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ANTECEDENTES 

Cefalalgia (Óef latln~bephalalgfa), es el nombre técnico para designar al dolor 

de cabeza, au_~c¡u~ es más utilizado el término de cefalea (Del latín 

Cephalaea); cor~esponde al sintoma neurológico más frecuente y una causa 

comÚn deir1t~rr~pcÍÓn del sueño o las actividades diarias 1
·
2

• Galeno acuñó el 

nombre de hemieránea, del que derivó el término migraña . 

. La cefalalgia afecta al menos una ocasión al 80% de la población cada año y 

hasta el 75% de los niños sanos antes de los 15 años de edad la habrán 

padecido con suficiente Intensidad para afectar sus actividades diarias o acudir 

a visitar a un médico 2·3 • 

La forma en que .los niños manifiestan el dolor varia con la edad: antes de los 3 

meses no hay comprensión aparente y responden al dolor de manera refleja, 

entre los 3 y 6 rneses se manifiesta como enojo, a los 18 meses se desarrolla 

.la capacidad;delocalizar el sitio de dolor, después de los 24 meses describen 

el dolor_\''~~~dÉm ,at;ibuirlo a una causa externa, a partir de los 5 años 

Ícl~rltiflc~ri l~;inÍ~nsÍdad del dolor y a partir de los 7 años explicar por qué les 
- . ,·.;.: .. :·,::::·,_,:;. ... _<~,: ::":;._::\_-·->· .-:. ·.- . . 

duéile y có~ que factores se modifica 2·•. 

·En 1 ~a9.··~1 'grupo de lnvesilgación de la migraña y cefalea de la Federación 
,,·: .F· \·· .·.:. -.'. . . . , " -_ ·' 

Mundial de :Neürologia definió la migraña como ''un trastorno familiar, 

caracteri~ado por episodios recurrentesde: ,Cefa.lea! :de intensidad, frecuencia y 

dúración variables. Las crisis son común.mente U'r"l'¡j8i~·raÍ~s y frecuentemente 

se asocian a anorexia, náusea y vómitO;;En alri~nos casos es precedida o 

asociada con déficit neurológic~- yfo ,tr~st~rnos del ánimo. Todas las 
.' - - ,. ·.. .· 

c.aracteristica.s no se presentan necesariamente en cada crisis ni en cada 

paciente" 5
·
6 

• 

A partir de 1988, con la finalidad de unificar los criterios diagnósticos con fines 

terapéuticos y de investigación 7
, la Sociedad Internacional de Cefalea 

estableció los criterios de diagnóstico para cada tipo de migraña 5
•
7

• En el caso 

de niños se han considerado criterios similares, aunque con una duración 
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menor de los ataques (1 a 72 horas) y la posibilidad de localizarse en la reglón 

temporal o parietal bilateralogeneralizada ª·10
• 

Patogenia. • , 

El substrato anatómico' del dolor de cabeza Incluye receptores del cuero 

cabelludo, los vasos ~~ngUÍri~os extracraneales, los músculos de cabeza y 

cuello, los senos venbs~~ y sus tributarios, la duramadre de la base, del 

cerebro, arterias durales e intracerebrales y por lo menos los nervios'trlgémino, 

motor ocular externo; facial, y raíces cervicales. El cráneo, eil pa,rénquima 

cerebral, gran parte de,l~·~ura y piamadre, el revestimiento ependimario y los 

plexos coroides no so~~s~nsibl~s al dolor 4• 

En general las vlas•ciJúr~~~"11slón del dolor de las estructuras intracraneales 

localizadas por arri8~~id~,!1a:tienda del cerebelo es llevada por el nervio 
- :-., . .':'./:. )tj~f;,)~~~-o:~:··:'r-,.: _ ·'.<.'.,, 

trigémlno y se mar1ifiestarpor dolor localizado en las regiones frontal, parietal y 

temporal del érári~¡;A:~'~-~í~'~,~~~cbnducclón de las estructuras infrantentoriales 

incluyen los nérvlg~ r~;·c;~úail~g,~o y. neumogástrico, además de las raíces 
>.' ,' )\:":·':.:;~p .. ~.-:;,!;fi',<: ·<:, ··· .. 

raquídeas cervicales:súperiores y generalmente producen dolor en lanuca y 
parte baja de la c~IJ~~~\~.( , , 

Cambios isqu,émiC:o~ f~cales asociados con edema cerebral, quese•éxpanden 

desde las áreasoc,cipitales, similar a lo descrito como d~presión ~~:L~~o han 

sido involucrados eri la patogenia de la migraña, al Igual, ~Ji '·d'í~~·rsos 
•¡" •' F•,'<\.< : ' • 

receptores de neurotransmisores cerebrales, entre los que 'clestacan' la 
.: >';: •. -~-:--;,_·, ' 

noradrenalina y al menos 5 receptores de serotonína (5HT~1D); como 

mediadores de la respuesta vasoconstrictora y son la base de la utilización de 

los nuevos antimigrañosos derivados de los triplanos ""ª; además de una 

susceptibilidad genética de hipersensibilidad del sistema vascular trigeminal 
,q,24! 

Diagnóstico y diagnóstico diferencial. 

El abordaje diagnóstico del dolor de cabeza en niños se simplifica si se hace 

una buena semiología, que incluya como datos básicos: la fecha de inicio, el 

tipo de dolor, su localización, frecuencia, intensidad, duración, fenómenos 

asociados (aura, vómito, trastornos visuales, etc.), factores precipitantes 

··'' ·:.-·. 
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(menstruación, emociones, etc.) y respuesta a tratamientos administrados; 

además de un interrogatorio intencionado por aparatos y slstem~s ·. asl: c~mo 
una buena exploración física. Con los datos colectados se podrá lnclutren'Í.ma 

de las siguientes categorías: 4
·
23

• . .. . . , 

1) Cefalea aguda, cuando se presenta un episodio aislado y único;. sin 

historia de episodios similares anteriores. 

2) Cefalea aguda recurrente, caracterizada por episodios· periódicos, 

separados por periodos libres de dolor. 

3) Cefalea crónica progresiva, si el dolor empeora en freicljencia .e 

intensidad al paso del tiempo. 

4) Cefalea crónica no progresiva, que ocurre de forma continua cada día 

o la mayoría de los días de la semana, de moderada intensidad .Y 

frecuentemente exacerbada por situaciones emocionales. 

Las etiologías más frecuentes de los diferentes tipos de cefalea se pueden 

consultar en el cuadro 1 . 

Migraña en niños. 

La migraña es el ejemplo clásico de una cefalea recurrente aguda, en ni.ños de 

edad escolar tiene una frecuencia del 4-5%, sin predominio de sexo y puede 

ser causa importante de ausentismo. En la consulta de neurologla del Hospital 

Infantil de México "Federico Gómez" se reciben en promedio 45 pacientes al 

mes con cefalea, de los cuales aproximadamente el 10% cursarán con migraña 
23 

DEFINICION Y CRITERIOS DE DIAGNÓSTICO. 

Entre paréntesis observe las modificaciones propuestas para niños de la 

clasificación de 1988. 7
·
16

• 

Migraña sin aura (Migraña común, hemicránea simple). 

Es una cefalea idiomática, recurrente manifestada por episodios de 2 - 48 

homs de duración ( 1 hora de duración en niños), típicamente de localización 

hemicraneal, de tipo pulsátil, de intensidad moderada o grave y exacerbada por 

el ejercicio físico, asociada a foto-fonofobia y náusea. Se requiere de al menos 

5 ataques (:3 en niños) de cefalea, con al menos dos de las siguientes 
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caracterlsticas para establecer su diagnóstico: localización unilateral (bilateral 

frontal o temporal en niños), calidad pulsátil, de intensidad suficiente como para 

afectar algunas actividades diarias o agravada por el ejercicio flsico rutinario; 

durante el ataque de dolor debe existir náusea y/o vómito o foto-fonofobla, 

además de al menos uno de los siguientes criterios: a). Historia cllnlca y 

examen neurológico que no sugiera una causa específica diferente de la 

cefalea; b). Cuando existe la sospecha de una enfermedad provocadora de 

cefalea, pero se ha excluido por una investigación apropiada o; c). Coexiste 

una enfermedad provocadora de cefalea pero no tiene relación con el 

padecimiento actual. 

Migraña con aura (migraña clásica, migraña complicada). 

Es una enfermedad recurrente e idiomática manifestada por ataques de 

slntomas neurológicos originados en la corteza o tallo cerebral, frecuentemente 

desarrollados en el término de 5-60 minutos (aura migrañosa) seguido de 

cefalea, náusea y/o fotofobia inmediatamente al aura o después de un tiempo 

asintomático menor a una hora; el dolor de .. cabeza suele durar entre 2 y 48 

horas (se ha propuesto hasta una hora como mínimo en niños). 

Para su diagnóstico se requieren al menos de dps episodios que incluyan 3 de 

las siguientes características: a). Al meríos'un ataque de. síntomas de aura .. 

migrañosa que hayan revertido completamente;. b). Al menos un síntoma de 

aura desarrollado gradualmente por más d~4 minutos o más de dos slntomas 

en sucesión; c). Duración de los slntomas de aura menor a una hora; d). La 

cefalea debe seguir al aura con un periodo asintomático de tiempo menor a una 

hora. Además debe de cumplir con uno de los siguientes requisitos: a). Historia 

clinica y examen neurológico que no sugiera una causa específica diferente de 

la cefalea; b). Cuando existe la sospecha de una enfermedad provocadora de 

cefalea, pero se ha excluido por una investigación apropiada o c). Coexiste una 

enfermedad provocadora de cefalea pero no tiene relación temporal con el 

padecimiento actual. 

... ·~:·-·: ....... . 
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Síndromes periódicos infantiles que pueden anteceder o asociarse con 

migraña (Equivalentes migrañosos) 

Si bien existen múltiples slndromes asociados con migraña (vómito cíclico, 

migraña abdominal, etc.), se reconocen claramente dos entidades: 

Vértigo paroxlstico benigno de la infancia. 

Es probablemente un trastorno heterogéneo caracterizado por episodios de 

corta duración de vértigo, observado en niños sin otra evidencia . de 

enfermedad. Los criterios de diagnóstico son; a). Episodios , múltiples, 

esporádicos, de breve duración caracterizados por desequilibrio,:ari'sieidad y en 

ocasiones nistagmo y/o vómito; b). Examen neurológico>, í\~'í~éÚ <y c). 

Electroencefalograma normal. 

Hemiplejia alternante de la infancia. 

Inicio antes de los 18 meses de edad, con ataques repetidos dé hemipl~jfa que 

involucran ambos lados del cuerpo asociados con fenómenos; p·~r6idsÚ~o~ 
como espasmo tónico,. movimiento coreoatetoide, nistagmo u otro ÍiiC>.iiimiento 

' . . . - ~-·-: . ~. ' .. - ~ ·~ -' - " 
ocular que ocurre ]un.to o independiente del ataque de hemiplejía.Además de 

mostrar evÍdenciade .alteración del estado neurológico o mental. < >•· .. 
La naturalezadel fenómeno no es ciara y se ha sospechado que pu~da S!=lr una 

variante de epilepsia por algunos investigadores. 

DESARROLLO DEL NIÑO CON MIGRAÑA. . .. 

La prevalencia de migraña en niños varia entre el 3 y 10~/~'·(24;~:30), las 

diferencias dependen· de los criterios de selección y otros ·detalles 

metodológicos. 

En la experiencia de la clínica de cefaleas del Hospital Infantil de México, los 

niños con migraña en general pueden llevar uria vida normal, sin embargo se 

pueden observar variaciones en el estado de ánimo (ansiedad y/o depresión) 

en el 4% además de una asociación con trastornos inmunoalérgicos en el 20% 

de los casos, que produce ausentismo escolar con las repercusiones 

consiguientes. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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Los trastornos del sueño {trastornos de la respiración, despertares y 

· parasomnias), al igual que los estados depresivos son más frecuentes en niños 

con migraña 23
• 

TRATAMIENTO. 

CEFALEA AGUDA RECURRENTE. 

El prototipo de este grupo es la migraña, que puede explicar hasta el 13% de 

todos los pacientes pediátricos con cefalea. 

Durante el ataque agudo 1a· administración de aspirina puede ser útil, 

especialmente las presentaciones solubles que mejoran suabsorCión, aunque 

debe de usarse con cautela en menores de 12 años. Una 'alternativa es la 

utilización de acetaminofén . solo o en combinación con dósis bajas de 

metoclopramida que facilita . la· absorción y mejora la náÚsea y vómito 

frecuentemente asociados 2
•
4
·
8 En casos de vómito persistente se podrá 

administrar acetaminofén por vía rectal y proclorperacín~\·~l11a· sala de 

urgencias bajo vigilancia estrecha. Recientemente se est~dia.~)~ 'utilización de 

serotoninérgicos {sumatriptán) en niños aunque la informació·ri.'es restringida y 

se conoce poco sus efectos y tolerancia 3
•·

3
•, 

El tratamiento profiláctico debe indicarse por 4 a 6 meses cuando la frecuencia 

de los ataques de migrafia afecten la vida diaria o el rendimiento escolar, 

evaluando los riesgos sobre los beneficios potenciales. Los medicamentos 

frecuentemente utilizados en la profilaxis son: 

1. Propranolol {1-3mg/kg/día). Es un agente beta adrenérgico, utilizado 

como antiarrítmico. Iniciando 10 a 20 mg/dia y se incrementan las dosis 

cada 2 semanas. Está contraindicado en insuficiencia cardiaca , asma, 

fenómeno de Raynaud y bloqueo cardiaco, debe usarse con precaución 

en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva, diabetes mellitus, 

enfermedad renal o hepática. Los efectos indeseables incluyen sueño, 

hipoglicemia, bradicardia, hipotensión ortoslática, debilidad, impotencia, 

broncoespasmo, bloqueo cardiaco. En niños generalmente se inicia una 

·::· ······· ... 
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dosis oral de 0.5-1 mg/kg/día y se incrementa cada 3 dlas hasta llegar a 

un~ dosis de 1-3 mg/kg/d 4
' 

35
•
37

• 

2. Amitriplilina. Es un antidepresivo triclclico, se inicia a una dosis de 25 

mg/dia y se puede llegar hasta 200 mg/dla de acuerdo a la tolerancia; en 

niños se puede iniciar con dosis de 1 mg/kg/dla y se incrementa cada 

semana hasta 3-5 mg/kg/dla. Está contraindicado en epilepsia, 

glaucoma y trastornos cardiacos. Los efectos indeseables son sueño, 

visión borrosa, constipación, arritmias cardiacas, retención urinaria y 

boca seca. Se requiere de monitoreo de electrocardiograma al inicio del 

tratamiento y en cada cambio de dosificación 4
•
38

• 

3. Naproxeno. Es un antiinflamatorio no esteroideo. La dosis en niños 

oscila entre 2 y 7 rng/kg/dosis (15 mg/kg/dia habitualmente). Se debe 

evitar en presencia de enfermedad ácido péptica y vigilar la posibilidad 

de gastritis atrófica, aunque por tiempos cortos y en presencia de 

enfermedades infecciosas de vias respiratorias puede ser una buena 

alternativa. Puede provocar sangrado - _ de tubo digestivo, 

trombocitopenia, vértigo y' tinitus. Debe Útilizars~con precauc1on en 

presencia de enfermedad -renal, -hepáti¿a --o cüáncio'se' estén -utilizando 

anticoaguiantes. •· - ::;', ;; · 

4. Acido valpróico/Es ,un aritiepiléptico de amplio espect~d. 'aprÓbado. para 

su uso en EitÍ3clo:s Unidos desde 1978, su mecani~¡,'¡¿,'~á~~~c~\Ón'.~xa~to _ 

es desconocido, - pero su efecto antiepiléptiéo &~ }t~~J~k,~;~-'. d~n '. u~• 
incremento de GASA en el sistema nervioso centr~1.:!:[~'."~6~r~'~.abit~al 
utilizada en niños con epilepsia es de .30 a?d rri9,tk~/~i~Z L~~:¡~f~ctos 
indeseables relacionados con la dosis· incluy~l1:}t~ri;'616'~'." a;~~ento de 

peso, calda de cabello, mareo, sedación. L~~;;~~c~Í~~;~¿:Ídiosincrásicas 
incluyen: trombocitopenia, pancreatitis e insufi~i~l1cÍ~ hepática en uno de 

cada 10,700 casos. 

¡---;ESIS CON 
1 11ALL~\ DE ORIGEN 

:··,· . 

.... -----------------'-----------------
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Su utilidad como profiléctico de migraña se reconoce en'adultos en.dosis 

menore'S a las utilizadas para epilepsia (en adu'itos'';~t;i ~recomiendan 
dosis ·de 500mg cada 12 horas) 4

•
39

• ''" 

Se han utilizado otra gran cantidad de medic~mentos en la profilaxis de 
'.. . ' " '. ~· . ·,. ~.,~ ,: · ... 

migraña entre los cuales se incluyen: meélicaríleílfos antlepllépticos 

como fenitoina, carbamaceplna, clonldina, blo~:4e~dores de canales de 

calcio como verapamil, flunaricina, etc., dehidrrii~gotamina, agentes 

antiserotoninérgicos (metisergide y pizotifeno), aunque su utilidad real en 

niños se encuentra en investigación 2
•
4

•
23

•
35

•
4
º-4

2
• 

PRONOSTICO 

El 50% de los niños que padecen migraña permanecerán asintomáticos en los 

5 años posteriores al diagnóstico y un 34% adiciona': exhibirán una mejoría 

substancial. 

Durante la vida adulta el 25% de las niñas co.n migraña continuarán mostrando 

síntomas similares,. m'ientr'asque los·varones frecuentemente se mantendrán 

asintomáticos •3.•
4

, 

TESIS CON 
_ F~LLA DE ORIGEN 
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JUSTIFICACION 

La incidencia de migraña en niños se estima en. 2-5% (en México se 

descono __ ce, aunque no hay razón para pensar·que es diferente), no tiene 
··'·, ·' .. ,.. ' - ... ' 

predominio de sexCl, aurque la frecuenc.la se Inclina~ las mujeres a partir de la 

pubertacl.'AI; i;·()~pÍt~I f~tártn de .Mé~lco~ aclJdeKa·1:oe'p?rtamento de Neurología 

en ~rorn~ci1b"'2sb ci~'~'bs;dé' riiños ~~n· ~-1ª:~f\i~br ~~o2•3 • ' 

. El trata¡;,·Íe~to J;<Jrilácti~o e'stá Indiciad'~· ,c8~nci&· ¡~:'fr~cue~cia de los ataques es ·: :· .. --'> .. :/:·/ (.>~ :<:·.· ... ·: . -.... < ··-.-:.: .. :·:.:~.~t>·'.:::.:-·}~H::.:>:~~·:.'.·,. :-·.:- .. 
igual o superior a 3 por mes o cuando,la'm.1g~ana afecta las actividades de la 

vid~ d•i~ria d~I pacÍente13
•
14

• Los me~i~~n{~~i6';f~~cu'entemente utilizados en la 

p~ofilaxis son: proprano1b1 (1~3 'm~/k~Íci1~);J4/~~ltriptilina 25-200 mg/dia y 

·. naproxeno (15 mglkg/dla). Otros~fáf;,.,~~~sJ~e ~ncuentran en evaluación e 

.. incluyen el ValprCJatc; de sodloy/o.~a·g~~~Ío,~¡jnaricina, topiramato, etc. 

·La migraña esJa cuartaca~s·a'd~·;;g~~~lia al Departamento de Neurología del 

··Hospital lnf~ntil de Mé_xico\/h~'sta· el r'riomento actual no se ha establecido una 

> no~f11a ~n ~I uso dé rn~did~¡i,~·gt~~;profilácticos, basada en resultados objetivos 
de ~ficacia y seguridad. · .. . . 
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OBJETIVOS 

General 

El objetivo del presente estudio fue evaluar la eficacia y seguridad de dos 

esquemas de tratamiento profiláctico de la migraña en niños. 

Específicos 

1. Comparar la eficacia (medida en la reducción de la frecuencia e 

intensidad de los ataques) de dos esqu€lma~ d_e tratamiento profiláctico 

de migraña en niños (Valproato.semisódlco 20 mg/kg/día dividido en 2 

tomas al día y proprano1611-2 mg/kg/di~ dividido en 2 tomas al dia). 

2. Comparar la seguridad (de acuerdO é! la .,frecuencia de efectos 

"indeseables) de dos esquemas de trata~ierit6 p~ofiláctico de migraña en 

niños (valproato semisódico 20 mg/kg/di~ cÚJidld~ en dos tomas al dia y 

propranolol 1-·2 mg/kg/día dividido en doito'rn~s ~I día). 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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HIPOTESIS 

Hipótesis nula 

La eficacia en la profilaxis (medida en la reducción de la frecuencia e 

intensidad de la cefalea) contra migraña en niños será similar entre los 

grupos tratados con propranolol y con valproato semisódico. 

Hipótesis alterna 

La eficacia en la profilaxis (medida en la reducción de la frecuencia e 

intensidad de la cefalea) contra migraña en niños será superior en el grupo 

de niños tratados con valproato serriisódico .. 

::···:. ..... ··: : ,.· . ··~ .... 
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Material y métodos 

Diseño. 

Se diseñó un estudio prospectivo, longitudinal, comparativo, de asignación al 

azar y cruzado para los casos en los cuales exista fracaso al tratamiento. 

Procedimiento: 

Se ·seleccionaron a todos los niños que Ingresen al Departamento de 

Neurologla del Hospital Infantil de México con el diagnóstico de migraña, que 

cumplan con los criterios de inclusión y firmen la carta de consentimiento, en el 

periodo comprendido entre el 1o. de Marzo del 2002 y el 31 ·Agosto del 2002. 

Todbs . los C'asos fueron evaluados por el lnvestlg~dor principal o el co

lnv~stlg~dor, aplicándoles una historia cllnlca pediátrica, además de una 

hlsto)ia'~speélftca para cefalea. Se les tomaron peso, talla, signos vitales, EKG, 

EEá(adem~s ~e una prueba de inteligencia (prueba de Weschler) y exámenes 

gene~~le~ (BHC; PFH, Urea y créaÚnina) para garantizar la ausencia de 

patblÓgl~h~pátic~. helll~t<Jiógicia .. o renal previa. Durante las dos semanas de 

~~ai~~ciÓ·~;}¡~··~~td~i<J~'~e lei)dmini~trará acetominofén 10 mg/Kg/dosis en 

~:~fnd=~[J,felf~!;~:~?:~¡~i~~tr~irá para registrar la. frecuencia de la misma en un 

;!~iif ~lllif~d¡¡J:~2:~1¡~~~[~j~~{~~;;~ 
de~de:o·:~_-h~~t~'1;;~gJKg/di~ dividido ~n dos tomas al dla cada 12 horas o 

.'.-·: .,. ··;_: 

Grupo'2, recibirá .valproato semisódico en dosis progresivas semanales desde 

,1 O has.ta 20 mg/Kg/dia en dos dosis al dia divididas cada 12 horas. 

Los pacientes fueron evaluados mensualmente durante 3 meses y en cada cita 

se les determinarán peso, talla, signos vitales y una exploración neurológica. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIG~N 
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Ad_emás se revisarán los éalen_darios de frecuencia de crisis y se les aplicará un 

cuestionariosobreefeCtospótenciales de los fármacos administrados. Al 

término de los tre;;' mese's de tratamiento se repetirán el EKG y los exámenes 

generales (BHC, PFH, Urea y creatinina). 

En los casos de intolerancia farmacológica (efectos físicos o molestias 

subjetivas del paciente que imposibilitaron el uso del fármaco) o falta de efecto 

profiláctico (frecuencia del dolor similar a la registrada antes de la profilaxis) 

durante el segundo mes de tratamiento asignado, se incluyeron en el otro 

grupo de tratamlent6, previa evaluación de efectos indeseables (EKG y 

exámenes generales.) y .dos semanas de observación sin tratamiento 
.• ~ . . i 

profiláctico, reiniciándbse la evaluación mensualmente durante 3 meses. 
. . .•, .~~-:-··1~z-;~ -~}~.:-)-~;· ~:.~.,> ·' ~~::~·~:' < .··:\·-;· •• :\' :; )~;·.·.'.; •• ·< 

Se cuantificaron eLnúmero d.~ tabletas de cada frasco utilizado oara garantizar 

la adherenci_a al:~tr~!~~i~nt6}a~~~á~ icie cuantificar en el i~terrogatorio el 

número de ocasiC>~~~'P'C>í~ehl~~~ q~e Ól~idó tomar el tratamiento. 
' ··: .. ..,, . >:·-, -.·::;_' .. :)".."'. ,· 

-' ·. · .. -.';;,:. -~ :::·.· (:· /' .. 

Método de cruzamiento./ • ( 

En la evaluación del;~eciúrcl<:, ;.;,~scle tratamiento se consideraron candidatos a 

cruzamiento (caní_bio a citr~ 'g~~p·Ó.d~ ir~tamlentO) a los que cumplan uno de los 

siguientes criterios: <. · < ;. ··· ··· .. _ 
' - . ·.-. . .:,.,_.- -~~· ... :_·, "-''.>,;: ,;·_·. :.· •:•_/- :: 

1. lntoleranéia. farmacoÍég·Í~a;·;'defiriid~: como "efectos físicos o molestias 

subjetivas d~I paff~~!~ 9,~~e&P~f í~g{t~w~11,~SO del fármaco" .·,· . 
2. Falta de ~fectoprofllácti~o;defiJ"lido{cómp "frecuencia del dolor similar a la 

registrada aátés_ ~~ Í~é~fdf~~~s~'.3~,·~~J!:::;,,¡ · .. •·· · . . . 

Los pacientes seleccio.11ados. para :·éruzamiento reiniciaron . un periodo de . ',. ·,·. ..- ' . . ' ·" '· . . ' 

·. observación de dos semanas en las cuales se registrarála frecuencia de los 

ataques de migraña y realizando un e~t~dío de . EKG ·y nuevos estudios 

generales de laboratorio (BHC, QS, PFH), reiniclandÓ la evaluación total de 

procedimiento de evaluación. 

····.:· 

-"'"=---:..:..'-.:...... .• ::=..:::....-_· -··-.----.-:-·:: 
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- Definición del universo 
-· 

Todos los pai::ientes que asistieron al Hospital Infantil de· México· "Federico 
. > . ..:~ - - !· --·--

Gómez" con diagnóstico de migraña. 

-Tamaño de la muestra 

Se calcuió la muestra mediante el método de estimación de tamaño de muestra 

para estudios aleatorizados y controlados, acorde a lo descrito por Greenberg 

(Epldemlologla Médica, Manual moderno 1996). 

Error alfa: 0.05 o 5% 

Error Beta: 10%, poder estadlstico del 90%. 

Valor para error tipo 1 del 5% : 1.96 

Valor para el error tipo 11 del 10% : - 1.28 

Cantidad de efecfos indeseables : 25% 

cantldacl~s'~f ':;~·~~'}f~.S.~:,};:t·' . 
·.¡.;. ·., '.· :<!:~·~·;:;:~t?· .,., -' .):'-:·'··' 

jZJ~~!~i~~i~f ~it~·1'.5~ éad~ntea. 
2;'CUrnp.lir ¿g:k¡'~~ criterios de migraña de 1a·sociedad Internacional de cefaleas 

· 3. Frecúe~cla c:lemign:iña mayor a.3 eventos por mes o afectación de la vida 
di~ri~a}Gici~d~ip~cient~.· -. ·· . ·. · 

· - Crit~'riós de' e~é:lusiÓn · 
1;/uso P.~evio dé profilácticos de migraña 

· 2~ HÍpe~~ensibilidad a los fárinacos betabloqueadores o al valproato 

3. Presencia o historia de enfermedad hematológica, hepática o renal 

4. Padecer o haber padecido epilepsia 

5. Portador de enfermedados genéticas o síndromes genéticos 

6. Portador de enfermedad psiquiátrica que afecte el estado mental o la 

percepción de la realidad. 

7. Pacientes embarazadas 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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- Criterios de eliminación 

1. Cociente intelectual mellar a 75 en la prueba de Weschler. 

2. Anormalidades de las pruebas de función hepática o de hematologla en las 

evaluaciones previas al ingreso del proyecto. 

DIAGRAMA DE RESUMEN DEL TRABAJO. 

l. Momento de capturá de candidatos. 

o. Momento de inicio del estudio. 

1-2-3.- Momento de las evaluaciones mensuales. 

EEG- Electroencefalografía 

EKG- Electrcardiografía. 

Criterios para considerar falla terapéutica. 

- Frecuencia del dolor similar a la registrada antes de la profilaxis durante la 

segunda semana de administración del fármaco. 

- Presencia de .efectos indes.eables que imposibiliten el uso del medicamento. 

- Definición de las unidades de observación (Definición de variables y unidades 

de medida) 

Variables dependientes: 

Frecuencia de migraña 

• Definición conceptual. 

Número de veces que ocurre el dol-qr de cabeza en un lapso de tiempo. 
e•> . 

• Definición Operacional. 

Número de veces que ocurre un ataque de migraña durante cada mes. 

• Tipo de Variable. 

Razón 

Escala de medici.ón (veces por mes) 

··:,! -··· .· .. ,• .. ·' ~ :· ···:: .. :-··: . 
··--------
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Intensidad de la migraña. 

• Definición conceptual. 

Cualidad por la cual el dolor provoca mayor incapacidad. 

• Definición Operacional. 

16 

Cualidad por la cual el paciente identifica mayor discapacidad en sus 

actividades habituales. 

Tipo de Variable. 

Ordinal 

• Escala de medición. 

Leve - No interrumpe actividades normales, facies normal. 

Moderado - Interrumpe actividades, facies triste. 

Grave - Interrumpe el sueño, facies de dolor. 

Tipo de Migraña 

Definición conceptual. 

Trastorno familiar, caracterizado por episodios recurrent~s .de cefalea, de 

intensidad, frecuencia y duración variables. Las crisis són frecuentemente 

unilaterales y pueden asociar a anorexia, náuseaVvómito; En algunos 

casos es precedida o asociada con déficit neurológiéo ·y/o trastornos del 

estado de ánimo. Todas las caract~i'isilcas no se presentan necesariamente 

en cada crisis ni en cada paciente.< 

Definición Operacional. 

Grupo con el cual se identifica la migraña de acuerdo a los tipos descritos 

por la Sociedad Internacional de Cefaleas. 

• Tipo d~ Variable. 

Nominal 

Escala de medición. 

·· .. ·· :. •':···· ··::. 
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MIGRAÑA SIN ALIRA MIGRAÑA CON AURA 

Al menos 5 ataqut!s que cumplan con lo sloulente: Al menos dos ataques con las siguientes cnracterlstlcas'. 

- Cefalea que dure 4-72 - Cefalea que dura 4-72 hs. 
- La cefalea, náusea y fotofobia pueden seguir Inmediata-

- Que curae con al menos 2 de las siguientes: mente o después de un periodo menor a una hora asln-
• LOCALIZACION UNILATERAL temático de los slntomas neurológicos de aura. 
- CUALIDAD PULSATIL 
- INTENSIDADMODERADO A SEVERO - Al menos dos ataques con los siguientes caracterlsticas: 
- AGRAVADO POR ACTIVIDAD FISICA RUTINARIA 

- Al menos 3 de los siguientes datos: 
- Durante la cefalea al menos uno de los siguientes: • UNO 6 MAS DE SINTOMAS DE AURA REVERSIBLES 

• NAUSEAS Y/O VOMITO COMPLETAMENTE QUE INDIQUEN DISFUNCION 
- FOTOFOBIA Y FONOFOBIA CORTICAL CEREBRAL FOCAL Y TALLO CEREBRAL 

·AL MENOS UN S(NTOMA DE AURA QUE SE CESA· 
- Al menos uno de los siguientes: RROLLE GRADUALMENTE POR MAS DE 4 MINU· 

- Ausencia de evidencia de una causa diferente de doll'Jr TOS O DOS O MAS SINTOMAS EN SUCESION 
- Evidencia de una causa de dolor, pero fue excluida por estudios ·LOS SINTOMAS DEL AURA NO DEBERAN DURAR 
- Evidencia de una causa do dolor, sin relación temporal MAS DE 60 MINUTOS 

- LA CEFALEA SIGUE AL AURA CON UN INTERVALO 
LIBRE DE MENOS DE 60 MINUTOS 

MIGRAÑA SIN AURA EN MENORES DE 15 AÑOS MIGRAÑA CON AURA EN MENORES DE 15 AÑOS 

·Duración de 1· 48 hs - Duración de 1 • 46 hs 
• Puede ser generalizada o frontal/temporal bilateral - Puede ser generalizada o frontal/temporal bilateral 

Respuesta al tratamiento 

• Definición conceptual. 

Variación en la frecuencia de un fenómeno provocada por la una 

intervención terapéutica. 

Definición Operacional. . _,., 

Variación en la frecuenCia de la migraña al comparar el mes previo al inicio 

del tratamiento' proHláéiÍcb y los meses siguientes al uso del fármaco 

profiláctico. · · · 

• Tipo de Variable. 

Ordinal 



18 

Escala de medición. 

NÍJIO..:. Fr~cuenda similar a la observada antes del inicio de tratamiento. 

Moderada-:-- Reducción menor al 25% de la frecuencia del dolor 

Buena_-,~.éd~~ct,óri de la frecuencia entre un 26 y 50%. 

Muy büeria ~-R~d-Úcción de la frecuencia entre un 51 y 99%. 

E~cele-;:,t~'i}\fü¡~¡,¿j~ de dolor. 

seí'ecciió~'cie'l~s f~~~t'~s·J~ · i;:,for~ación 
·~!:'~{:?~ /f,:·,, ·:~v,-'>·. , .. '.:~. ·~f.~' 
''-\i-," \ 1 ' :·;'..{ 

:'·-'./.:~:~;··:·!, .::<::·:·:,. 
3: MD 2óri5ú1t (iílie·rret/ . \ __ 

· 4. Revi~ta5\fei-iócii~as~>~ 
:.:·~~·~·~:;_-:,-;:· ,;·:\} _;,-~_.,:,- ... -.: .. 

-·~ urnitaciones d~t és!ucÍio: 
• .. ,.. . ; : ..... , ., . ¡ -

··Nos'tirnffamC>~:a•Üna··población de niños que acuden· al Hospital tnfantl de 

. ~:u,~~~1~j-r2tf ~~l~~~~i~i~:~:.no _es necesariamente extrapolable en sus 

1 ~-'~'O •., ,~ ., • .; '', ~ .. : 
\, ú ;--,:, '. >-~ 

\~ P,~~~e~~ pil,Ótd;~b~~h#?érr~s.po~da) · .. · 
No coíresponclel Se ~eéllii~ · p'foviamente un.· estudio descriptivo y transversal, 

para c~n-ockr I~~ ¿a~~¿t~rfsuéa;s ~epid~miológicas de la población de niños con 

'cefal~á<yi ~ig;~g~'/qu~f~d~d~~ al. Departamento de Neurologla del ~ospital 
l11fantit' de··~é~ic;c)';·los~'res~ltados fueron publicados en el Boletln Médico del 

-·Hospital. lnfaniú'c:le' ~~-~i~6 (Bol Med Hosp lnf Mex 2000). 
, .. • -:.'', ,, 

... ;·· .. :· .... :: 



4. Organización de la Investigación 

a) Programa de trabajo (cronogramas) 

Actividad Fecha programada 

Revisión bibliográfica Marzo a Junio del 2001 

Realización del protocolo Marzo a Junio del 2001 
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Fecha de realización 

Marzo a Junio del 2001 

Marzo a Junio del 2001 

Captura de pacientes Marzo a Agosto del 2002 Marzo a Agosto del 2002 

Interpretación de resultados Septiembre 2002 Septiembre 2002 

Impresión/publicación Marzo 2003 

b) Recursos humanos 

- Un Investigador principal. Neurólogo pediatra. El trabajo servirá para 

graduarse del grado de Maestría en Investigación. 

- Un Investigador asociado. Residente de neurologia. El trabajo servirá para 

obtener el título de especialidad. 

- Un investigador asociado. Neurólogo pediatra. Médico adscrito. 

c) Recursos materiales 

5. Consideraciones éticas: Señalar claramente las repercusiones éticas del 

protocolo y las medidas correspondientes que en su caso se apliquen. 

El proyecto cumple con !os principios de la Declaración de 'Helsinki (Asamblea 

de Octubre del 2000) además de las normas y procedimientos establecidos por 

la Secretarla de Salud de los Estados Unidos Mexicanos. 

De acuerdo con la declaración de Helsinki de la Asociación Médica Mundial 

(Junio/1964), en concordancia con su asamblea general # 52 (Octubre del 

2000), nuestro proyecto se adapta al principio principal en el cual "la 

investigación médica en seres humanos tiene como objetivo mejorar los 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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procedimientos preventivos, diagnósticos y terapéutlco's" (#6),>"eÍ.proy~cto y el 

método.deitoc:Ío procedimiento'.expeÍirnental'.ér(seres'"húmanos,'debe de 

formularse cl~ram~nte en ~n p~óto601Ó ~xp~rl¡;;int~I" (~;in61pé~bá~1~0 # 13). 

15'. La investigación. debe·. de 're~1,iz~fr~e·?¡poe'' pef~sonas ~ cient!ficamente 

::::::: 8 ~je~:~·:~:::.:r:~;~·€~~~;~t~f ~~;f !~~;~~::: :::,:~:~ 
además de ser legalmente reconoci?o'pordos';lnstitut~s ~ácionales de Salud 

~ov::u~::~=~g~::~c:.sociado "B"X)~tf·~~i.~~J~~~:;~~~~nto de, asistencia e 

_._. ·-· ,: ;'..}.~·> :~·-,~'.-~::} }/~¿;,·;;>.~.:,_::.:r:.~?~1-:/j,) ~{:: .\':."~-·· ___ :_ 
Los investigadores asociados.·. estáp leg~lmente qáutorizados para ejercer la 

pediatrla y la neurologla pediátrica'(Di.'~H~~~áriJe~'j,_~Ui'i~r)'. ,· .··· 

16. Toda investigación debe i~r·p~~c~did1{ci'~~u~~¿tr~iciosicÓmparación de 

riesgos. Se realizó un estudio previo par~" JG¿ti'fi'~~/í~;'~º~&esid~d de estudios de 
: . ..:::.:_ ··~:.-·.:.\'::>'·:·/~~-~-·Wh,,:-.;·(::;_+· .. ::.t.; . < 

eficacia, el cual fue publicado previamente.porJos investigadores en el Boletín 
".·. - -· ;:.: __ ,· .. -:);¡·::~::-':.'.f.;<-:\~;\?l~,:::,:·~-:·.:·.c'·. "-.~ 

Médico del Hospital Infantil de· Méxic9 y én; el;Jo.~rnal. cif Neurological Science 

(ver referencias), además de definir e~ 1Ó~,~~face~e~f~s'.l¿s riesgos potenciales 

y beneficios. 

20. "Los individuos deben ser participantes voiJntari~s e informados". Se les 

otorgará a los participantes: y ~u~/farnilia~es responsables una carta de 

consentimiento inforn1ad~ •. pr~vi'am~nte avalada por el Departamento de 

investigació.n. Ademá~ ;.'.i¿ ,, les explicará la posibilidad de .. retirar el 

consentimiénto ~n·c'u~fq~'ier moniento del estudio, los beneficios y riesgos de la 

investigación~ Pa~~·:eJif¿(,ia, relación de dependencia; el cor.sérítimiento será 
. _ ··." ,./:. '·~.;·,,·).<~{·i\:!.1x·:',::~.~·i:~,-' -:·-· :_ .. < , · · -.-- . _ .. : :· · - .- · _.~ 

obtenido por otro médico dél departamento de neurologla. . . . . . 
-·· .. -·. ·'·.,> :.-" /··.::':!/)':)x_:·:.;~:;¡:.;·-.;l:,º<'.:··' ::-> 

ASPECTOS DESEGURIDAD DURANTE EL ESTUDIO. 

Con e.1~ób]éuvó'-d~~13Jg¡u~r 1~· ~ficacia de los grupos de tratamient~ dÚ~arite el 

curso de' t~ai~~¡~~tci'{y' determinar diferencias altamente significativas en 

·~ficacl·~ 6,ef~¿t~s~aJ~l~6~ se determinó: . 

- Uno de losé:inJ~~ti~~ciores asociados (Dr. Alejandro Olmos) fungirá como 

monitor'de bi~~eguridad, cuya función será cuantificar y comparar los efectos 

TESIS CON 
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indeseables y reacciones adversas grav~s . potencialmente •• observabl~s en 
.. ,; :' ...... , .. -,'" ·: .. -:- .- ' '.-"_' .. 

ambos grupos de tratamlento;paratal .•• efedo\ nemos'dise.ñad.o~realizar\rés-
cortes durante el periodo de estudio (6a·1~ü1a·~~s ~n-;tercio~; d~da · ~6ti\~clón 
estudiada), al terminar su seguimiento ~l~p~'cii~n-t~ ~¿ní~ro;9c>'.)~1L~ai:iente 
número 180 y al finalizar el estudio. . · '.. ~--: ://:';-' :'":· }~:. 
- En el caso de encontrar una difere~fi~' slg~Ít19~!i~a (rii(3~6r a·'cufi) en. el 

beneficio de la profilaxis o en la frecuen~1aTCie:efe~tos •adver~ds '9~élves o 
potencialmente dañinos se informará a1···.ri~to ·d~ los··.in\lestl~ad~res.•··1a 
subdirección de investigación y el comité de ética. de nuestra insuiu,éió~parél 
realizar una suspensión temporal y reevaluar en conjunto . la f~cÚbllidad de sú 
realización. 

~~r~::sid;;aci:.:~:jode s::::gur~:ad: ª~::::: .. c~:~n;~~~Ji1~0~'.it~~ic:s~ 
microorganismos, radiaciones, microormos modificados, AC>Ni'étcétera'. · 

Todoey los fármacos estarán envasados de fábdca er{·~~pa~¿ci~~~llados, _se 

realizará una cuantificación de las tabletasfrente al p~ci~~te y se darán 

instrucciones de asepsia para la manipulación de los frascos: ••-
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RESULTADOS 

Los datos presentados representan los resultados del primer corte diseñado 

para evaluar. seguridad y factibilidad del procedimiento. La eficacia será 

evalu_ada cuand() se complete la muestra. 

· En el périá~ofde .estudio se atendieron 3304 ·pacientes· de los cuales 50 
ingresa~on hari\dlagnóstico de cefalea de .. ellos.<se s~leccion~rori'' 20 para 

·.ingre/sa[~1ei6!~?01o;y solo han.co_mpletado ~I es~~~:1zfo.~a ';~:¡,,.{· •. :c .. 
p~,: '~,,¿ •.• ~;;,\;~. ~ÓIO •v.1,amo• ·lo• paolénte•O~.'~a~¡~,;;\¡~~~KI ..• e;t~dlo 

. X:~~~IJ~~~f~Q:f ;,: ;o: ;::::~:o~::~~~~¡~J~~f ii~:fü;l: 
vs 3m~je;@:·;r~_b1~· 1. · · .. ·; .:.~~::: :. ·· 

~-·,· ... ·.,:' · · i:L·~r-· ~,. 

Uná historia ~emigraña en familiares de primer ord~~. (~~~~~s; .abuelos o 

hermanos) se encontró en 9 pacientes (proporción de 0:1)~ :•:>:' 

El tipo pulsátil de cefalea predominó en 9 paéientes (0.7) Tabla 2; la 

localización predominó en la región temporal (5 pa~l~rit~~.··pf~p()rción del 0,4) y 
-- - ' . - -- ., . '-•·. . 

frontal (4 casos, proporción del 0.3). La cefalea.fuE:J'-blÍate~al .en 9 pacientes 

(0.7), ·unilateral en 3 (0.15) y universal en el caso restante. 

Factores precipitar1tes más comúnmente enc~ntrados fueron el ejercicio físico, 

el e~tíés erríocion~l.y ~xposición al sol. ( Proporciones: 0.7, 0.4, 0.2 

· ~espec;ivaiii~gt~))t~bfa 1 . 

FrecUencÍas #«;1 cióiodsJperior a 4 eventos por mes se registraron en 8 casos 

··(O.a) f elire,~to;.~anifestó frecuencias de 3 eventos por mes (5 casos, 

pro;orción de 0.4). 
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La duración del dolor osciló entre 1 y 72. horas (pn:>medio de 13 ~ 2 horas). 

bentro'cie los sfntomasasoéiacioi{las mas freéuentes fueron gastrointestinales .. 
.. -· ' .-. -· - . . :· ·. -._ ·-. .' . . 

(54%) de eiios; prec:iomin~rón náUsea y vómito: ·. 

El tipo de migraña que predominó fue~I~·~ura;enambos grupos, en el grupo 

de propranolol 4 fueron sin aura (0.3{y 1'c6~~~ra (0;8),mientras en el grupo . 

de valproato 5 sin aura (0.4) y 3 con áu~~(o.2)', EÍ.peso in.icial fuede 33± 13 kg · 

y el final de 34 ± 13 kg. 
. . 

- .• '.· • ·• ' ' • i" 

En todos los pacientes se reportaron EEG, EKG, BHC,:PFH y QS normales al 

inicio del estudio, asl como EKG, BHC, PFH, QS n~rmal~s al final del estudio; 

En ambos grupos la prueba de Weschler presentó características similares.sin 

significancia estadística. 

Cinco pacientes de ambos grupos presentaron efectos secundarios leves del 

Sistema Nervioso Central (SNC), de los cuales predominaron irritabilidad, 

hiperactividad y pesadillas. .Un paciente presentó efectos secundarios 

moderados por lo que se suspendió tratamiento. 

Cuatro pacientes del grupo de Valproato y uno del grupo de propranolol 

presentaron síntomas leves deLSNC, y un.paciente·del grupo de propranolol 

reqL1irió de suspender tratamiento por lós' efecto~ moderados. No se 

presentaron efectos ~ei::uridarios hematológicos, metabólicos, 

dermatológicos estadísticamente 
,· :-·. ,- -·:. ,! 

neuro)musculares, cardiovasculares, 

significativos en la prime~ ÍevisiÓn en ambos grupos Tabla 3. 
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En la segunda revisión nuevamente predominaron· los . efectos secundarios 

··leves :dei'sÑ·c;·en'ros.miirnas' pacientes. de· 1a· primera··revisión.·. No···se 

present~r~·~ .otr~ ·¡¡~~de: ef~~fó~ ~~cundaricis. 

En la tercera ~~jl~i¿~:¡~~ ~~ presentó algún tipo de efecto secundario en ambos 
' - • ' r • • ,. • • • ; - • • ' '-~ ••• , ,-., • • • .,_' • • ' 

grupo. s. ... · .·.: .' .. :.·.·.,:; '.\' .. :··: '· ~'.'' .·•. )::·:. · 
- {~.;-~--f~'.'..·: . 

• :,•.. \" ~:·:. .:,.;/~-: ¡ .-•• 

La'respúeÍt~ .. ~lt~~t~fü'i~.~to en .la primer revisión fue "Muy buena" (porcentaje 

: de red~chióriisi~99'~/~í?~~\7.pacientes (4 del grupo de propranolol y 3 del grupo 
· : ··:>-: .. ~,·---~--- ·-·'· :~2:-} .c:~:{~~'i->f',·-~:st._tf.?~:{~'~i\,,~ :·::.- · _ - , -· ~ · . · . . . . · 

de valproato),r sm,;d1ferenc1a :estad1sllcamente s1gmf1cat1va; 5 presentaron 

. respU~sta}sJJ~·~·;.[(J~{;j~·~~aj~ de'reducción 26-50%) 4 del grupo de valproato y 

~~:~i:t~,~~Ir~1if i~~1,~~¡,:.t"'ª del grupo de ~lproato preoonID 

En la segunda revisl~n::se\inéremerítaron los pncientes con respuesta "Muy 

buena" 6 de válprclat<i~\~ él~'i-~;~pranolol sin haber diferencia estadlstlcamente 

significativa, 2 paciE'llltes.'se'marÍtuvieron en respuesta "Buena", también sin 

diferencia estadlstic:ri'~e~te ~i~nificativa. Para la tercer revisión presentaron 

mejor res'puesta el g~upo de valproato reportándose 7 de los 8 pacientes "Muy 

buena" y .4 .de los. 5·· pacientes en el grupo tle propranolol. El paciente con 

·excelente respuestas.e mantuvo sin cambios durante las 3 revisiones Tabla 4.Y. 

5. Los pacientes de ambos grupos refirieron mejoría en la calidad de vida. 

Tr.:srs CON 
f.1\L: .. A DE ORIGEN 



25 

DISCUSION 

Realizamos el primer corte del presente estudio, en donde encontramos dentro 

de las características principales, el predominio del sexo masculino; C:ornparado 
. •'. ". . . : . . : '·. . . . ·.:, '~. ~ .· , 

con. estudios previos en donde refieren una' incidencia pi:lr sexo'de' 1 :1;' la 
::· 

preseáciacfo cefaiea·bilateral .. ·teniporal que estamblén;~irnÚár'.f lo ~nc~ntradil 

:?;:,::,:::·.:,~}~·,~fa'"ª '~· f 'd~~~·tJ~&;riI:~iii~1lí~~if ~~~~r···~ 
pacientes menores de 1 O· años ~egun lo' reportado pre~i~(Tlente por,: ~a~al y 

·col s. En do~de· se eit~dr~~o:~;· la ~mi~r~ñ~ ~~ ;~¡~6~'.J~'~G..it~.~~~';tG~~!fr~~u~ncla. 
del 80% de rrii~raña,sÍri aura ;3 ; ' ' ' .,,\ 1:;;: °ii.¡ •· >~· '•/ ;{ ... 

·:Las restan!~~ <¿~~~C:teristi~as (factores< dese.l)C~ªe~~~f~;~.< ~t~~Llar1tes; 
· .. excacerbantes, ·síntomas acompaña~tes) no.tuvi~r6~~ dif~re'riéias ~nif~':~mbos 
. . . . . .. :: . · ... -': ;,:,..». ¡_'.::;,y_ ~::).':.· .. '.! 2~>, '. '.',,<¡('.-·'<· ·:( .. ~.'.\:~<:- ·: 

·.grupos. Respecto a efectos indeseables, en ambo~:grup()s 'sef,'pre'sentaron 

:::::::.·~~~:::::. ·~::::,::;~·:,::~g~!,[~¿·~~~,i~[~11~~~~t~?~; 
comparado con el estudio de Rigmor .. 39.eri' éloiide'fo~j)r([ÍcipaJ~s,:-efe(:tc:ís fLÍemn· 

gastrointestinales s~guidf~::~:iJ~i~.s~·~/~g~~fr~if 1·(m~:~~F~~F:3~~~W1f:)(c~ntr~1; 
mientras se. presentaron·: efectos \securidario's'.'\que~iameritaron :::cambio de 

, :, : · '.· ;. ': ;' .,\)~-:y,;,:~_:;.,,1'':·;. :~-~.<::.:~(!::!/,.~;~-~ t{i;;\; :{'1:'.\J-~~·.~:~-.·~J~:::r-.~,'tf:~~'~·~·.;~i~;·"ff;~:·!]_¡f:~~ ;)~~/:e-.:·'.··~·:~~:''·:·_;::~·_'·,/·.: ... '. 
medic;amento· en ~dos pacientes;d_el grUpo dEi':propran.olól ;('. 2/1.3;,)"(ún·. paciente 

-~::: -· ;3 • • : :_:,·;~ :·,~~~~::~--::~~~~~~~::·:.~~~Y~::<;~:;:;{::~- -~~,~}}~:t-<·:< ?: ~j~~;:~ .. : ... ~;t~4üt;1'hTic;;;~~1r:;.:\~:/1~'.:'} J··-·:;,~- :t:::·::~; ;1·:,~T:~_-_ >:'~:~_: .. · _ :. -., 
aun no termina ;el ,estudio ))~Nci».hübo,.11ing(J.r.1'iotr0Ftipb'; de;\efectos.: en, ambos 

· ~'- _;_:,. -.· >>- ;,~·;·.f ~-~:n.~-)_;:~s~r::~~-~~:~{;~<t~~l~~-:~~~Jl:>t}·;;:i~r~~.~-'.f3?;:~;,;:<&~~r~~~-:t{:::··'.w'~~-~;::rE~\/;'.~,~:;é~-:~\}2t~):1.::{/ :;'t":~ :--_. -·. -. 
gr~pos,. adiferencia':?eJi.Ygarashi/y• cols:~\el.i cu~l;,~ncortro\alterac1ones de 

tromb.oci~6pe~~;~;-:"hiJ~t~*~i¿~. a~es~r·~::~~F\}~,~~lSd'¡~"~A,:d,~1Ío~'3s•:•·· . 
. Con respecto \:i' I~ respuesta al tratamiento; llama la at~h~ión que en la primera 

re'~isión en general predominó la "muy buemi respuesta" <?5-99% de 

reducción) la proporción mayor fue del grupo de propranolo! (O. 7); para las 
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siguientes revi:slone~s Sf:l.iDct:r~me[Jtc) el_,n.~nl~·~º ~El iJ!l~i~Dtes º?~ muy b.ueina · 

respuesta dE;?I , gr~po- dé~ valpo·r~to, . si~nd6· al ffnai· e~tadisUéanient~ no 

.. ·.·51g~1nc~t1·X~··.'B~;d,'.ti,r~~~·if'.;~F'.~~~~~--~L~~zs;;;~d~§~~~~~~;.frr~t~~fÓ,;:,f~~?:~1e~teº.· 
' respuesfa·'·(ausénciá' dé _dolor) '¡)érteriecientei,affg.rupo de ·valproato; mientras 

f_ .o,~. ,~ ,.< ~ ·_ ~. :·· .. ::-_ r:~-!: ;-· :~ T~,;\;j:,,;;: .. ~~', ·;s~t>;~ ;)-)jj';·_:: -~::·:~--:<<};~:;.-;_'. .; :~-':(</::,:\'.<~:':,y~:':···~--~~-~:~~: {,_:\:?,S< >-·.:·;~;:::· :-_~\2'-/ · ~ ... : 
que en] el.: estudio; dé';~igmc:ir) enc_ontraron, este ;tipo'.defrespuesta: e.n 'más~ del• 

-: 5:0S;~_eJ~~fü'~~!~~::~H~~!~~:~~~~; __ ··~··•,;;~su;-p;;,>;:f .. ~~";1~.[~:1~~~·;;(1(t~~{:~::~~·•-'.~:;. · :;:· ·- -.. 
· .. , Ambos rne_dica111eritos)iénén ün porc;e_ntaje'cje :efic;acla'.bu_eno(90%)/no ex_isteri 

, : .:· ~· ?:. ,._ ~ ; -~ '.-. ~: ::¡::'.~\~-:- ;.:~~\\ ·~-~~:}~~':;~~-~;~,_.~:~f7~~-;:/ ~~ttt~=·.}t{'.~:::~t;t,:}~:~:;~-·~~:?/fY:~7f\'.i·,::;~7g;~:~:;~¿:{,?~,;\~~;~~t:':.¡,'.G;t',>·~~fY/~;~;.~J(~;:~/:~··_:-_::.: .. ; < ·~ ·' 
·•. , hasta el mome11to':estúdic:is:similares.:e11;niños;•Jos previos:cpmparan Valproato 

=;:,;:., :~:.- ,:,~_-~:. ·_~:,.~:-~~>·~';}~)' ·~1-~~'.t~·::;;~;~~:T'.!):~~f.:'.~~S~~·.~;;~:~·h~·('.?f:'})'.: ~:}it/·,.~:1\~i.-::,y; b/~:~:~_¡~t~}~<·'},l;l;(:?·;~;>)!~~lJi(~ ... j;~i:d :·~:~;)\;/(·'.{.: :· ::·::: ;,- . 
•:;o·. propranolol ",ys}pia¡;ebo;•;;,,en ·•:el ::grupo_,, de ;ip,~opran()lol ;sey. preser;itan :.mayor 
~ ·-:-..- : .. 1: '· ·.< ·:~·, ;:.:, '.t:~,. f}\~ :;:-:.;;,;~Y ;~~}~~\ ;I~~¡p~.-.\t;·-:..~;:.~;;;~~~~)-:'.~3;t:,:\ .. -~~t::;,'."~ :f,'./:?,:~?:~c .. :.~.:w~:~:i·':E/0~;~~i'f!,'.:1:;;s;~~f;:~y,. ~i:~~~k\:-'.~tf·~i. :,~.~iv.·::.-,. -:-¿.~_:.: . · .. : -· 

· •··:número 'dei;pacier:ites;:cori;'.'múy bueni(respuésta·~ al térmirío.'dei;primei: mes de 
: ;··~.< .... : ~:.·:.::<: ··~L:!'.~;::,·.::\~~~;·;.::;~g;~;::<~IkV:i-<i)~ ~.{{f.t~_:j);~~~;; .. :y;~';t;\'.;~~~, ,,:·.-~-fJr;;{,,:f.:~;~t:t.-i~t~ ~:1·;;:;~~~?}~_;rú.:;·:·>;\f~~'tj,~S!t'·r;·:3~}::'.·.r'!,?: ;-:~ : :·,. ·:. ·.;··;. 
•···trafamieinto,'{ai.11ique.' al5Jiríal !no exista~aiferen .. ' stad ístiéarriér;itei~ significativa 
· ··~-\:::·, ~ .. ,: :/.f ~~:~:;·~~·;'.1't/f/'~Jit,;:~:::.;".~}~'.f,::/?W::·:-.;:., ~;/?~1~<;:~t:-~i~:'.{;~~t~l .. '_:i:t~/;~~·"( ,-,?{}~:1::.~f ~~t~ ";:'/f{~{'.~~~t'~}{hf::;~~'.: t;fi·3-\~:- ·.~/:3~. -:.:,:.:··.'- . '.. -. 
. ·• en:'ambos.-;grúpos}<:sin~.embargo\también:;:el•lgrup • e(propraholoLes:el ·que 

. . .. ,., ·. · ._.);;··;·~:.->.~~~·,,:~~:\{}~. :~i~~:~{::·:m:;.,~·, -\\:; ·: .. -¿;·j?.1. ;.·,:~k:, :~;.;_;it'. _:,\:·.>~ .... '.~~t:·1:::_;::~:i::1::/:-t:f :i\~ ~~~/.: ,~yr;,:,~.~'.:~_~;_·:~> . .>: . 
•·· .• ·presentó los. E;?fectos secund§rios',de~:mayor¡'interisi~~d ~que:~.~~ta!.el 'morli'enió 

• ::"z;;1~~f ,~J~~,d~?~f~~f~~11:t~f~~1a~;J~,~'~t':::"::p~~"~~~': 
nivel cardiova~c~l~r 3 ' ~--. 
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CONCLUSIONES 

1. No existen diferencias en tipo de cefalea, localización y demás 

características dentro de los grupos de estudio. 

2. 'Los efectós secundarios de los medicamentos que se presentaron en 

ambos grJpo~~~Ú~~d~ principalmente del sistema nervioso central, sin 

que sé e_n6L~ntre una relación al tiempo de administración y dosis del 

mism6.'ya que ambos grupos los presentaron en _el primer mes del 

tratamiento. 

3. ·En el grupo de propranolol existe una mejoria más rápida en la 

disminución de la frecuencia del dolor, cuando menos hasta el 

momento del corte pel estudio. 

·:-

4. Valproatoypro~1'a701~í:{•tienenun.porce~taje alto de mejoria a los 3 ;,::: r,jf~lf \t~if ~tg/ ~'9{ nd p,e,entandO;e dlÍ~mool~• 
• '.":C:·,: .~·; ':: ~;~ 

'., ''.·' .. :::~··1,. ,' ·,·; .. :. 

5. Concluimos que el número de pacientes hasta el primer corte es bajo, 

por lo ·q~~ 1·~;~ficacia del tratamiento con propranolol o Valproato deberá 

evaluarse al final del estudio. 

TESIS CON 1 
FALLA DE ORIGEN J 



28 

REFERENCIAS 

1: Di-Blasi M, Fejerman N. Cefaleas y migrañas. En: Fejerman N, Fernandez 

AE, editores. Neurología Pediátrica 2ª ed. Argentina: Editorial médica 

panameíici;ina. i1 EÍ97: 599-613 . 

. 2. · Rothner>AK•'Migraine Headaches. En: Swaiman .. KF, editor. Pediatric 

Neuroi;;~9:·;~;6Ó~d·~di}ion._St. Louis: M~sby, 199,6:865-72. 

3. Harvey:~···(2j~~'.~r·(~~d· ~i~ráine H.ead~.~~~·s :in /~hildren. Pediatrics in 

:Re~i~~·:1i~4FS~s~·~t.·.·,9.', .• :.:.··.·.4··.·.-.·.······ .. _i.: .. 9.·.·•.; .. ~ .•. :.·.·.· .. ·• : .• .:; v: .· ;·<' ; ' •, ·,' .•.. 
. :·i: -:~'..~-:~·::-·. -t>~ ··~-~\ '~ ·~ . -., :(2~ ::,,::~·. ···.-._;:,· ... ;)-::,-:.~>;- ,·,·-·.:.> 

· 4 ... wo1tt;sHe<lá'cti~'and'alher ll~ad ·Pa,in: silverst~in so,Upto~RB, Dalessio 

: oJ:. ( edit~~i).'i)i<rti~ci\.í~i~~~~í·~~··~r~'ss:2·6~.f;,·:'· .< .. >, · ''' ;,· .·.· · 
: : '~- v· );Ü~ ;x~-:_, ~ ·.::7Z>~::{:-~_._ ·-.·,>-; .- . , - . ::~· : -

,·.·-:;,'f'",¡.-'' , ·- " ''.,,,;_;,i< 

5. World Fed~raÚ~~·~¡N~G~61~0'~~e~e'a;~¡.; Gr~up of Migraine and·Headache. 
- ' · , . • -·e - .. ..,.,_ · ···-- • ··- ·e- .. •:· .. · - · ·., ·· · ·· · ~ 

Editória1 .. iFerT;icrkni~~fo~9,::~}3>:• • 
--- ,, ,,- ,- e:''·'. "0'.): «~, 

-~~:-~·-. ' ;·J ~«J.::~·:,:~::-:._~·--:~.:-~~~ -/ :- ~(~:<·- ' .. 

6. Ad· . Hoc. -:~~~itt~~~-'!.§'.d, »~1a~~fricati,o~ on · Headache; Classification of · 

Headaches:. JAMAJ 962; ¡179:'717,~8. ; 

7 · H••~•c":~ ~(ljl~íjf ~~g~,[it ,i¡p~~·. '~\"'Q:"f nal. ~~~?•che·· Soclety. 
Class1ficat1on "' and \; d1agnost1c·:;· entena ,:·.for;· .headache ·. d1sorder, . cranial 

, . . . . .;-: ~ i:/ . .-.;; ~.-.·.~: · , :\{ ;-; : .':;~~.:i:~>-=-!it~f~:: -~:t1~·'.:;,<;\:'f).'/:~·:.,:~ .:;/t~---~óJ_.:. :'<:'. .:: ·_ ~,·;:~L ·;_. · '·. i \: ~ i.~·;:.:'. ~ .· _.: __ . :.- ·•• · · 
neüralgias'aríd •facial 'pairifCeph~lalgia)988;;8 ·(?;): .1."97: ' 

.· .. , , "' .. : ·f ''1.~~flNl1l,·.1~,·;:·i~ir~:;J~t·~~,~¡;,_J~~:··:;~; :J;\.:.·; ¿ ~, . . . . . 
·· -8 .. Singh BV, Roa.ch ES;LOiagnosis •ándimanagement of headaches in children. 

·; .··., ··-_-::;·: ~.:;~;. ,.-_:,,~,,::·"::·:!:r·.,_:--.-;.·:n:,:·:..{.:~:.,;--·--:i:-><:-_:r·2\X'_;:·'.,:~~·-~:.·· .. ,r-ry· 1 :? .. ::.·' ~ .... - -· - - · - .. · 

Pediatr Rev .1998;•:.19( 4 ): . .t-72-9. ,;;;·; • f:'; ,e·/ ;;,: 
· ... ·.-·- ?.:·.-~¿:·,:·':·/,> .. :;,:_.;.'>'_.: __ ~·r.>< .-~t~.::-~:~1:;:~:_::~-:\:>-}:~~-~\-.,~,/'.> .- .. , , . 

;·:)-: . . . . ·. ·-;_;-;;~·/-:, ~:,: : .. !:;.· :',': 

9. Maytai ,J .• :Yoi'u1g ~; ,Sch@hter J\, ~ipton RB. Pediatric migraine and the 

lllternatio~ai H~~dache S~Ci~ty (IHS) criteria. Neuro/ogy. 1997;48:602-607. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



29 

10. PrenskyA Migraine and migralne varia~ts in pediatric patients. Pediatr Clin 

North Am. 1976;23:461~471: 

11. Rothner ·AD.iDiagrío~is·iand ~anageme~; of h~adaches in children and 

· .adoles~ents:~eur~1'.2ún:·S9ª3:'11~5{{'.r•·.··•···: · 

12. '"é~man ;;;iM~iiJ;~~:~;J~d~+j,., Ad Hoo Commfüe c1.,slfirallon ol 
· · head~ch~.' ¡::;6ii;N~\.f ~6{~~·1 ~·j2t;~.:füi5{. . · 

. ::-; ;~ -"·· ' -· '~ . -•;:- ' >?~-~-~i~{0·:~;~-~!;~lth'~g~~'.: -~~~~};f ,)-~~-:t ~; ·-. 
13.,Ml3~'a1tG:1.196Gh§\:'M,!:~sfiilcht~'r~~Á', >~t al: Pediatric mlgraine and the 

· • l~tern~ú6·n~'¡' 8~~b~6h~'s66i~1/'(1H~) criteria~ Neurology 48:602-607, 1997. - . . . ~>; ': -:Ji .. __ , ;, },>';·~-- ;·;·,_-:_:.;,/',:,·.J.:- . -
-?.::· ._ .. ':: ~'.i - -

· 14. Metsahonkala l;, Sillanpaa M: MÍ~rainééin children:· An · evaluation of the IHS 

criteria. Cephalalgia 14:285~29Q';::j~94'Jt:, '\.,:: .. : <:> · ... 

15 Met~honkala L, Slllanpaa ~.+~:~;Wf t?i~-~•~he ~'ª"in the dlagnoels 
of childhood migraine. Headacii~ 37':24'()~~~·~.01997 .. ·· · 

. -·-·~ 
" -. ' - _.,.,_,~: ; ;-;,_·,- . ·7~ ~ 

16. Winner P. Martinez W, Maie L, et ~l:~Cla~sification of pediatric migraine: 

Proposed revisions to the IHS c~it~ria.f·foadache 35:407-41 O, 1995 .. 

17. Raskin N H . Seroto"nin receptorsand headache. N Engl J Med .1991: .325: 

353-354. 

" 

.. 18, Goadsby p J ,'C~l'ren~ 1 c'ci'ncc;pts:ar the patl1ophysiology of migraine . In : 

~:~~~~i:c1 ~:i~;~i~f ci,i;~?~s}r.·H~:~:~'c·h,~~··.j¿~ili~~l~hi~.;-.Pa: ws saunders 
- . :' ;.~~·~-··\~~/:. ~ ! . -- '-· " .- • ; .,, " /f':',;:,~ ' 

·-:~_.,,·::-·«<~·: .. e;?·;_ - ·"· .. :;--~-"- .--:_--' ·:<, :,:.-~:~ ... -···;:.,:< .:!:;·::·;-

· 19.: Rü,ssell MB;dcsen J:. lncre~~~d i~~ilial ~isk" ~nd evidence of genetic factor 

In rnigr~i~e. BMJ 3-Í 1 :541-,S44: 1995;: ... . . 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



30 
. ~ -. . : 

20. Laurence KM:,. Genetics in mlgraine. In Laurenée KM, Blau JN (eds): 

Migraine~ Baitln1ore,.John Hopklns University Press; 1987;' PP.479"484: 

21. Gard~er K,;;Hott;;,l:lri EP. Current status of geneti~ di6c;'~~-ries'i¡,·;;,igraine: · 
faÁiili~I h~;;,i,ple~¡¿ ;,,¡graine and beyond. Curr Opin.N~Jfóli;9~8; 1.1: 211:a; 

·';· . .,_-·,,-,,-': ·.',~~ ··.· _ :-.·.'~:~'.-.U~-~: ":·i:5· -- :>·:; __ :_,~' ·:-

22' ·;~~f =tÉf f~~;iC'12: :l~:~:,i:¿~:~;_a~;.~f ~~f "~l'~~,.¡¡(d~tof•m''' 
'.· .. ,.-~'(:"~·:'.y;,;~_'-'',.: :~r.' '• ·•.C l • ~·;; i ·.?~;~. ·.:.<r~'.,._\:, .?_'.} :~:.):.:::~/~~ ;, . , 

23 ~~~:i&~t~t;~f t r~1,~f ~~~~Jtt~~~~~J;1~~:d: :::~:,;:; 
' , __ ,. ,'.:,·····:-·· _,v· 

24, Egermark-Eí-ikson l. PreiÍaler¡cyLof ;Hel:ldeache in swedish in school 

children.•Acta Paediatr Sean 19a2'; •. i1:1'3'5::4·~.: ·. ·• . . ' . ' '- .. ;. ·;·· ' 

25. Deubner oc. An epidemiolo'gy iÚt1dy:.af ~ri:;¡g'~aine and headache in 10-20 
- : - • ' • ' ~ ' - -- e'. '_, :J -, _¡_ •• ,. ·- ·-··"· ' ' ,. • ' • • 

year olds: Headache'1977; 17!,1'72~86':-i.· · · 
'i/Ci:?::' > ' .~;/. 

20. ::::~:V,~.~~'tirlt~f 1;1~~~1~~;9~~t~~~~>Pii~;'""°" º' M'º'ª'"" 

21 .. Linet.•M: s,te~~'.r;~ :'9%1~n~a1$;;gN:ti~~i~:~,;9.:~~:P~~?~-~--~-·~····Ári:.ERidemiologic 
Study of Heada,che A111on~f ,A,dolescerits 'arid Yciu'ng Adults~ JAMA 1989; 261 
('t5):221H. i '{'.::X'.\ ·"';~-~:t¡'.'}:';;{•;:;•·· ,, .. 

- ·:··. :: '.:",'~'--_-:,.;~ ·;.~~"'·~":~_:::-. - ;:·' :'· >\ ~ 
\'\·,- ·;·:;·:; ·"~-)-; ~ .~~-; - ',",;;:~~-~---_ ~-:-:.-· -· 

28. Abu-Arefeh :1; · RUs~~ll :S:é3: j Pr~~~l~nca' of · headache and migrainc in 

school~hildrerí. BtvÚ 3Ó9i7652769, 1994, 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



31 

29. Abu-Arefeh 1, Russe11(3: Epidemiology of heada~tie and migraine in 

· ·.childr~n~ 6ev'Mect'Ctiild Neurbl 35:370~371 ;'1993,.cc •.•. 
_, __ •', -·-~-·.·_._·>~.:.- ~-.: .. (",, 

' • y -- ::,-, ~. - .. -: ' 

'30;.·Barea. LM;:TannhauserM;'Rotta'NÍ-:11\n epíJeiTliologic\'study oi' headache 

.. ;7;1~f~,~~f ,~td:1~~~:8:j~'~í·_'""';;;~:i11r~!f ,~~'~tt'· .. ' ~ •4· 
· 31·.·L~Dz\····~·;··~~·16l~.~g1;¿.,~~M~t~n.~::?$p ... :(g,~e~~i~~ri,.~~···9;1:~~n~'.;~~,·~~tf1.p.u1de.lines 

an.d' recómeridations:;\: foj-.ii the;JtreatrTient )CÍh'rñigraine2 in.··.· pediatric ' and 
,- .- :--·: ··c_.-"· .. ·:-;.:·:_:.-·-~-~Y::"-/7~\'if~t}·A/{"';:..-L·:J·:/~-<~·:.-::~-;Y~;f:~~ -~~:.~;o--i:;¡~{t;-,.,::-f:~::_--·"- :-" ;:--.~, t·? ::· . -:· ~-;;_,. .~ ·_,_ -. :·: . ._1 __ <-'>· 
·adolesé:entpatients: F,un:tioñal~eürology 1996;'11•. (5): 269-75. 

32 H,am~¡~;;~ ~¿,¡~%~~~í~~~~:vu~n P sumainpt~nfoc mlg<alne attaoks tn 
· childrein:;arandomized ~l~cebo~cOntrolled study - do children with migraine 

~:s:70;'~:[f~agiff ~~B~~B~tri~tan differently from adults? Neurology. 

· .. __ 1._·<-·:'. ,:;: . ,··:·.~·."::y,·.~, ... -. 
·: .. r:,?·,,,., _··;'j·:;:·Y .. -"" < 

·.· 33.ÓÓ01é/Jg9·~~~~1lf·p~Ógnb,sis and treatment .ºf headaches in children: A 

· · téri yJ~rt~11Ó0~ú="~';.8~~ 'J NeurolSci 22:4 7-49, 1995. 

· 34, Ha~~la;;~~t~?tlti;~·K. 'valkeila E, et a1:<1buprofenor acetarninophen for 
- . - .. -.- •. . . "-:-; ;:,- - .. ·- ~· -- . ...,_ - ' - ~ . . . . · .. '!: 

·ttle :acu't~ frfiatment'ofrnigraine in chiidren: ·A doÚble-bJinci/ randomized, 

pÍacebo~C:o~~rolled, cr~ssovér study. Neurology4B:103~107, 1997. ' . 

. 35. Weich KMA:. Drug therapy of migraine. N Engl J Med 1993:1476-1484, .· · 

1993: 

3.6. Ygarashi M; May WN, Golden GS: Pharmacologic treatment of childhood 

migraine. J Pediatr 120:653-657, 1992.: 

37. Giammarco R, Edmeads J, D~cick o/editores. Decisiones cruciales en el 

tratamiento de las cefaleas. Barcelona: Edika .Med. 1999, 

TESIS CON 
FA.LLA DE ORIGEN 



.,·· ··- ,, . 
• ' - ·-·-· ··•' -., . ·•>- • - .• ,._,_, ····- ••· : .-~l·••·•··-~--••...:_.~,.o.,,~--~· ;:_,. . ........ '.,,,•~·-··..:......-~.,~.--,. .... _ _,,~~-~'~ --...~_.,...._,_.,_.._,,,,..._..,,.,_,..,._,._.,_ .. _~,- .... . 

32 

42. Calderón GR, Se\/ma:c13,"·.·Carrer~ SJ, Vallejo MD. Migraña en el niño. 

Estudio de 212 pacienfos.:Bol:Mec(Hosp lnfant Mex 1988; 45:637,644 . 
. _:..· ·~-··'<¡ • .-J:.,.:::-. ~. -:;"·· .. -,.:,_ . ·---

43. GuidettiV; GalliF/~v~~l~~i~~:~g¡h~~dache in childhood and adolescence: An 

8-year to11;w~J~t'.S~~~l1~iif~f18:449,-454, 1998. 
',:·:·>:~; .'' . 

44. Hamalain·~·X~~.\~~ppú ~.~s:Ata:J~ori PR: Pairi and disabilityin migraine or 

other recurrenth~~d;,i~hes as reported by' children. Eur J Neurol 3:528-532, 
. : ' . -: ·. · .. · ·. ·. , ; ·e·.· · · -. , , ·· · · -~ . · · -• · · · 

1996 .. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

~------'-'-----'----------------- -~· ··---~= 



ANEXO t. HOJA DE CAPTURA DE DATOS 
Estudio comparativo sobre la eficacia y seguridad del Valproato 

y el Propranolol en la profilaxis de la migraña en niños 
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Identificación del paciente (expediente e iniciales): __________ _ 
Fecha de evaluación: Número de evaluación: O t 2 3 4 

EFECTOS SECUNDARIOS DEL MEDICAMENTO e - LEVE 1 MODERADA SEVERA 
tolerable no Requiere suspensión Requiere 

-

requiere suspensión y vigilancia médica hospitalización 
riesoo de vida 

SNC 
Irritabilidad 

1. N U lió\ D 
Frecuencia similar a la 

reportada entes de trstamle 

2, MODERADA 0 
Reducción de la Fracuem 

menoral25 % 

3. !aUIENA D 
Reducción de le Frecuenc 

entre 26 y 50 % 

4. MUY BUENA 0 
Reducción de le Fracuanc 

entre 51 y 99 % 

s. E):CELENTE D 
Ausencia de dolor 

Porcentaje de reducción: _ 
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fecha de lnarusa 
frecuencia de la cefalea (eventos oór mes) 
eventos indeseables 

fecha de consulta inicial:_ ----------'m"-o~m'-e"-n"'l;;_o~c~er_o,-'-: ----·---' 

Wechs!e:...r -----------------1-Vó'e:cr-=b.::a:...l: ____ E::,:ii.::'e:=.cu"'l"iv-=o:...: ___ _:T.::ot=a::.:l: ______________ --J 

~~~alomelria ------·-- ----F~"'~°'¡~""~"":i:------'~-=~"'l:~""~z-g_o_: __ :...P=C'----------------~ 
EEG ______________________ '-'-'N"'l/A-"n-'--1'-: ____ H'-'a"-1-=la"'za."'o"-:-------------------l 
Biometria Hemalica 1 Hb: Hto: 

Leucos: Neul1 o filos: Linios: Eos: 
_______________________ 1cP='l.::a

1
gu"-e"'l"a"'s:'------'=º"'1r7os"': ____________________ --J 

Pruebas heeat1ca~-------- ___________ -~G=º"-'------"Tó'G-'-P-'-: ~--------'-F-=o.::sf-=a:::la,,s'-"a'--'A-"lc,,,a:::li:.:n.::a:...: ------l 

~ri~:_~-~-r~-~::~:ie~~~:~-~--=-:_-_--_-__ ="'-~_-:_'"',e_N-=ª_º'-'--~--~~--~--~~:c~r-e~a~tcín __ "'í_n~a"'·_·~--~~~~~~~--~--~~--------~---' 
fecha de consulta uM --- - --------r~echa de consulta ~o de tratamiento: 
frecuencia de la cer~I~ (ev-iif>Es-p_or rñes)_ = -________________________________ _, 
eventos indeseables 
Meioria _ ----~ = - =--=~-:-= orcenla)e de reducc1on ____________ _, 
~matom_e__lr_!_¡¡_____ _ __ _ _ _ __ Peso Talla PC: ------------' 

1~~~~:~t:::¡. .... ;~; ... ,~-r¡;:,::::~~;~~ _ ~~==~~:~; :-ª 
[fecha dtÍ co_n:s_ulta Úes_ _ _ - ;::eC:fü!_~ecOíi"s_i!íía:---:=::::=___--===:_-=-_::_- - - -- __ ~~- ~~-_:_:~--==---------! 
¡_rrecue_nc1_a _<J_el~ C(Jf_alea (eventos por m_e~ ,-----------
• ~y~1_1tos __ n:i~es_e~bl~s .. - -·------·-··-----
: MeJº"ª _ _ .. '._e2i~(,,i\aíe-CtereifuECIO;-=:--==_:_-_--= __ -_-::--_--- - ____ ___ _ __ _ 
: S0111atomelria : Peso Talla: PC: 
1 EÍ<G - :-'.N¡griJ_==-~--=-=- Hatt~g();_-===--=-=~~----:-==--=--=::= =~~-=---=--
[1"_EG _ __ __ _ _ __ ;_Nl/~l_:_-----~~~------------------
i B10111etria Hem;'it1ca , Hb Hlo ¡ , Leucos Neutrofilos· Linios: Eos 

1 
_ _ __ __ __ _ __ _ __ _ _ _!_E'_!_¡¡g~~~-: ____ __QléO_S_. -----------------------~ 

,Ei~~~~~~as __ : ___ _ __ _ ___ _ _J_I<:;_Q ______ TGP: ___ ___ Fosratasa Alcalina: 
l_i'~ll_Elb__a~El_llales___ _ ______ ·----- ___ LUrea_ _ ___ C_re_a_tí_n_in_a_: ----------
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ANEXO 2. HOJA DE CONSENTIMIENTO 

FORMA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO 
Estudio comparativo sobre la eficacia y seguridad del 

Valproato y el Propranolol en la profilaxis de la migraña en 
niños 

El doctor (es) y Laboratorios Abbott de 
México están realizando un estudio con un medicamento llamado Valproato scmisódico 
(Epival Sprinklc) en comparación con otro llamado propranolol, que se utiliza 
rutinariamente en la prevención del dolor de cabeza provocado por migraña en niños. 
El Valproato scmisódico es un medicamento ya aprobado y comercializado en México. 
El propósito de este estudio es probar si el Valproato es eficiente y puede controlar o 
reducir el número de ataques de dolor de cabeza (migraña) que le detectaron 
recientemente a mi hijo(a). Se hará su comparación contra otro medicamento ya 
aprobado llamado propranolol. 
El Dr. realizará pruebas para determinar si mi hijo(a) 
es elegible para entrar a este "studio. Esta evaluación incluirá una revisión de la historia 
del dolor de cabeza e historia clínica, examen fisico, toma de presión arterial y pulso, 
peso, estatura y cxá1111.:ncs de labotoratorio con su sangre. Al inicio del estudio, el 
médh.:o indicad si le toca Valproato o Propranolol como medicamento para prevenir el 
dolor. En caso de que a mi hij<>la) le toque Valproato, iniciará con una dosis de una 
dpsula ú'n gránulos que ingerirá p<>r las noches y después de una semana deberá de 
ingerir una pnr la ma1iana ~· otra por la n<>chc (el medicamento le será proporcionado 
p<>r su m.:di..:o c11nw una conesia sin <.:<>sto dt.: los Laboratorios Abbott mientras dure el 
cstudi<>). En el caso de qui.: le t<>quc l'ropranolol y por ser el medicamento que se le 
daria rutinariamente a su hij11. usted tendri: que costear el precio del medicamento en la 
ti1111iacia di.: su pr..:f..:rcncia: ini..:iarú kntamcntc con una dosis nocturna (el 50% de la 
dosis adt.:caada para su hi.i"· a..:<>nle a su edad y peso) y después de una semana se 
djustarú la 1.ln:-;is para tomar dns tableta~ al dia (una por la 1nañnna y otra por la nochl.!). 
l.ros fras..:os y..:! 1111.:dicamenlo ..:n cstutl10 que no haya ut'ilizado los tendré que devolver 
al do..:tor en ..:ada visita. En ..:a,;" d..: suspensión de alguno ele los do~ medicamentos que 
le haya t<11:ado a mi hij<> (a). el mcdi..:o nv:_inclicarú la forma apropiada para hacerlo y le 
rcalizarú una última rc\'!silin cuand<> haya suspendido el tratamiento. 
El 111ccli..:t1 po<lrü ..:ambiar cl mcclicam..:nto por otro, aprobado para los ataques de dolor 
111igrati<1so. dentrn ele los dos prim..:ros mcscs de tratamiento, cuando mi hijo no tenga 
una redu..:ciún de la frccui.:ncia.., inti:nsiclad del dolor o cuando manifieste mi hijo alguna 
molestia causada o asociada""" la mcclicina que no sea fücílmente tolcrtablc; pudiendo 
escoger probar d otro 111cdicamcnh1 ..:n cstuclio. 
Al tina! ele! ..:stt:clin (tres 1m:scs). si mi hijn(a) requiere de seguir utilizando alguno de los 
dos mt.:dicamentos, tendré quc adquirirlo en sus formas comcrcinh:s comunes. Si no me 
e~ pusiblc. ª'·isaré al médico tratante: pura que cambie el tratamiento de mi hijo por otro. 
En estudios previo~ en adultos. ; .. , siguientes dccto:; adversos se han producido en más 
de:! 5'Yc, de los pacientes que h>inan Valproato: fatiga, nerviosismo, caida de pelo, 
:1umcnt" dc peso. dcpresiún. pl'rdida del apetito y temblor. El propranolol se ha 
rclacit111ado en mas del 5 % de l<>s pacieutcs que lo ingieren con marco/vértigo, 
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cansancio, reducción de apetito, palpitaciones, cstreiiimiento, retención de orina y 
desmayos. Estos efectos han sido de intensidad leve. 
En el caso de algún daño relacionado ¡¡ la i1ivcstigación, se proveerá el tratamiento 
médico necesario para asistir a la recuperación de tal daño por medio del Hospital 
Infantil de México. El Patrocinador (Abboll de México) pagará por cualquier 
tratamiento inmediato y/o atcnció11 para resolver el problema surgido como 
consecuencia de la administración del Valproato. Este acuerdo de proporcionar 
tratamiento médico gratuito no incluye tratamiento para cualquier daño o enfcnncdad 
que no sea resultado directo del estudio. No se proporcionará ninguna otra 
compensación financiera, salvo el tratamiento médico gratuito del daiio. Este estudio me 
ha sido explicado y todas mis preguntas se han contestado. Consiento voluntariamente 
que mi hijo/menor a mi cuidado participe en este estudio. Recibiré una copia de esta 
forma de consentimiento. 

Fimm del paciente 

Finna del padre. madre o tutor 

Firma de la ¡n:rsona que obtiene el consentimiento 

Nombre )rlirma ck dos testigos 

Fecha 
_!_!_ 

Fecha 
I I ---

Fecha 
/ / ---

Fecha 
I / 



TABLA l. PRINCIPALES CARACTERÍSTICAS POR GRUPO 

Característica Grupo propranolol Grupo valproato 

Edad 10±3 
Sexo M/F 3/2 
Tipo de cefalea: 

Pulsátil 3 
Opresivo 1 
Pesantez 1 

11±3 
7/1 

6 
1 
1 

----------~---------_[ _______ __, 
Duració_riJ=in horas __ J_ _____ ?;±:_1 _____ : _____ 1-'--3=±_2=----
Clasificación: · 
Con aura ! 1 
Sin aura 1 4 
Frecuencia-----------¡----------------~--

3 
5 

¡ 1-5 semana i O : 5 

l~~a1tr~añ18s -- ---+-- ----~-----+------3-------
1 Ejercicio (6) : 2 : 4 
Estres (4) 1 

1 
3 

Exposición sol (5) : 1 , 4 
Alimentos (1) , 1 [ O 
g~svelo( 1) ____ ; ______ J _______ ¡ _____ o ___ __, 
Lateralidad i 

¡

Bilateral (9) 1 3 6 
Unilateral der. (2) ¡ 1 \ 1 
Generalizada (1) · O 1 
Unilateral alterna (1 ~-----1 ____ [ _____ -'0-----1 

[~~==~~-: ~---~~-==--~------ ------~¡---------~ 
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TABLA 2. DISTRIBUCION DEL TIPO DE DOLOR 

TIPO DE DOLOR No. DE Proporción---¡ 
PACIENTES 

Opresivo 2 (0.15) 

Pulsátil 9 (0.7) 

Pesantez 2 (0.15) 

------ ---
Explosivo 

----------~----
o o 

-··---------·- ____ __J 

Lacinante o o 
1 ·------+ ---o---~--~j Quemante _J o 
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TABLA 3. EFECTOS SECUNDARIOS DE MEDICAMENTOS (Revisión 1) 

LEVE MODERADA SEVERA 
(No. Pacientes) (No. Pacientes) (No. Pacientes) 

Sistema Nervioso 7 1 o 
- Irritabilidad 1 

Dermatológicos E 1 o o 

Metabólicos 1 o o o 
----------------+---- . 
1 Gastrointestinales~ . 3 o o 

1 

-------·- ----·---··- >---·--·----

1 Irritabilidad, hiperactividad, pesadillas, insomnio, mareo 
E Caída de cabello 
~Vómito, náusea, diarrea 
€Temblor, debilidad 

E .. ) '/\ TiS::3IS NO SAJ..k 
.DE I .. A ~IISL(O'T'EC/. 
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TABLA 4. RESPUESTA AL TRATAMIENTO POR REVISION 

! REVISION 1 REVISION 2 REVISION3 

! NULA - - -1-· 

MODERADA - - -
BUENA 5 2 1 
MUY BUENA 7 +-- 10 11 
EXCELENTE 1 ' 1 1 

TABLA 5. RESPUESTA AL TRATAMIENTO POR GRUPO 

------ 1 PROPRAt·ioL.oi.:.---¡ VALPROATO 

t~~~~P,DA~:==--==== ~=~-= ~:_- ::-1 _______ -j 

BUENA , 1 O 
~MDYslJENÁ~==-=:-=_-=-~=---=--=-----:_-_:__j~~--~~=--=-4 -~_:-~·· -- ____ 7 ____ _, 
__ EXCE~~N_TE _______________ + ________ O _________ 1 ___ ---4 

~{~~$~~~~==-=-:r~=~-· __ º ___ _ 
'¡ B. Por efectos indeseables 1 2 O 

- Mareo-irritabilidad 1 
L~areo-hipotensión _, ___ . _______ 1 ___ -<>----------< 

~-------·---------'---
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