaciones, por ser
retrospectivo, sin variables controtadas, con un seguimiento corto y en el cual los 2 grupos
con diferente dosis de tratamiento son de tamaiio distinto, lo cual limita, en mucho, la
comparacién, por lo que las conclusiones aqui obtenidas se limitan exclusivamente a la

poblacién estudiada.



CONCLUSIONES

La incidencia de migrafia en el servicio de neurologia no parece ir en ascenso como

en otros paises del mundo.

Las caracteristicas clinicas de la migrafia que predeminaron en nuestros pacientes
fue la bilateralidad y duracion menor a 2 hrs, diferente a los criterios establecidos
por la SIC, por lo que seria conveniente hacer estudios mas amplios con el fin de

realizar una revisién de criterios para migrafia en nifos.

El tratamiento profilictico parece ser mas util cuando la frecuencia de eventos es alta

{ uno o mas a la semana), en la experiencia en el servicio de neurologia del HIM.

No existen diferencias significativas entre las dosis de 5 0 10 mg de flunarizina y la

respuesta al tratamiento en la poblacién estudiada.

Los efectos secundarios encontrados tienen una menor incidencia que lo reportado
en la literatura, por lo que las dosis utilizadas de flunarizina parecen ser seguras para

nuestros pacientes.

La recidiva de eventos migrafiosos no se encuentra en relacion con la dosis

administrada.
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ANEXO 1

CLASIFICACION DE LA MIGRANA

1.1. Migrafia sin aura

Términos anteriores: migrafia comiin, hemicraneana simple

Descripcién: Alteracion idiopatica de cefalea recurrente manifestada por ataques que
duran de 4-7 horas. Las caracteristicas tipicas de cefalea son: localizacién unilateral,
pulsatilidad de intensidad moderada a severa, que se agrava con la actividad fisica

rutinaria y se asocia con nauseas, fono y/o fotofobia.
Criterios diagndsticos

A. Al menos un ataque que lleven de Ba D.
B. Ataques de cefalea con duracion de 4-72 horas (no tratada o
insuficientemente tratada)

En nifios menores de 15 afios, los ataques pueden durar de 2-48 horas. Si el paciente se
duerme y se levanta sin migraiia la duracién del ataque es hasta antes de dormirse (el
tiempo de suefio no cuenta).

C. La cefalea debe tener al menos dos de las siguientes caracteristicas:

1. Localizacion unilateral.

Calidad pulsatil.

Intensidad de moderada a severa (inhibe o impide actividades diarias)

Lol

Agravacidn por subir escaleras o actividad fisica rutinaria simlar.
D. Durante la cefalea al menos uno de los siguientes:

1. Nausea y/o vomitos.

2. Fotofobia y fonofobia.

E. Al menos uno de los siguientes:
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1. Historia, exploracion fisica y neurolégica que no sugieran las alteraciones
siguientes: cefalea asociada con trauma craneal, con enfermedad vascular, con
enfermedades intracraneales no vasculares, con sustancias o supresién, con
infeccién no cefalica, con alteraciones metabolicas y cefalea o dolor facial
asociado con alteraciones del crineo, cuello, ojos, oidos, dientes, boca u otras
estructuras craneales o faciales.

2. Historia, exploracion fisica y neurolégica que sugieran algin deserden pero que
se descartaron con investigaciones apropiadas.

3. La alteracién esta presente pero los ataques de migrafia no ocurren al mismo

tiempo o estan en relacién con la enfermedad.

1.2. Migraiia con aura

Término usados antes: migrafia clasica, oftdlmica, hemiparestésica, hemipléjica o migrafia
afisica, migrafia acompariada, migrafia complicada.

Descripcién: Alteracién recurrente manifestada por ataques de sintomas neurolégicos
inequivocamente localizables en la corteza cerebral o en el tallo cerebral que se desarrollan
en forma gradual entre 5-10 minutos y usualmente durarin menos de 60 minutos.

La cefalea, niusea, vomito y/o fotofobia sigue a los sintomas del aura en forma directa o
después de un intervalo libre de menos de una hora. La cefalea usualmente permanece de 4-
72 horas o puede estar completamente ausente 1.2.5.

Criterios diagndsticos

A. Al menos dos ataques que llenen B,
B. Al menos 3 de las siguientes caracteristicas:
1. Une o maés sintomas de “aura” completamente reversibles que indican
disfuncién cerebral focal, cortical y/o del tallo cerebral.
2. Al menos un sintoma de aura que se desarrolle gradualmente por mas de 4
minutos o dos o mas sintomas en sucesion.
3. Los sintomas del aura no deberdn durar mas de 60 minutos. Si se presentan
mas de un sintoma de aura se acepta que la duracién es proporcionalmente
multiplicada.
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. La cefalea sigue al aura con un intervalo libre de menos de 60 minutos

(puede que empiece antes o simultineamente con el aura).

Al menos unos de los siguientes:

. Historia y examen fisico y neurolégico que no sugieran algunos de los

trastomos siguientes: cefalea asociada con trauma craneal, con enfermedad
vascular, con enfermedades intracraneales no vasculares, con sustancias o
supresién, con infeccion no cefalica, con alteraciones metabdlicas y cefalea o
dolor facial asociado con alteraciones del craneo, cuello, ojos, oidos, dientes,

boca u otras estructuras craneales o faciales.

. Historia, exploracién fisica y neurolégica que sugieran algin desorden pero

que se descartaron con investigaciones apropiadas.

. Que el problema esta presente pero los ataques de migrafia no se presenten

muy cercanos en tiempo a dicho problema.

1.2.1. Migraiia con aura tipica

Términos usado antes: oftdlmica, hemiparestésica-hemiparética, hemipléjica o afésica,

migrafia acompafiada (accompagnée).

Descripcién: La migrafia con aura consiste en alteraciones visuales homénimas, sintomas

hemisensoriales, hemiparesia, disfasia o combinaciones entre si. Su desarrollo gradual en

una hora o menos y la reversion completa son caracteristicas del aura que se asocia con

cefalea.

Criterios diagnésticos
A Llena los criterios de 1.3 incluyendo los cuatro para B.
B. Uno o mas de los sintomas de aura de los siguientes tipo:

ol

Alteraciones visuales homonimas.
Parestesias 0 entumecimientos unilaterales,
Paresia unilateral.

Afasia o dificultad para el lenguaje no clasificable.
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1.2.2. Migraiia con aura prolongada

Términos usados antes: Migrafia complicada, migrafia hemipléjica.
Descripcion: Migraiia con uno o0 mas sintomas de aura que duran mas de 60 minutos y

menos de una semana. La neuroimagen es normal.

Criterios diagnésticos

A. Llena los criterios 1-2, pero por lo menos un sintoma dura mds de 60 minutos y
menos de 7 dias.

1.2.3. Migraiia hemipléjica familiar

Descripcion: Migrafia con aura que incluye hemiparesia y al menos un pariente en primer
grado con ataques idénticos.

Criterios diagndsticos

A. Llena los criterios para 1.2.
B. El aura incluye algin grado de hemiparesia y puede ser prolongada.

C. Al menos un pariente de primer grado con ataques iguales.

1.2.4. Migraiia basilar

Términos usados antes: Migrafia de la arteria basilar, migraiia de Bickerstaff, migrafia
sincopal.

Descripeion: Migrafia con sintomas de aura claramente originados del tallo cerebral o de
ambos Iébulos occipitales.
Criterios diagnésticos

A. Llena los criterios para 1.2.
B. Dos 0 mis sintomas de aura del tipo siguiente;

Sintomas visuales de ambos campos temporales o nasales.
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Disartria.

Vértigo.

Tinnitus.

Disminuci6n de la audicion.
Vision doble.

Ataxia.

Parestesias bilaterales.

Disminucién del nivel de conciencia.

1.2.5. Aura migrafosa sin cefalea

Términos usados antes: equivalente de migrafia y migrafia acefalalgica.

Descripcion: Aura migrafiosa que no se acompaiia de cefalea.

Criterios diagnésticos

A. Llena los criterios de 1.2.

B. No hay cefalea.

1.2.6. Migraia con aura de inicio agudo

Migrafia con aura que se desarrolla completamente en menos de 5 minutos.

Criterios diagndsticos

A. I.iena los criterios de 1.2

B Sintomas neurolégicos que se desarrollan en 4 minutos.

C. Cefalea de 4-72 horas (no tratada o insuficientemente tratada).

D Cefalea que tiene por lo menos dos de las siguientes caracteristicas:

1. Localizacién unilateral.
. Pulsatil.

. Intensidad de moderada a severa (inhibe ¢ prohibe las actividades diarias).

- ]

. Agravacién al caminar por escaleras o actividad fisica diaria similar.
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E. Durante la cefalea al menos uno de los siguientes
1. Nausea y/o vamitos.
2. Fotofobia y fonofobia.

F. TIA tromboembdlica y otras lesiones intracraneales deberan descartarse por

investigaciones apropiadas

L3. Migraiia oftalmopléjica

Descripcién: Ataques repetidos de cefalea asociados a paresias de uno o mas nervios

oculares craneales en ausencia de lesion intracraneal demostrable.

Criterios diagnésticos

A. Al menos dos ataques que llenen B.

B. Cefalea a la que se agrega paresia de uno v mas de los nervios craneales {1,
IVy VL

C. Deberd descartarse lesién paraciliar con estudios apropiados.

1.4, Migrafia retiniana

Descripcion: Ataques repetidos de escotomas mono-ocular o ceguera con duracion de
menos de una hora y asociados a cefalea. Alteraciones oculares o vasculares estructurales

deberdn descartarse.
Criterios diagnésticos

A, Al menos dos ataques que llenen B y C.

B. Reversion completa de escotoma mono-ocular o de la ceguera en menos de
60 minutos y confirmacién por examen durante el ataque o (instruccidn
prospectiva posterior) por seguimiente del paciente del defecto de campo

mono-ocular durante unos minutos.
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Cefalea que sigue a los sintomas visuales con un intervalo libre de menos de
60 pero puede ser antes.
Examen oftalmol6gico normal fuera del ataque. El embolismo debera de ser

descartado con estudios apropiados.

1.5 Sindromes periédicos de la nifiez que pueden ser precursores o estar asociados con

migraiia

1.5.1 Vértigo paroxistico benigno de Ia niiiez

Descripcién: Esta alteracién heterogénea esta caracterizada por ataques breves de vértigo en

nifios sanos.

Criterios diagnosticos

A.

B.
C.

Episodios miiltiples, breves y esporadicos de desequilibrio, ansiedad y
frecuentemente nistagmo y vomitos.

Examen neuroldgico normal.

EEG normal.

1.5.2. Hemiplejia alternante de la nifiez

Descripcion: Ataques de hemiplejia infantil que involucran cada lado en forma alternante.

Se asocia con otros fendmenos paroxisticos y obnubilacién mental.

Criterios diagnostices

® >

Inicio antes de los 18 meses de edad.

Repetidos ataques de hemiplejia que involucran ambos lados del cuerpo.
Otros fendémenos paroxisticos como cortos tonicos, posturas distonicas,
movimientos coreoatetdsicos, nistagmo y otras anomalfas oculares motoras
asi como, alteraciones acetondmicas se asocian a la hemiplejia u ocurren
independientemente.

Evidencia de déficit mental o neurolégico.
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1.6. Complicaciones de la migraiia

1.6.1. Estado migrafioso
Descripcién: Atague de migrafia en que la cefalea dura mas de 72 horas a pesar del
tratamiento. Intervalos libres de cefalea de menos de 4 horas (sin incluir ¢l suefio) pueden

ocurir.

Criterios diagndsticos

A. El paciente llena los criterios 1.1. 6 1.2.

B. El ataque presente llena los criterios para una forma de migrafia excepto que la
cefalea dura mis de 72 horas, esté o no tratada.

C. La cefalea es continua sin embargo el ataque puede interrumpirse por

intervalos sin cefalea de menos de 4 horas de duracién. La interrupcion
durante el suefio debe ser descartada (no tomada en cuenta).

1.6.2. Infarto migraiioso

Términos usados: migrafia complicada.
Descripcion: Uno o més sintomas de aura migrafiosa que no revierten en 7 dias y/o se
asocian a confirmacién por imagen de infarto isquémico.

Criterios diagnésticos

A. Paciente que previamente llena los criterios para 1.2.

B. El ataque presente es tipico a los ataques previos pero el déficit neurolégico
no es completamente reversible en 7 dias y/o la neuroimagen demuestra un
infarto isquémico en Area relevante.

C. Otras causas de infarto deberdn ser descartadas por estudios apropiados.

1.7. Desorden migrafioso que no llena los criterios anteriores
Descripcion: Ataques de cefalea los cuales pueden ser una forma de migrafia pero desde el
punto de vista operacional no se encuentran criterios diagndsticos para ninguna de las

formas de migrafia.
Criterios diagndsticos

A. Llena los criterios para una o mas formas de migrafia de tipo especifico.

B. No llena los criterios para cefalea de tipo tensional.
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ANEXO 2

HOJA DE CAPTURA - .
EFECTO DE LA FLUNARIZINA EN EL TX DE MIGRANA EN NINOS

1.- NOMBRE

2.- REGISTRO

3.-EDAD

4-SEXO 0.-Masc i.-Fam

5.- TIEMPO DE EVOLUCION Meses
6.- ANTECEDENTES FAM: 0.-Si 1.- No
7.- TIPO (tipo de cefalea) 1. Opresivo 3. Pesante 5. Expansiva
2. Pulsatil 4. Punzante
8.- LOCALIZACION (LOC1) 1. Frontal 3. Parietal 5. Hemicranea
2. Temporal 4. Occipital 6. Generalizada
9.- LOCALIZACION (LOC2)  1.Unilateral 2. Bilateral 3. Generalizada
10.- DURACION (de] evento} 1. <5 min 4. 30-60 min 7. Un dia
2.5-13min 5.1-3 hrs 8. Varios dias
3. 15-30 min 6. Medio dia 9. Variable
11.- FRECUENCIA (de la cefalea). . Diario 4.> 3 sem 7.>3 mes
2, 1 sem 5.1 mes 8. 1-4 ailo
3. 2-3 sem 6.2 mes 9. Ocasional
12.- AURA ({presencia): 0-51 l.-No
13.- MIGRANA (tipo): 0. Migraila con aura 2. Migrafia basilar
1. Migraiia sin aura 3. Migraria oftalmop.
14.,- TRATAMIENTO SINT. (TXS 1) 1. Ergotamina-cafeina 4. Paracetamol
2, Naproxeno 5. Ihuprofeno
3. ASA 6. Dipirona
15.- TRATAMIENTO PROF. {TXP 1) 1. Flunarizina 3.CBZ
2, AVP 4. Propanolol
16.- RESPUESTA AL TX (con flunarizina) I, Nula 4. Buena 50-70%
2. Pobre <25% 5. Excelente

3. Mejoria 25-50%
17.- EFECTOS ADVERSOS (E ADV) 1. Aumento de peso 4, Ninguno

2. Semnolencia 5. Mov extrapiramidales
3. Depresién

18.- RECIDIVA POSTX. (RECID) 0.-Si 1.- No
19.- TIEMPO DE SEGUIMIENTO (SEGM) Meses

20.- DOSIS DE FLUNARIZINA (DOSIS) 0.-5mg 1.-10mg
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ANEXO 3



GRAFICO 1

DISTRIBUCION POR SEXO

FEMENINO MASCULINO
28 PACIENTES 26 PACIENTES
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GRAFICO 2

ANTECEDENTES FAMILIARES

SIN ANTECEDENTES CON ANTECEDENTES
28 PACIENTES 26 PACIENTES
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GRAFICO 3

TIPO DE CEFALEA

PULSATEL PUNZANTE OPRESIVO
45 PACIENTES 5 PACIENTES 4 PACIENTES
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PACIENTES

30

25 b

20

10

GRAFICO 4

LOCALIZACION DE LA CEFALEA

2
{2,

3|

FRONTAL

TEMPORAL

PARIETAL
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GRAFICO 5

LOCALIZACION DE LA CEFALEA

(LATERALIDAD)
BILATERAL GENERALIZADA UNILATERAL
27 PACIENTES 12 PACIENTES IS PACIENTES
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PACIENTES
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35
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GRAFICO 6

DURACION DE EVENTOS DE CEFALEA

30-60MIN 1-3 HRS
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GRAFICO 7

PRESENCIA DE AURA

39 PACIENTES 15 PACIENTES
SIN AURA CON AURA
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PACIENTES

GRAFICO B

FRECUENCIA DE CEFALEA

25

Diario 4.6 sern. 2-3 sem. 3 mes 2 mes 1 mes
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MIGRANA SIN AURA
39 PACIENTES

GRAFICO 9

TIPO DE MIGRANA

MIGRANA BASILAR
1 PACIENTE

2%
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MIGRANA CON AURA
14 PACIENTES



GRAFICO 10

TRATAMIENTO SINTOMATICO

IBUPROFENO ERGOTAMINA NAPROXENO
7 PACIENTES CON CAFEINA 1 PACIENTE
11 PACIENTES 2%

PARACETAMOL
35 PACIENTES
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GRAFICO 11

DOSIS DE FLUNARIZINA

10 PACIENTES 44 PACIENTES
CON 10 mg. CON 5mg.
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GRAFICO 12

RESPUESTA AL TRATAMIENTO

CON FLUNARIZINA
EXELENTE POBRE MEJORIA
13 PACIENTES 2 PACIENTES 15 PACIENTES

4%
28%

BUENA
24 PACIENTES
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GRAFICO 13

EFECTOS ADVERSOS
DE LA FLUNARIZINA

NINGUNO AUMENTO DE PESC SOMNOLENCIA
39 PACIENTES 12 PACIENTES 2 PACIENTES

4%

2%
DEPRESION
I PACIENTE
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GRAFICO 14

RECIDIVA POSTRATAMIENTO DE

FLUNARIZINA
SIN RECIDIVA CON RECIDIVA
42 PACIENTES 12 PACIENTES
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TABLA |

DISTRIBUCION MENSUAL DE LA

CONSULTA DE CEFALEA
MIGRANA OTRO TIPO DE CEFALEA

MES No. Consultas Yo No. Consultas %
Oct-00 25 50 25 50
Nov-00 27 84 12 16
Dic-00 7 a5 13 65
Ene-01 24 49 23 51
Feb-01 18 47 20 53
Mar-01 20 48 22 52
Abr-01 15 57 8 43
May-01 18 53 16 47
Jun-01 21 54 18 46
Jul-01 8 28 20 72
Ago-01 40 80 10 20
TOTALES 223 54 187 46
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DISTRIBUCION DE PACIENTES POR EDAD

PROMEDIO 1 ANO 3 MESES

DESV. ESTANDAR 2 ANOS 6 MESES
EDAD MAXIMA 15 ANOS 11 MESES
EDAD MINIMA 4 ANOS 11 MESES

TIEMPO DE EVOLUCION PREVIO AL

TRATAMIENTO
PROMEDIO 1 ANO 6 MESES
DESV. ESTANDAR 1 ANO 7 MESES
TIEMPO MINIMO 1 MES
TIEMPO MAXIMO 5 ANOS 1 MES

TIEMPO DE SEGUIMIENTO DESPUES DEL

TRATAMIENTO
T PROMEDIO 7MESES
DESV. ESTANDAR 4 MESES
TIEMPO MINIMO 3 MESES
TIEMPO MAXIMO 11 MESES




TABLA 5

RESPUESTA AL TRATAMIENTO DE ACUERDO

A LA DOSIS
RESP. DOSIS 10 mg. DOSIS 5 mg, TOTALES
TRATAMIENTO
No. % No. %
Excelente 3 30 10 23 13
Buena 4 40 12 45 24
Mejoria 3 30 12 27 15
Pobre 2 15 2
TABLA 6

RELACION ENTRE LA EDAD Y LA RESPUESTA
AL TX DE ACUERDO A LA DOSIS

EDAD No. PACIENTES RESPUESTA RESPUESTA
CON 5 mg. CON 10 mg.
Smg. | 10 me. P M B E M B E
4 Afios 11 Meses
a 6 17% | 66% 17%
6 Afios 11 Meses
7 Afios
a 9 H % | 56% | 33% 100%
8 Afios 1] Meses
9 Afios
a 13 4 38% | 38% | 24% | 75% | 25%
10 Afios 11 Meses
1} Afios
a 9 5 22% | 22% | 45% 11% 20% | 80%
12 Afios 11 Meses
13 Aflos
a 5 40% | 40% | 20%%
14 Afios 11 Meses
15 Aftos
a 2 50% | 50%
15 Afios 1] Meses
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TABLA 7

RECIDIVA DE CEFALEA POSTRATAMIENTO

PACIENTES CON DOSIS 5 mg. PACIENTES CON DOSIS 10 mg.
SIN RECIDIVA k¥ 84% 5 50%
CON RECIDIVA 7 16% 5 50%
TABLA 8

EFECTOS ADVERSOS DE ACUERDO A LA DOSIS

EFECTOS ADVERSOS PACIENTES CON DOSIS 5 mg. PACIENTES CON DOSIS 10 mg.
NINGUNO 32 3% 7 0%
AUMENTO DE PESQ 10 23% 2 20%
SOMNOLENCIA t 2% 1 10%
DEPRESION ] 2% - -
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