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TITITULLD:
" TRATAMIENTO PROFILACTICO DE LA MIGRARA EN NIROS CON
ANTI~-INFLAMATORIOS NO-ESTEROIDEOS



ANTECEDRENTIRS CIENITIFICORS:

El secanismo de producscidn de la migraffa es compleje.
Se ha postulade la hipstesis do una iaflamacisn estesll ¢n
donde las plaquetas eatdn invelucradas en &1 inicio del
atague por una agregacidén anormal (1-3}. Como consecuencia
hay liberacidn de serotonina que interviene 2n la sfntesis
ds Prostaglandinas (pg). conjuntamente con la histamina
iibercda por log mastocitos y enzimas proteclfticas, incre-
mentan la permeabrlridad capilar provocando trasudado de
quininas plasmAticas, que lleva a una disminucion al umbral
al dolor en receptores de le pared arterial. La liberacion
do estas sustancies vasoactivas trae comc consecuencia los
canbios asociadog con los episodics de migrafia: vasoccns-—,
triccion de arterias intracraneales, vascdiletacidén de
arterias extracraneales y apertura de los corte-circuitos
arteriovenosos cerebrales. Existe evidencia bioquimica,
clinica y fisiolégica, de la particién de las Pg en el
ataquo agudo de migrafla con potente efecto en la circula-
¢ién cerebral, al intervenir en la regulacién del tono liso
e incrementar la sengibilidad al dolor en la pared del vaso
gangufnec (4-6).

Se ha demcstrado que las Pg El, E2 y la prostaciclina,
son vasodilatadores. Las Pg G2, H2 y tromboxanos son agrea-
gantes plaquotarios. La Pg El causa dilatacidén de la arte-
ria cdrotida externa y la Pg FJ vasoconstriccién cerebral.
En conjunto estas alteraciones bioquimicas desencadenan la

gintomatologla prodrémica acompafiante de la cefalea (1.3).
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Esta teorfa vagscular que establece que el aura en la
migraffa -es debida a una vasoconstriccidn intracraneal y la
cefalea a una vasodilatacidn extracraneal., se ha puesto en
duda recientemente por observaciones clfnicas y medicidn
del flujo sanguineo cerebral (7). Ultimamente se ha consi-
derado la participacién del niucleo del rafé dorsal del
cersbro medio, estructura con altas concentraciones de
receptores de serotonina y el origen de proyecciones sero-
tonindrgica gque meodulan el dolor. Los axones teorminales de
estag proyecclones son mds abuntantes en la corteza visual,
somatogsensorial y retina. Hay evidencia de una regulacidn
sarotonindrgica central de la circulacion cerebral, estas
acciones son de Importancia para explicar las alteraciones
circulatorias que acompafian el evento doloroso. La altera-
cion en la modulacidn de los receptores de serotonina en el
plexo micsntdrico del intestino explicaria las alteraciones
en la motilidad gastrointestinal que puede suceder en la
migrafia (8,9).

La causa de migrafia es desconocida y se ha considerado
quo algunos alimentos son disipadores de estos ataques, ya
que coytienan sustancias vascactivas tales como la fenile-
tilamina. Otros factores precipitantes son el stress,
periodos post-stress, fatiga, exposicion a estimulos lumi-
nosos intensos y predisposicidén familiar (10,11).

El tratamiento se pueds d:‘vidz‘.r.— en dos: abortivo del
cuadro agudo y profildctico. Para el primero se ha visto

que un analgdsico como el dcido acetil salicflico o cual-



4
quier otro aunade a un psriddo corto de suefio, aé suficien—
te antes de la pubertad. En la adolescencia 3ge emplea
ergotamina 1 mg. V.0. cada 30 min. gin exceder de 6 mg. En
caso de un epigodio resistente al manejo, puede adicionar-
8e, cloropromazina 1 mg/Kg I.M (11).

El] tratamiento profilactico se recomienda cuando
existe alguno de los siguientos puntos: a) si la severidad
ds la migrafia interfiere con la vida normal. b) cuando los
ataques de migrafla son de mds de 1 a 2 por séemana. ¢)
Inefectividad del tratamiento abortivo. d) cuando el dolor
migrafliosc sea despartador por las mafianas. La intervencidn
de labores en la escusela justifica el tratamiente profildc-
tico en el nifio (12,13). Farmacoldgicamente se ha intentado
su manejo a base de propanolel, amitriptilina, ciprchepta-
dina, flunarizina, pizotifeno y combinacién de estos:pro-
bandoge en algunos su eficacia (9). Recientemente s5e han
utilizado los analgésicos anti-inflamatorios no esteroideos
por gu miltiple actividad farmacolégica que incluye: inhi-
bicién en grado variable de la sintesis de Pz, antipirdtico
y analgdsico. Dentro de ellos y tomando en cuenta su es—
tructura quimica existen giete familias: galicilatos,
pirazol, indol, propiénico, derivados antranflicos, oxicams
y otros compuestos miceldneos. Para ciertas familias se ha
demostrado propiedades espscificas: actividad analgédsica
central para la aspirina y ketoprofeno.

Antiagregantes plaquetario: el! dcido tolfendmico y Napro-

xén.
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Vagoconatrictor: la indometacina. Todas estas propiedadss
gon de importancia contra los eventos fisiopatoldgicos de
la migrafia (vasodilatacién, vasocongtriccidn, agregacién
plaquetaria, dolor} (1.

El naproxén se ha utilizado con éxito en el tratamien—
to profildctico de la migrafia, por sus acciones atribuidas
de ser antiagregante plaquetaric, inhibidor de la biosfnte-
sig y metabolismo de lag Pg, se reportan en algunos casos
efectos adversog localizadas principalmente en el tracte
gastrointestinal (gagtritis, dispepsia, diarrea, vdmito y
hemorragias) (14-16). ‘

Diversos autores informan del éxito en el tratamiento
profildctico de la migrafia con la utilizacién de la Indome-
tacina, atribuide principalmente al efecto que tiene al
ser un inhibidor potente de la biosintegis de Pg. Dentro de
gus efectos colaterales se mencionan alteracionss en el
tracto gastrointestinal en un 30-50%, alteraciones a nivel
hematopoyetico, hepatico y recientemente se¢ ha informado
alteraciones a nivel renal. (17-21).

No existen reportes en la literatura del uso de estos
f&rmacos que avalen 8u efectividad en la etapa pedidtrica

en al tratamiento profil&ctico de la migrafla,



QBIETIVOD .
Comparar la reospuesta terapdutica profildctica de dos
medicamentos anti-inflamatorics no cstercidasos y placebos,

en pacientes pedidtricos con migraffa con o sin aura
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FPLANTEAMIENICO LDEL. PROQEBLEMA :

Teniendo en cuenta la alta prevalencia y el mécanismo
de produccidén tan complejo de la migrafia, se han utilizado
una amplia variedad de fdrmacos tanto para el tratamiento
abortivo de los epigsodios agudos como &l tratamiento profi-
ldctico de estos episodios. Recientemente se han utilizado
medicamentos anti-inflamatorios no egteroideos para el
tratamiento profildctico por su multiple accidn farmacoldé—
gica, entre ellos el Naproxdn e Indometacina.

Dado que no se cuenta con experiencia en el uso de
Naproxén e Indometacina y no existen publicaciones en la
literatura internaciocnal, en relacidn a la afectividad de
estos medicamentos en el paciente pedidtrico con migrafla.
ge plantea la necesidad de busqueda de alternativas da.

tratamiento con estos fdrmacos.



HIFOTESTS :
HIPOTESIS NULA (HO).

El fndice de cefalea en niffes con migraffa con o sin
aura permanece sin modificarse durante el tratamlento

profildctico con Naproxén, Indometacina, o Placebo.

HIPOTESIS ALTERNA (H1).

a) El 1Indice de cefalea en nifics con migrafia con y gin
aura disminuye en mayor grado durante sl tratamiento profi-
ldctico con Naproxén, que con Indomatacina ¢ Placebo.

b) El indice de cefalea en nifics con migrafia con y sin
aura disminuye en mayor grado durante ol tratamiento profi-
ldctico con Indemstacina que con Naproxén & Placebo.

¢} El fndice de cefalea en niflos con migrafia con y sin
aura disminuyo en mayolr grado durante ol tratamiento profi-

14ctico. con Placebo, Jue con Indometacina & Naproxén.



ESPECIFICACION 5 VARIABLES':

1.1 VARIABLE INDEPENDIENTE: Tratamiento farmacoldgico con:
a) Naproxén
b) Indometacina

¢) Placebo

1.2 VARIABLE DEPENDIENTE: Indice de cefalsa

Nimero total de Hrs. de dolors/mes * Promedio de Intensidad
Promedio de numero de Hrs. dolor/mes

a) Grado de intensidad de migrafla por episodio

1 Tolerable sin interferir con su actividad habitual

2 Tolerable perc modifica el rendimiento en sus labores
habituales.

3 No tolera llevar a cabo sus actividadas habituales.

4 Incapacitante, requiere reposo absoluto.
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DISENO EXPFPERIMENIAL :
TIPD DE ESTUDIO
Experimental, farmacoldgico tipo III,: longitudinal.
progpectivo, comparativo, doble ciege linea de base A~B,

B-A.
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MATERIAL Y METQODO:

Se incluysron en el estudic un total de 22 pacientes
que acudieron a consulta externa del servicio de neurologia
pedidtrica, con diagndstico de migrafia, las edades compren-
didas fueron de 4 a 16 afios durante los meses de saptiembre
a diciembre de 1991,

De acuerda. con el comitd de clasificacion de cefalea

de la sociedad internacional se considerd: Migraffa sin aura
& una cefalea recurrente, ididpatica. que ge manifiesta en
crisis que. durdn de 2 a 48 hrs. en niffos menores de 16
afios, se caracteriza por tendencia a ser unilateral, pulsd—
til, de moderada a severa intensidad. agravada por la
actividad fi1sica. de rutina asociada a ndusea, fotofobia y
fonofobia.
Migrafia con aura.~ También es una cefalea recurrente idio-
patica, que se manifiesta en crisis de sintomas neurolcégi—
cog, que generalmente se desarrollan en forma gradual en un
perfodo de 5 a 20 .min. y generalmsnte dura menos de 60 min.
Estos sintomas neuroldgicos de aure, habitualmente son
seguidos Inmediatamente o despuds de un intervalo libre de
menos de 1 hora por cefalea., ndusea y/o fotofobla,la cefa—
lea dura de 4 a 72 hrs.

Los criterios para admitirlos a la investigacidn
rueron log sigulentes:
1.~ CRITERIO DE INCLUSION:

1.1 Pacientes de ambos gexcs de 4 a 16 affes de edad. con

diagnéstico de migrafia con ¢ sin aura.



1.2 Pacientes con migrafia en que los ebx‘éod N ina-
duracion mayor de 30 min. y una -frecuencia

¢ ataques’

al mes minima de 4. - IR

1.3 Pacientes que no recibieron tratamiént‘orta:ﬁacoldyj;:o 2
semanas previa.s al estudio.

2.— CRITERIOS DE NO INCLUSION:

2.1 Pacientes con diagndstico de migrafia en que los episo-
dios tuvieron una quracicn menor de 30 min. con menos
de 4 episodios de cefalea al mes.

2.2 Pacientes con migrafia que recibieron tratamiento farma-
coldgico en la witimas 2 semanas previas al estudio.

3.~ CRITERIOS DE EXCLUSION:

3.1 Pacientes que dur.;nte el estudio presentaron intoleran-
cia a algunos de los medicamentos utilizados.

3.2 Pacientes que no llevaron a cabo las dosis de fdrmaco
adecuada, ¢ bien inasisitencia a la consulta.

3.3 Pacientes que durante el estudio se detectd Patologfa
agregada sistemdtica que contraindicé la administracidn
de los fdrmacos utilizados.

Dos pacientes presentaron intoleracia al medicamento
{Naproxdn) y 7 abandonaron el tratamiento, por lo cudl
fueron excluridos de la investigacidn.

Con los 13 pacientes restantes se realizé lo siguien-
te:
1.~ Se solicitd consentimiento por escrito del! padre o

tutor ., en el cual se explicd el objetive del estudio

de acuerdo al protocolo de investigacion establecido.



2.~
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Se les efectus a cada uno de los pacientes historia
clinica, exploracion neurclogica completa., radiografias
de crdneo, electroencefalograma y estudios generales

(Biometria hemdtica. examen de orina, quimica sanguf—

neal.

Se les otorgd una hoja especial donde el familisr re-
gistro-el numero de episodios de cefalea. horas totales
de dolor y el grado de intensidad de la cefalea de
acuerdo a la clasificacidn antes descrita; por otra
parte también se les informo de los alimentos restrin-
gidos para el paciente (chocolate, alimentos enlatades,
embut idos. éemi“as oleaginosas, queso afiejo).

El encargado de la farmacia elabordé Sobres de las mis-
mas caracteriscrcas. a los cuales se les didé un numero.

log sobres contenfan Naproxén 100 mg. Indometacina 10

mg y Placebo dosis equivalente en gramos.

Se formaron 3 grupos de pacientes en forma aleatoria.

GRUPO 1: Formado por 5 pacientes a log cuales se les
dio de tratamiento profildctico Naproxén, a
una dosis de 5 mg/Kg/d1a.

GRUPO 2: Formado por 5 pacientes, el tratamiento uti-
lizado en ellos fué Indometacina 10 mg., a
una dosis de 1 mg/Kg/d1a.

GRUPO 3: Formado por 3 pacientes, el tratamiento que
86 utilizé fué Placebo.

En los 3 grubos la duracion de! tratamiento fué de 8

semanas, monitorizdndoese Indice de cefalea cada 2
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semanas.
Al terminar el tratamiento se conocid . ol. medicamento
utilizado y se analizaron resultados tomande en cuenta
las horas totales de dolor, los episodios de cefalea
presentados, el grado de Intensidad de episodio de ce-
falea, de acuerdo a lo mencionado en especificacién de
variables, y el Indice de cefalea tomando en cuenta
pardmetros anteriores. Todo esto se analizé un mes
antes del tratamiento y en el ultimo mes en el cual ain
recibfan tratamiento profildctico.
Para estimar la diferencia de los resultados entre los .
pacientes del grupo 1 (Naproxén), grupo 2 (Indometaci-
na) y grupo 3 (Placebo) se aplicé la prueba estadistica

no paramédtrica de Pares Igualados de Wilcoxon (23).
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RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio 22 pacientes con diagnés-
tico de migrafla, de los cuales sélo 13 reunieron los crite-
rios de z'ncl.usz'an. 2 presentardn intolerancia al medicamen—
to (Naproxén) y 7 abandonardén el tratamiento.

Las edades comprendidas de los 13 pacientes estudiados
fueron de 5 a 5 afios con una media de 11.6 aros (grdfi-
ca 1), log varones (53.8%) predominaron ligeramente sobre
las mujeres (46.1%) (grdfica 2).

4 pacientes (30.7%) tuvieron antecedentes rfamiliares
de migrafia. La exploracion neuroldgica y las radiograffas
simples de crdneo fueron normales en los 13 casos. La tomo-
grafia de crd&neo revelé altsracicnes en uno de los pacien-
tes eon la cual se reports asimelria ventricular catalogada
como una variedad anatomica normal. Un niffio presents api-
lepsia antes de manifestarse la migrafia. el EEG fué anormal
en 2 pacientes (15.3%) en los cuales se reportd foco epi-
leptdgeno. sdélo uno do estos pacientes tenfa epilepsia
manifiesta. En 4 pacientes (30.7%) se encontré alteraciones
en la conducta y de perscnalidad por lo que fueron maneja-
dos en forma conjunta con el servicio de Higiene Mental.

La migrafia sin aura ge diagnosticd en 8 nifios (61.5%),
la migrafia con aura en 5 (38.4%) (grdfica 3).

Se dié tratamineto profildctico con Naproxdn (gru-
po 1), Indometacina (grupo 2} y Placebo (grupo 3), los pa-
cientes fueron elegidos en forma aleatoria. E£1 grupo 1l y 2

incluyeron 5 pacientes cada uno, el grupo 3, 3 pacientes.



16

La dosis de los medicamentos anti-inflamatorios no
esteroideos fud Naproxén 5 mg/Kgrdia e Indometacina
1 mg/Kgrdra.

Se cumplieron 8 ssmanas de tratamiento en cada pacien—
te, an ol grupo 1 el promedio de horas totales de cefalea
al inicio del tratamiento fud de 89.8 hrs. y posteriormente
al tratamiento fué de 24.2 hrs.; en el grupo 2 el promedio
de horag totales fud do 37.6 hrs. inicial y 18,27 hrs. al
final; en e! grupo 3 el promedio de horas totales inicial
fud de 26.6 hrs. y el promedio final de 8 hrs. (tabla 1 y
grdfica 4).

El promedio de frecuencia de episodios de cefalea en
el grupo 1 fud de 15 episodios el inicial y 6.6 el rfinal,
en el grupo 2 el inicial fué de 9.6 y el (inal de 7.6
episodios y en el grupo 3 el inicial fué de 8.3 episodios y
el final de 2.6 (tabla.2 y grdfica 5)}.

El promedio de intensidad de cefalea de acuerde a los
grados establecidos en el protocolo de estudio al inicio y
al final del! tratamiento fué en el grupo 1l: 2.8 y 2.2
regpectivamente; en el grupo 2: 2.8 el Inicial y 1.6 el
rinal: y en el grupo 3; 3.6 y 2 al final del tratamiento
(tabla 3 y griofica 6).

E! tndice de cefalea promedio inicial en el grupo 1
fué de 39.4 y el final de 14, en el grupo 2 el inicial fué
de 29.2 y ol final de 9.6. en el grupo 3 el promedio Ini-
cial de 26 y el final de 5.3 (tabla 4 y grdfica 7).

A pesar de las diferencias mencionadas al comparar
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cada uno-de los pardmetros medidos antes y despuds de cada
uno de los tratamientos no se encontrd diferencia estadig—
ticamente significativa por medio de la prueba no paramé-—

trica de pares igualados de Wilcoxon (23).
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DISCTUSTON

Los criterios presentados en este trabajo para esta-
blecer el diagndéstico de migrafia estan bien documentados en
la literatura mundial (25). y son respaldados por las
caracteristicas clinicas observadas en nuestros pacientes.

La prevalencia de las edades en los pacientes estudia-
dog tuvieron una media de 11.6 afios, la cual es similar a
la reportada por diversos autorses. La frecuencia de sexo
fud de 53.8% en los hombres y 46.1% en las mujeres semejan—
te a lo pz}blicado en la literatura (11.24.25). EI! tipo de
migraffa que observamos con mds frecuencia fue .a migrafia
§in aura en un 61.5%, y 38.4% en la migrafia con aura, lo
cual coincide con lo reportado por McDondld (24).

Respecte a la historia familiar de migrafia en nuestra
sorie (30.7%) fué menor a lo encontrado por Calderdn en un
estudio realizado con 212 pacientes (11). E! 15.3% de
nuestros pacientes presentaron anormalidades en el EEG,
as5to varita comparado con log hallazgos en otros estudios de
nifios mexicanos, en los cuales 3ge reporta hasta un 31.8%
(9.27), ds dstos solamente el 7.6% presents epillepsia
manifiesta caracterizada por crisis parciales complejas, el
manesjo recibide fud carbamacepina, siendo esto menor a lo
reportade en otras series. En la tomograrfa de crdneo
golamente el 7.6% fud anormal, lo cual también difiere con
lo reportado en la literatura (11,25); por otra parte las
alteraciones de conducta y aprendizaje en nuestro estudio

fud de 30.7% discretamente mayor comparade con los estudios
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de Calderdn (11).

56 han utilizado hasta la fecha varios tratamientos’
como profildcticos para el tratamiento de migrafla en nifios:
amitriptilina, nifedipina, propanolo!, pizotifeno, todos
ellos con dudosos resultadog. La evaluacidn de nuestro
ostudio fud terapia profildctica prospectiva y controlada
comparando- la eficiencia de dos analgdsicos no esteriodeos
y placebo; al obtener los resultades encontramos que el
grupo 1 al ser comparado con el grupo 3, no hubo diferencia
estadrstica significativa, similar a lo encontradoe por
Sargent (13}, contrario a lo reportado por Welch, Ziegler,
Lindeghard, los cuales mencionan que ¢l naproxdn es mds
eficaz qus ol placebo (1). Por otra partes gse ha encontrado
que 8l uso de naproxén causa ofectos colaterales principal-
mente a nivel de tubo digestivo alto, por lo que su manejo
debe ser con precaucidén, en nuestro estudio dog pacientes
fueron excluidos por tal motivo.

Hasta el momento no existen investigaciones sobre la
utilizacion de indometacina en el tratamisnto profildctico
de migrafla en nifios, unicamente se encuentran reportados
capos de hemicranea continua que han remitido al ser mane—
Jados con este fdrnmaco (18-22).

En nuestro astudio al comparar los resultados del
grupo . 2 con el 3, tampoco hubo diferencia estadisticamente
significativa aplicando la prueba no paramétrica de pares
iguaiados de Wilcoxon.

Este reporte es preliminar ya que 10s resuitados no
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gon definitivos por el tamafio de la muestra poco significa-
tiva, por lo que se pretends incrementar el nimero de
pbacientes, a f£in de continuar evaluando la respuesta tera-
pettica con los dos anti-inflamatorios no esteroideos y el
placebo. Los pacientes que no respondieron al primer esque-
ma de tratamiento cambiardn a un segundo esquema utilizando
e! otro medicamento anti-inflamatorio no esterocideo., el
grupo manejado con placebo continuard con el mismo medica-
mento y servirsd como grupo control, estos resultadoes no son

contemplados en el presente estudio,
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CONCLUSTONES : ‘

1.-La frecuencia en cuanto a tipo de migrafia, edad,
sexo, no difieren a lo reportado a nivel mundial.

2.-Los nallazgos paraclfnicos difieren, con lo reporta~
do por algunos autores. esto probablemente por el
tamafio de la muestra gque en nuestro estudio fué
pequefia.

v.~En el presante estudio no se encontré diferencia
ggtadrsticamente significativa que Justifique el
usa‘ de anti-inflamatorios no esgteroideos, como
tratamiento profildctico de migrafia en nifios y si1
por al contrario se detectaron mayor nimero de
efectos colaterales.

4.-Eg necesario continuar con el estudio hasta obtener
una muestra significativa ya que Individualmente se
observaron mejorfa con respecto, al indice de cefa-
lea, horas totales de dolor. intensidad de la cefa-

lea y frecuencia de ilos episodios.
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GRAFICA 1
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GRAFICA 2
FRECUENCIA POR SEXO
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TABLA 1 :
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HORAS TOTALES DE CEFALEA AL INICIO Y FINAL DEL TRATAMIENTO.

N =13
GRUPO No 1 GRUPO No 2 GRUPO No 3
5 Pacientes 5 Pacientes 3 Pacientes
Inicio |Final Inicio |Final Inicio |Final
32 2 48 0.75 32 2
36 46 80 25 12 2
57 68 24 44 36 20
300 4 24 21
24 1 12 0.6

! PROMEDION

as.sl 24.2T 37.6[ 18.27[

26.6 !

o )
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"GRAFICA 4 : PROMEDIO DE HORAS
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TABLA 2 :
FRECUENCIA DE EPISODIOS DE CEFALEA AL INICIO Y FINAL
DEL TRATAMIENTO.

N =13
GRUPO No 1 GRUPO No 2 GRUPO No 3
5 Pacientes 5 Pacientes 3 Pacientes
Inicio |Final Inicio {Final Inicio |Final
10 2 4 3 16 4
12 8 12 19 ) 2
19 18 16 8 3 2
30 2 1z &
4 3 4 2

|| PROMEDIO] 15 | 6s] 96 | 76| 8.3 | 2.6 |
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GRAFICA 5 : PROMEDIO DE
EPISODIOS DE CEFALEA
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TABLA 3 :

29

GRADOS DE INTENSIDAD DE CEFALEA AL INICIO Y

FINAL DEL TRATAMIENTO.

‘N -13

GRUPO No 1 GRUPO No 2 GRUFO No 3
5 Pacientes 5 Pacientes 3 Pacientes
Inicio |Final Inicio |Final Inicio |Final
4 1 3 1 3 1
3 4 2 1 4 3
1 2 4 3 4 2
3 3 3 1
3 H 2 2
grroepzd) 2.8- | 2.2| 28 | 16| 36 | 2 |

B EBE
SiALi0TECA



GRAFICA 6 : PROMEDIO DE
INTENSIDAD DE CEFALEA
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TABLA 4 :

31

INDICE DE CEFALEA AL INICIC Y FINAL DEL TRATAMIENTO.

N =13
GRUPO No 1 GRUPO No 2 GRUPO No 3
5 Pacientes 5 Pacientes 3 Pacientes
Inicio \Final Inicio | Final Inicio }Final
40 2 16 3 48 <
36 23 26 11 18 6
19 36 64 24 12 [
90 6 36 1
12 3 4.4 4
{Proseprdf 394 | 14 | 202 1 96| 26 5.3 )
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GRAFICA 7 : PROMEDIO DE
INDICE DE CEFALEA
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