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Prélogo

Dr. José Miguel Lainez Andrés
Presidente de la Sociedad Espariiola de Neurologia (SEN)

H a sido un placer leer este libro dedi-
cado a que los pacientes con migrafia
conozcan mejor su enfermedad. El titulo,
“Empodérate de tu migrafia”, no puede ser
més apropiado en una época en que la
medicina ha pasado a centrarse en el
paciente. Vivimos unos tiempos en los
que los ciudadanos estan asumiendo un
rol cada vez mas activo en la gestion de
su salud y enfermedad, y esta obra da las
claves para dicho empoderamiento.

No es una obra divulgativa al uso para
pacientes con informacion basica y con-
sejos paternalistas. Es una obra practica
para personas que desean conocer su
migrafia con un estilo de discurso directo
y proporcionando evidencias cientificas
de todos los aspectos que se comentan:
qué es la migrafia, su impacto y factores
precipitantes, con qué actitud afrontarla,
como gestionar el ataque de migrafia y
como prevenirlos con medicamentos...
No solo se dan datos, sino que también
se explica de donde salen esos datos y
qué evidencias tienen. Todo ello se acom-
pafia de graficos y tablas en una edicion
de gran atractivo estético y en un formato

flip book totalmente innovador. El tono
de la obra, el modo en que esta escrita,
refleja que estd hecha por personas que
conocen muy bien los problemas que
tienen nuestros pacientes con migrafia
e intentan que entiendan la enfermedad
con un lenguaje accesible para un publico
no experto, pero sin perder de vista la
referencia de la ciencia.

Su acceso libre y gratuito on-line per-
mitira su difusién méxima a través de
redes y webs de centros sanitarios y aso-
ciaciones de pacientes como AEMICE, por
lo que podra llegar a una gran cantidad
de pacientes que desean conocer bien su
enfermedad. Estoy seguro de que aquellos
que se enfrasquen en la lectura de este
libro encontrardn respuestas a todas las
preguntas que se plantean y soluciones
para mejorar el manejo de su migrafa,
incluso para entenderse mejor con el
médico que les esta tratando.

La Unidad de Cefaleas del Hospital
de la Santa Creu i Sant Pau se distingue
por su nivel asistencial, de investigacion
y docente: pero también por su inquietud
en la divulgacion. Quiero felicitar a los




autores, los doctores Belvis y Morollon,
por saber habilmente conjugar su amplio
conocimiento sobre la migrafia con el
dificil arte de ensefiar a los pacientes en
un libro que marca, indudablemente,
un antes y un después en la divulgacion
de la migrafia. También quiero felicitar
a todas las personas que lean esta obra,

porque seguro que van a entender mucho
mejor esta enfermedad que menoscaba
la vida de tantas personas en el mundo.
Estoy seguro de que iniciativas como esta
contribuyen notablemente a mejorar el
control sobre la enfermedad y con ello a
mejorar la calidad de vida de los afectados
y las personas de su entorno.




Prélogo

Sra. Isabel Colomina

Presidenta de la Asociacion Espariola de Migrafia y Cefalea (AEMICE)

N eurologica, incapacitante, invisible,
infradiagnosticada, banalizada, poco
reconocida... Todos estos términos descri-
ben una enfermedad que afecta a mas de
5 millones de personas en nuestro pais,
siendo el 83% mujeres. La migrafia es una
enfermedad que nos condiciona la vida.
Hace unos meses escuchaba una frase de
una persona con migrafia que refleja la
realidad que vivimos cuando sufrimos
una crisis: “cuando tengo migrafa se para
mi vida, debo dejarlo todo, encerrarme
en la habitacion y meterme en la cama
hasta que pase”. La migrafia es mas que
un simple dolor de cabeza y en conse-
cuencia altera nuestras vidas personales,
familiares, laborales y en consecuencia
afecta a nuestro estado emocional. A
pesar del impacto en nuestras vidas, una
buena parte de la sociedad banaliza nues-
tro dolor. Y esa falta de reconocimiento a
veces se convierte en otro “sintoma” mas
al que hacer frente.

Desde la Asociacion Espafiola de
Migrafia y Cefalea (AEMICE) tratamos de
visibilizar esta enfermedad y su impacto
con el objetivo de obtener el apoyo social

e institucional que necesitamos las pet-
sonas con migrafia. Trabajamos también
en el empoderamiento los pacientes para
que entiendan y conozcan la migrafia con
el objetivo de manejarla mejor. En este
sentido, la guia realizada el Dr. Belvis y
la Dra. Morollon es una excelente herra-
mienta para los pacientes.

Mientras lefa la guia he aprendido
muchas cosas que desconocia de mi enfer-
medad y me he sentido reflejada en los
puntos que recoge y situaciones que plan-
tea: dificultad en el diagnostico, impacto
en el dia a dia, fracaso en el tratamiento,
etc. La guia da respuesta a muchas pregun-
tas que cualquier paciente se cuestiona a
diario. Por todo ello, quiero aprovechar
estas lineas para reconocer el gran trabajo
realizado por los autores y, sobre todo,
agradecer su compromiso y sensibilidad
con los pacientes. Se trata de un material
de consulta atil, entretenido, que ademas
incluye curiosidades que amenizan la lec-
tura y, como no podia ser de otra forma,
basado en la evidencia cientifica.

Recomiendo la lectura de la guia ya
que con el conocimiento que se adquiere




de su lectura estoy segura de que le ayu-
daré a afrontar la enfermedad de una
forma mas eficaz y convivir y manejarla
de una forma mas efectiva.

Como pacientes nuestro papel es
clave. Debemos implicarnos directa-
mente en el control de la enfermedad,
empezando por detectar que el dolor que
sufrimos es mucho mas que un dolor de
cabeza, acudiendo al médico, siguiendo
las indicaciones del tratamiento, evitando
automedicarnos y, lo més importante,
no dejarnos llevar por falsas creencias
o terapia alternativas cuya eficacia no

se sustenta en la evidencia cientifica. La
migrafia es una enfermedad manejable en
la mayoria de los casos con un diagnos-
tico adecuado y un tratamiento persona-
lizado. En algunos casos es compleja, mas
dificil de tratar, pero disponemos de un
amplio abanico de opciones terapéuticas
y la investigacion sigue avanzando, lo
cual es esperanzador.

Reitero mi enhorabuena a los autores
y animo a todos los actores implicados
en la migrafia a seguir trabajando para
construir juntos un futuro mejor para las
personas que sufrimos esta enfermedad.




Prefacio

Dr. Robert Belvis

Neurologo. Doctor en Medicina por la UAB
Director de la Unidad de Cefaleas y Neuralgias. Servicio de Neurologia
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, Barcelona

1 paciente del siglo XXI tiene acceso

a fuentes de informacion inimagi-
nables hasta hace tan solo unos anos.
No obstante, la calidad cientifica de las
fuentes médicas a las que se tiene acceso
suele ser bastante deficiente. Los médicos,
inmersos en la voragine de la asistencia
masificada, en la docencia y en la inves-
tigacion, han dejado a su suerte su cuarta
funcion, la divulgacion, y esta ha caido en
manos de “neurocientificos”, divulgado-
res pseudocientificos, iluminados y otros
seres incatalogables.

Los neur6logos somos los médicos
expertos en cefaleas y tenemos como
mision mejorar la calidad de vida de los
pacientes y el impacto de la migrafia en
sus diferentes esferas, laboral, social y
familiar, asi como investigar para conse-
guir su curacion. Pero también es nuestra
responsabilidad divulgar el conocimiento
de la migrafa. Y divulgar es poner al
alcance del publico algo. Con este espi-
ritu, en esta pequefia obra divulgativa,
pretendemos poner a disposicion de los
pacientes los elementos basicos de auto-
gestion de su migrafia.

El paciente del siglo XXI desea empo-
derarse de su enfermedad y participar
activamente en su gestion. Hace ya afios
que la Organizacion Mundial de la Salud
recomendo que el médico abandonara el
cumplimiento terapéutico (“tome usted esta
pastilla cada 8 horas y vuelva en 3 meses”)
y pasase a fomentar la adherencia terapéu-
tica, es decir, hacer participe al paciente
en la toma de decisiones y en la gestion
de sus terapias.

El paciente es quien tiene que tomar las
decisiones que competen a su salud, y el
médico poner a su disposicion la informa-
cion cientifica para que el paciente tome
libremente las mejores decisiones. Como
dijo Victor Hugo, la libertad comienza donde
termina la ignorancia. Por ello, veras que
esta no es una obra para pacientes al uso,
con explicaciones basicas y cuatro conse-
jitos paternalistas. Si esto es 1o que buscas,
no pierdas tu tiempo y no empieces su lec-
tura. Este pequefio libro contiene mucha
informacion y datos cientificos para cono-
cer y empoderarte de tu migrafia.

Hemos tardado afios, pero finalmente
hemos asimilado que el paciente no quiere




buenos tratamientos para su migrafia, lo que
quiere es no tener migraiia. Con esta nueva
vision de la migrafia, lanzamos este libro
desde la Unidad de Cefaleas y Neuralgias

del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau
de Barcelona, el hospital mas antiguo
de Espafa vy, sin duda, el més bello del
mundo.




Indice
1  Breve historia de la migrafia. ;Cémo se ha llegado al diagnéstico actual?............... 13
2 ;Quéeslamigrafia? 23
* La migrafia es una enfermedad ...........cccccoevivinininiiniinie, 25
* Un cerebro diferente..........coeovvevieiniiiniiiiiniiiiicicccnccceee 26
* Las cuatro fases del ataque de migrafa...........cocecevveineincnninnincneinnne, 28
3 Elimpacto de la migrafia 33
* Como evoluciona la migrafa en la vida ..........cccecevvevinecincnninnincinecnne, 35
* Impacto personal y familiar. La discapacidad...........ccccccvvevininninninennnne. 37
* Impacto social y [aboral ...........ccccoviiiniiniiiiiiice 38
4  ;Cudles son mis factores precipitantes de mi migrafia? 41
* Factores precipitantes de la migrafa ..........c.cocceeveveiinecncnncnncncinecnne, 43
* L0S Cambios de @SLIES ......c..cecvvuerieuiniiinieiiicineee s 44
* Los cambios hormomnales.............ccoeviveininiiiniiiniiinciicincccceene 45
* Los trastornos del SUCTIO...........ccevveuiriiiriniiiniiicinceeee e 45
* Los horarios de las comidas y la alimentacion .............coccceecivecininincnennn. 46
* Los cambios ambientales............ccccvevviniiiniiineinie 47
® El €JerCICIO fISIC0 .euvevrvirieiiiitirieiirieiteet e 48
© EL D@0ttt e 49
* Medicamentos que pueden inducir migrafia.........ccocecevevineinennineenienenn. 49
* Otras actividades ..........ccoeveiviiiniiiiiiniiiici e 49

5 Cémo afrontar la migrafia 51




3Como gestionar mi ataque de migrafia? 57

o Estrategia general..........cocccveiiiiiiiiniiiniiiicc 59
* Medicamentos para la migrafia...........ccecveeiverinenieiineiineincinceceene 59
* Medicamentos diSponibles...........ccocciveviniiiiiniiiniiininccce 61
— AnNalgesicos SIMPILES .....cooeviviriiiriiiiciieeece e 61
- Antiinflamatorios no esteroideos (AINES)........cccccoeievieiieiiiiiieccieeieens 61
= THPLANICS ..t 63
= DITATIES . ...eiiiiiiiiiciiiccc s 67
= GEPANLES ...t 67
= OPIACROS ..ttt ettt 67
— COTtICOIAES. ...ttt 67
= EIGOTICOS ..ttt 67
;Como debo tomar mi tratamiento preventivo? 69
o Estrategia General........coccoeverieiieieieicie e 71
— Control de tus factores precipitantes..........ceceevevevererenenenereeneereeenennens 72
- Control de tus factores cronificantes ...........c.ccoevevvvniininciiiin, 72
— Eliminar la automedicacion ..........cccouvveueeriniercininieciniicciecceecenen 72
- Eliminar el “abuso” analgésiCo...........ccvverurerieirieirieineinenieeneeseesienean 73
- Control de tus comorbilidades...........cccoceevrivieiiniiniiiininiiiniiiccncceen 74
¢ ;Cuando tendria que comenzar a tomar un medicamento
preventivo y cudl es su ObJetivo? .......cccceecivveireiniinineniiinecccceee 75
¢ (Como sabemos que un medicamento preventivo es eficaz
eN 1a MIGrafia? ....cc.eovviiiiiiiiiiccc s 75
* Los medicamentos preventivos 0rales...........cocoeevveereencincincnnenieennene. 76
— L0S betabloqueantes ............coeceveereininininieineencinee e 77
= AMITIPHING. ..o 77
= FIUNQATIZING .ooviiiiicicc et 78
— EL 4cidO VaIPIOICO ...c.vvviiiiciiiiicciicccc e 78
— TOPITAMIALO ..ottt 79
— Otros preventivos OTalesS.......c.covevieveieiririninesesteseseeeeeeeeeeee e 79
¢ Toxina botulinica A ... 80

¢ Los anticuerpos monoclonales contra el CGRP........c.cccceveveveiieieinininnene 83




Terapias alternativas y complementarias en la migraiia 85

Otras cuestiones 91
* Migrafia y embarazo y lactancia..........coccevevinenieeneineincincceceene 93
* Complicaciones de 1a Migrafa..........ccceeceruerinenieenieinieincinceceeseenenes 94
- Estado migrafioso. La migrafia en Urgencias.........c.cccceveeveeveenueercnnnennns 94
— Otras cCOmMPpliCACIONES ........c.coviiiiiiiiiiiiiiii 95
* ;Como sabemos que un medicamento es eficaz en la migrafia?.................. 95
- Fases de estudio de un medicamento...........cccccevveererineniiineineincieenes 96
- ¢Qué es un estudio clinico con medicamentos?..........c.cceceveereircinrenen 96
- Tipos de estudios clinicos con medicamentos...........c.ccccoeevveveiviriccnnines 96
- ¢Coémo medimos la eficacia de un medicamento en la migrafa?............. 97
- ¢Coémo se otorga el nivel de evidencia final de un medicamento?............ 98

- ¢Coémo se regulan los estudios clinicos con medicamentos? .................... 98







Breve historia de la migrania. /I
3Como se ha llegado al diagndstico actual?







Breve historia de la migrafia

La palabra migrafia proviene del griego
(nukpaviov — hemikranion) y si entien-
des hemi- como media y -cranion como
cabeza, significa media cabeza. También
se la denomind en otros tiempos con la
palabra, proveniente del drabe, jaqueca
(333 ! - ax-xaquica) que significa tam-
bién media cabeza. Un tanto absurdo,
pero es asi.

En la antigiiedad, multiples médicos/
sacerdotes mesopotamicos, sumerios,
babilonicos y egipcios mencionaron
diversos dolores de cabeza en sus manus-
critos que pueden recordar a una migrafia.
Los griegos fueron los primeros en des-
prenderse del componente religioso para
ejercer la Medicina, e Hipocrates (figura
1), 460 a.C.-370 a.C., mencioné en sus
tratados sobre las epidemias un caso de un
paciente con posible migrafia con aura:
“le parecia ver brillar como una claridad,
generalmente en el ojo derecho, y al cabo de
un rato sobrevenia un dolor violento en la
frente derecha”.

Cornelio Celso, 25 a.C-50 d.C,, fue
un escritor del imperio romano nacido
en la Galia. Parece ser que no era médico,
sino que era un escritor polifacético que
cred probablemente las primeras enciclo-
pedias. En ellas, se hablaba extensamente
de Medicina y describi6 por primera vez
la migrafia a la que llamo cephalaia en su
obra “De Medicina”.

No obstante, la primera descripcion
completa y extensa de la migrafa es de
Arateo de Capadocia, actual region de
Turquia y entonces provincia romana.
Arateo (30-90 d. C.) describi6 extensa-
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Figura 1. Hipdcrates de Cos, “el padre de la
Medicina”. Nunca sabremos si el gran cuerpo
literario que nos ha llegado de él fue escrito
por él mismo o por varios médicos de su
escuela.

mente en su “Obra Médica” la diabetes, el
ictus, el tétanos, el asma... pero también
los sintomas de la migrafia, a la que deno-
mino heterocrania, proponiendo factores
precipitantes y tratamientos.

Galeno de Pérgamo (figura 2), 129-
216 d.C,, junto a Hipodcrates, fue una de
las principales figuras de la Medicina en
la antigiiedad. Galeno escribid sobre la
migrafia a la que llamo por primera vez
hemicrania.

Las teorias de Galeno de los cuatro
humores (sangre, flema, bilis y melan-




CLAUDE GALIEN,

Figura 2. Galeno de Pérgamo. Aunque era
griego, vivio en el imperio romano donde
empezo como médico de gladiadores y acabd
como médico del emperador Marco Aurelio.
(Imagen: Wellcome Library, London).

colia) impregnaron la Medicina de occi-
dente, la bizantina y la arabe, persistiendo
hasta el siglo XVI, ya en el Renacimiento.
Meédicos de estas civilizaciones que estu-
diaron la migrafia fueron Sorano de Efeso,
Celio Aureliano, Oribasio de Pérgamo,
Alejandro de Tralles, Pablo de Egina,
Teofano Crisobalantes, Benedicto Crispo
de Milan, Arnau de Vilanova, Bernardo
de Gordon, Walafrido Estrabon, Avicena,
Abulcasis, Maimoénides, Constantino el
africano y tantos otros.

En pleno renacimiento, Jean Fernel
utiliz6 por primera vez la palabra migraine,

Figura 3. El médico britdnico Thomas
Willis empled por primera vez la palabra
Neurologia, por lo que se le considera el
fundador de esta especialidad médica.

traduccion francesa un tanto degenerada
de “hemicrania”.

En el siglo XVII, varios médicos estu-
diaron la migrafia, como Charles Le Pois,-
que describi6 la migrafia hemipléjica,
Johannis Van der Linden, que describio
la migrafia menstrual, Johann Jacob Wep-
fer, que describi6 el infarto migrafioso, o
el insigne Thomas Sydenham. Pero por
encima de todos ellos destac6 Thomas
Willis (figura 3) (1621-1675).

Con Willis nacio6 el estudio moderno
de la migrafia. Propuso por primera
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vez una teoria vascular para explicar la
migrana con vasoconstricciones y vaso-
dilataciones sucesivas, y que el dolor se
genera por activacion de fibras nerviosas.
La migrafia se producia por simpatia con
otros 6rganos: estdbmago, ttero y bazo.
Propuso clasificaciones y tratamientos,
hablo6 de la herencia y de la relacion con
los cambios atmosféricos y las dietas.

En el siglo XVIII, la migrafia se con-
virti6 en tendencia. Jhon Fordyce publicd
De Hemicrania donde trataba la migrafa
y explicaba sus propias experiencias
como paciente con migrafia. Samuel
Tissot escribio extensamente sobre la
migrafia, describiendo el aura sensitiva
y el aura disfasica. Pierre Adolphe Piorry
describi6 detalladamente el aura visual
de la migrafia. En esto siglo se entremez-
clan migrafia y epilepsia, pero también
se comienzan a implantar teorias mas
modernas para explicar la migrafia, aban-
donando las bases galénicas.

En el siglo XIX, un bibliotecario fran-
cés llamado Louis Hyacinthe Thomas,
que parece ser que tenia migrafia, dividio
la migrafia por primera vez en migrafia
con aura y sin aura, llaméandolas respec-
tivamente oftdlmica y vulgar. Realizaron
nuevas aportaciones en el estudio de
la migrafia conocidos médicos como
Antoine German Labarraque, Louis Flo-
rentin Calmeil, Moritz Heinrich Romberg,
A.L. Allory, Elizabeth Garret Anderson,
Highhlings Jackson, E. Dianoux, Xavier
Galezowsky, Jean Martin Charcot, Char-
les Samson Féré o Joseph Babinski. Tam-
bién en este siglo surgirian los primeros
medicamentos analgésicos como la mor-
fina, la cafeina, el bromuro de potasio, la
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Figura 4. Caja alemana de aspirinas de
Bayer. Aspirina fue comercializada en plena
Primera Guerra Mundial por los alemanes y
al acabar la guerra, los ingleses se quedaron
la patente como botin de guerra. (Imagen:
Wikimedia Commons).

antipirina, la pirazolona, la trinitina, la
estricnina, la fenazona y, finalmente, la
aspirina en 1897 (figura 4).

Tres figuras destacan en este siglo:
Peter Wallwork Latham, Edwuard Live-
ing y William Gowers. Entre ellos hubo
un enriquecedor debate entre la teoria
vascular de la migrafia y la teoria de la
“ignicion del cerebro” en la que las modi-
ficaciones vasculares eran debidas a des-
cargas nerviosas.

En 1912, Edward Flatau public6 una
de las primeras monografias modernas de
la migrafia. A pesar de que Claude Ber-
nard iniciara la Medicina experimental en
el siglo XIX, la migrafia no seria llevada al
laboratorio hasta principios del siglo XX.
En los afios treinta, Harold P. Wolff lanz6
la teoria de que el aura se originaba por
una vasoconstriccion de arterias cerebra-
les y el dolor por su vasodilatacion, teoria
que perduraria hasta los aflos ochenta.
Wolff esta considerado como el pionero




Figura 5. Algunos personajes célebres con migrafia: Miguel de Cervantes, Napoleon Bonaparte,
Ana Frank, Sigmund Freud y Elvis Presley.

del estudio cientifico de la migrafia, aun-
que este mérito se ve empafiado por sus
comentarios sexistas y su colaboracion
con la CIA en el proyecto MUKItra de
experimentacion ilegal en seres humanos.

Durante el siglo XX aparecieron pro-
gresivamente medicamentos mas efica-
ces para la migrafia, como los ergoticos
(1918), la mertisergida (1959), el ibupro-
feno (1961), la indometacina (1963), el
naproxeno (1976), el sumatriptan (1988),
el desketoprofeno (1996) o el zolmitriptan
(1997).

Finalmente, cabe destacar los trabajos
de Michel Moskowitz en los aflos ochenta,
mostrando que los neuropéptidos, conte-
nidos en las terminales nerviosas del ner-
vio trigémino en las meninges, estaban
implicados en la migrafia, dando paso, de
esta manera, a la teoria de la activacién
trigeminovascular

Las personas con migrana pasaron
por todas las terapias de aquellas épocas:
sales de oro, purgantes, bromuro, mer-
curio, cauterio, cataplasmas, laudano,
sangrias... Multiples personajes histori-
cos han sufrido cuadros de cefalea inter-
pretables como migrafia a lo largo de la

historia: Julio César, San Pablo, Santa
Teresa de Avila, Santa Hildegarda de Bin-
gen, Maria Tudor, Miguel de Cervantes,
Napole6n Bonaparte, Charles Darwin,
Fryederik Chopin, Leon Tolstoi, Friedrich
Nietzsche, Frank Kafka, Lewis Carroll,
Sigmund Freud, Karl Marx, Egdard Allan
Poe, Anna Frank, Claude Monet, Virgi-
nia Woolf, Alfred Nobel, John F. Kennedy,
Elvis Presley (figura 5).

Otros mas actuales y conocidos son
los actores Ben Affleck y Hug Jackman,
o las actrices Gwyneth Paltrow, Sharon
Stone, Whoopi Goldberg, Virginia Mars-
den y Tori Spellin; deportistas como Sco-
tty Pippen y Serena Williams; cantantes
como Kanye West, Carly Simon, Gwen
Stefani o Janet Jackson; o la modelo Elle
MacPherson.

Como se ha llegado al diagnostico
actual

En 1976 se celebr6 una reunion ita-
loescandinava de expertos en cefaleas
en Florencia. En ella, el neurélogo danés
Poul Gertz Andersson propuso crear una
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Figura 6. Portada de Cephalalgia, revista oficial de la International Headache Society, presentando
la tercera edicion de la International Classification of Headache Disorders (ICHD-3) en el afio

2018.

organizacion internacional que aglu-
tinase a todos los médicos interesados
en las cefaleas. Este fue el germen de la
Sociedad Internacional de las Cefaleas
(IHS - International Headache Society) que
formalmente se cre6 el 23 de septiembre
de 1982. Esta sociedad integra a todos
los grupos de médicos interesados en el
tratamiento y estudio de las cefaleas del
mundo y edita la Clasificacion Internacio-
nal de las Cefaleas (ICHD - International
Classification of Headache Disorders) (figura
6). Se trata de un documento a modo de
guia en el que estan descritas todas las
cefaleas. La ICHD se edit por primera vez
en 1988 y actualmente esta vigente su ter-
cera edicién (ICHD-3) desde el aio 2018.

Gracias a la ICHD-3, todos los médicos
del mundo utilizamos un idioma comun a
la hora de diagnosticar las cefaleas, lo cual
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es fundamental en la asistencia y en la
investigacion. La ICHD reconoce 16 cefa-
leas primarias y mas de 200 secundarias.

Las cefaleas primarias son aquellas en
las que la cefalea es la propia enferme-
dad en si misma (como, por ejemplo, la
migrafia), mientras que las cefaleas secun-
darias son aquellas en las que la cefalea es
uno de los sintomas de una enfermedad
o lesion (por ejemplo, una cefalea secun-
daria a hipertension arterial).

La migrafia es la segunda cefalea epi-
sodica mas frecuente de todas las cefaleas,
después de la cefalea tensional. No obs-
tante, si nos centramos solo en las cefaleas
cronicas, la migrafia cronica es la cefalea
cronica mas frecuente.

El diagnostico de la migrafia es abso-
lutamente clinico, es decir, se basa en los
sintomas que refiere el paciente y una




exploracion neuroldgica normal. Hay que
dejar que el paciente explique sus sinto-

B. Uno o més de los siguientes sintomas

de aura completamente reversibles:

mas y luego preguntarle. Como dijo el 1. Visuales.
neuro6logo Joseph Norman Blau respecto 2. Sensitivos.
a la migrafia: “escucha al paciente que te 3. De habla o lenguaje.
estd explicando el diagnostico”. 4. Motores.

Estas son las principales formas de 5. Troncoencefélicos.
migrafia y sus criterios diagnosticos segiin 6. Retinianos.

la ICHD-3:

e Migrafa episodica sin aura.
e Migrafa episodica con aura.
e Migrafa cronica.

Migrafa sin aura

A. Al menos cinco ataques que cum-

plen los criterios B-D.

C. Al menos tres de las siguientes seis

caracteristicas:

1. Propagacion gradual de al menos
uno de los sintomas durante un
periodo >5 min.

2. Se suceden dos o mas sintomas
de aura.

3. Cada sintoma de aura tiene una
duracién de 5-60 minutos.

4. Al menos uno de los sintomas
de aura es unilateral.

B. Episodios de cefalea de 4-72 horas 5. Al menos uno de los sintomas
de duracién (no tratados o tratados ' "
o de aura es positivo.
sin éxito) 3’ sada d
C. La cefalea presenta al menos dos de eI acommpanada g€, 0
las siguientes cuatro caracteristicas: le'sucede en los siguientes 60
1. Localizacién unilateral. TR, THEVESEN
2. Caracter pulsatil.
3. Dolor de intensidad moderada L
0 grave. Migraha cronica
4. Empeora/impide llevar a cabo la A. Cefalea (de tipo tensional o migra-
actividad fisica habitual (p. ej., fioso) durante un periodo > 15 dias/
andar). mes durante >3 meses, que cumple
D. Al menos uno de los siguientes sin- los criterios By C.
tomas durante la cefalea: B. Cursa en pacientes que han sufrido
1. Nauseas y/o vomitos. al menos cinco ataques que cum-
2. Fotofobia y fonofobia. plen los criterios de migrafia con o
sin aura.
L C. Ocurre 28 dias/mes y >3 meses, y
Migrafa con aura

A. Al menos dos ataques que cumplen

los criterios By C.

en el momento de la aparicion el
paciente cree que es migrana, y se
alivia con un triptan o ergético.
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Por tanto, para diagnosticar la
migrafia no son necesarias pruebas com-
plementarias (andlisis, TAC, resonancia)
cuando se cumplen los criterios diagnos-
ticos. Solemos decir que la mejor prueba
complementaria en la migrafa es repe-
tir de nuevo la entrevista inicial con el
paciente.

Solo se recomienda una TAC/resonan-
cia ante un primer episodio de migrafia
con aura en la vida, o bien auras atipi-
cas. También si el dolor es estrictamente
(100%) unilateral y con la misma localiza-
cion. Es recomendable también plantear
una de estas pruebas cuando la migrafia
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empeora sin un factor claro que lo justi-
fique o cuando se toman medicamentos
de forma 6ptima sin respuesta. Lo cierto
es que en la mayoria de las ocasiones el
médico solicitara una de estas pruebas
de imagen para tranquilizar al paciente
ante el miedo de tener una lesion cere-
bral. Miedo injustificado cientificamente
pues los estudios muestran que, cuando
un paciente cumple estrictamente los cri-
terios diagnosticos de migrafia, la posibi-
lidad de encontrar una lesion cerebral en
una prueba de imagen es la misma que
si realizamos esas pruebas a personas sin
migrana.
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La migraiia es una enfermedad

La migrafia es una enfermedad y las
personas que la padecen son enfermos.
Si. Esta es la realidad. Y si no partes de
aqui, mal empezamos.

Hay enfermedades agudas como la
apendicitis, cronicas como el cancer y
recurrentes o ciclicas como el asma o la epi-
lepsia. La migrafia pertenece a esta tltima
categoria y, habitualmente, el paciente
con migrafia igual que el paciente epi-
léptico o el asmatico, no muestra sinto-
mas de enfermedad salvo en los episo-
dios. Episodios que en el asma se llaman
brotes, en la epilepsia se llaman crisis
y en la migrafa se llaman ataques. Y si
entendemos que la epilepsia o el asma son
enfermedades, pues la migrafia también.

Por lo tanto, en la mayoria de los
pacientes, la migrafia es episddica con
baja frecuencia o con alta frecuencia de
episodios. No obstante, hasta un 4% de
pacientes pasa cada afio a una fase de
migrafia cronica que puede durar meses
o afios. Es decir, la migrafa se comporta
de una forma ciclica en la vida (figura
7) y va pasando por épocas episodicas
de baja frecuencia (menos de 4 dias de
migrafia al mes), episddicas de alta fre-
cuencia (entre 4 y 8 dias de migrafa al
mes) y en ocasiones de cronicas (mas de
8 dias de migrafia al mes). Pasards por
estas épocas atendiendo a la eficacia del
control que consigas sobre tus factores
precipitantes de tu migrafia y la res-
puesta a los tratamientos que te ofrezca
tu médico.

<4 dias migrafia/mes

EPISODICA DE
BAJA FRECUENCIA

EPISODICA
DE ALTA
FRECUENCIA

>4y<8dias
migrafia/mes

2 8 dias de migrafia/mes

Figura 7. La migrafia es una enfermedad ciclica con épocas episddicas de baja frecuencia,
épocas episodicas de alta frecuencia y épocas de cronica.
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Y si es una enfermedad, ;jpor qué
no hay conciencia de enfermedad en
la migrafia? Pues esencialmente por los
siguientes motivos:

e Como es la enfermedad mas frecuente
de la humanidad afectando a un 15%
de ella, parece que sea algo banal tener
migrana.

e Ni el propio enfermo suele tener con-
ciencia de enfermedad pues la suelen
tener varios de sus familiares y, por
tanto, le parece algo normal que la
tenga €l.

* No hay lesiones en las pruebas de ima-
gen cerebrales por lo que no parece
nada serio.

* A pesar de los avances, continuamos
en una sociedad machista y “eso de
la migrafia es cosa de mujeres” por lo
que se la ningunea. De hecho, a las
mujeres se les parodiaba como seres
pusildnimes y migrafiosas en el siglo
XIX.

e La mayoria de las bajas laborales de
las personas con migrafia suelen ser de
24-48 horas, por lo que las cubren los
empresarios y no el estado, como ocu-
rre en otras enfermedades con bajas
laborales mas duraderas.

Todo esto conduce a que, a pesar de
ser la enfermedad mas frecuente y una de
las maés discapacitantes del ser humano,
no se la considere una enfermedad en
muchos ambitos: laboral, social, guber-
namental e incluso médico. Si. Médico.
Muchos médicos, incluyendo neur6logos,
contintan ninguneando a la migrafia y
considerando que es algo asi como una

enfermedad de segunda division al lado
de otras enfermedades neuroldgicas como
la enfermedad de Parkinson, la enferme-
dad de Alzheimer, la esclerosis multiple,
la epilepsia, la miastenia o el ictus.

Pero, es una enfermedad. Una enfer-
medad neuroldgica y nada simple. Para
un neurdlogo, resulta mas complicado
explicar qué es la migrafia que explicar
la enfermedad de Alzehimer o la esclerosis
multiple.

En la migrafia participan mecanismos
genéticos, circulatorios, inflamatorios y
eléctricos. “Es una enfermedad coral”,
como proclama a menudo nuestro colega
David Ezpeleta, en la que hay varias voces
diferentes. Y no solo hay mecanismos
bioldgicos. Antonio Damassio ya lo cons-
tato: mente y cuerpo son parte del mismo
sistema y se afectan mutuamente. De esta
manera, la Biologia no explica la espe-
cificidad de los analgésicos por el dolor,
el efecto placebo (los sintomas se curan
cuando realmente se estd tomando una
sustancia inactiva), el efecto nocebo (apa-
recen efectos adversos de la sustancia que
el paciente cree estar tomando cuando
realmente estd tomando una sustancia
inactiva), la memoria/aprendizaje del
dolor o la tolerancia. Como dijo José de
Letamendi: “quien solo sabe de Medicina,
ni de Medicina sabe”.

Un cerebro diferente

En esencia, en la migrafia hay una
mala habituacion a cambios de ciertos
factores ambientales y/o de ciertos facto-
res internos. A estos factores se les conoce
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TABLA 1. Principales factores

precipitantes de los ataques de migraiia

* Cambios de estrés
¢ Trastornos hormonales
o Trastornos del suefio

» Alteraciones de los horarios de las
comidas

* Factores alimentarios
» Factores ambientales
¢ Ejercicio fisico

* Algunos medicamentos

como factores precipitantes (frigger fac-
tors en inglés) y son individuales de cada
paciente, aunque bastante comunes entre
todas las personas con migrafia. La tabla
1 presenta los principales factores preci-
pitantes.

La habituacion nos permite dejar de
encontrar molesto o extrafio algo y con-
vertirlo en habitual. Es la funcion cerebral
que nos adapta a los cambios. Por ejem-
plo, si dos personas, una con migrafia y
otra sin, empiezan a trabajar en un taller
muy ruidoso, la persona sin migrafia
trabajaréa a los pocos dias sin escuchar
el ruido, mientras que la persona con
migrafia tardard mas en habituarse a €l
o no lo conseguira, por lo que su rendi-
miento sera peor.

Los factores precipitantes son varios y
son individuales, es decir, cada paciente
tiene los suyos, aunque algunos son muy
comunes afectando a gran namero de
personas con migrafia. Los mas frecuen-
tes son los cambios de estrés, los cam-
bios hormonales en la mujer, el ayuno
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o retraso en las comidas y los trastornos
del suefio.

De esta manera, el factor precipitante
al que mas le cuesta habituarse a la per-
sona con migrafa es, sin duda, el cambio
de estrés. Aunque suele ser un cambio de
estrés a peor, también puede ser a mejor.
Por usar un topico, siempre que pensamos
en estrés hablamos del jefe o de la suegra,
pero un ascenso en el trabajo o la llegada
de un bebé (situaciones por lo general
deseadas) puede empeorar la migrafia
también. Parece ser que el momento de
mayor impacto es el postestrés inmediato.
De esta manera, la migrafia no suele
empeorar en época de examenes sino tras
acabar el examen, no empeora mientras
esta falleciendo un familiar sino después,
en el llamado postestrés inmediato.

Otro factor precipitante comun es la
alteracion hormonal en las mujeres con
migrafia. Alteraciones en la periodicidad
del ciclo menstrual empeoran la migrafia,
por lo que sera necesario el ginec6logo
ante esta situacion.

Los trastornos del sueflo también
inducen migrafa. Habitualmente, se trata
de insomnio, pero dormir mas de lo habi-
tual también puede producir migrafia. Por
ello, es recomendable siempre dormir la
misma cantidad de horas, y acostarse y
despertar aproximadamente con el mismo
horario.

La hipoglucemia es otro factor, gene-
ralmente inducido por retrasar las comi-
das o realizar ayuno. Una persona con
migrafia debe realizar las ingestas de
comida (desayuno, comida y cena) de
forma regular. No se trata tanto de sen-
tarse en la silla a comer del plato en la




mesa, sino de ingerir algo para no estar
hipoglucémico. Ya se comera cuando se
pueda. De la alimentacion en la migrafia
se ha hablado mucho. No obstante, de
nuevo una mala habituacion es la expli-
cacion a que ciertos alimentos puedan
empeorar la migrafia hasta que el paciente
se acostumbra (se habit(ia) a ellos. No se
trata, por lo tanto, de un problema de
alergia o intolerancia alimentaria.

Mas adelante en este libro revisaremos
especificamente este interesante tema de
los factores precipitantes.

Seguro que estards pensando: okey,
tengo un cerebro vulnerable a estos fac-
tores precipitantes por una mala habitua-
cion a ellos. Pero jpor qué no me habitao
correctamente, y por qué yo y no otra
persona?

La respuesta es que, en la migrafa,
como en la mayoria de las enfermedades,
se conjugan dos factores: los genéticos y
los ambientales. Fl resultado es como
mezclar dos barajas. En opinion de algu-
nos expertos, en la migrafia se conjuga
un 60% de predisposicion genética y un
40% de factores ambientales.

Te pongo un ejemplo para que lo
entiendas mejor. En pacientes con cancer
de pulmon suele haber el antecedente de
un gran tabaquismo (predomina el factor
ambiental) pero también hay unos pocos
pacientes que sin haber fumado en sus
vidas presentan un cancer de pulmon
(factor genético predominante).

En la migrafia, el factor ambiental
es el factor precipitante del ataque y el
factor genético es el factor de riesgo. De
esta manera, tener un familiar de primer
grado con migrafia multiplica por cuatro

el riesgo de que tu la presentes en algin
momento de tu vida. Por otra parte, la
concordancia en la migrafia es mayor en
gemelos, pues comparten absolutamente
todo el material genético, que en melli-
z0s. Por tanto, el cerebro vulnerable se
hereda, aunque no sabemos todavia qué
polimorfismo genético es el responsable.
En lineas generales, hablamos de
mutaciones cuando la variante de un gen
afecta a menos del 1% de la poblacion y
de polimorfismo cuando afecta a una cifra
superior. Desconocemos el polimorfismo
de la migrafa y no sabemos todavia qué
sustancia es la que, por déficit o por sobre-
expresion, provoca la mala habituacion.
El cerebro de los pacientes con migrafia no
tiene ninguna lesion, pero funciona diferente
cuando esté bajo el influjo de los facto-
res precipitantes. Como dice el neur6logo
Arturo Goicoechea, es un cerebro equivo-
cado. Es un cerebro vulnerable o susceptible
a estos cambios y para adaptarse a ellos,
sus células (las neuronas) comienzan a
consumir mas energia de lo habitual.

Las cuatro fases del ataque de
migraiia

Existen esencialmente tres fases en un
ataque de migrafa: precefalea, cefalea y
postcefalea. La fase precefalea puede cons-
tar de dos subfases: prodromos y/o aura.
Las fases no estan concatenadas de forma
sucesiva, sino que se solapan (figura 8).

Si el factor precipitante es lo suficien-
temente intenso y/o mantenido en el
tiempo, las neuronas comienzan a fallar
y aparecen los sintomas prodromicos o pro-

;QUE ES LA MIGRANA?




INICIO DEL ATAQUE

ESTADO DE
VULNERABILIDAD

| |
1 AURA|

125-35%:

PRODROMO
33-84%

CEFALEA IPOSTDROM(;

95% 1 33-84% i

Figura 8. Fases del ataque de migrafia y porcentaje de pacientes que las presentan.

dromos. Se trata de sintomas generalmente
poco trascendentales y también indivi-
duales. Cada paciente tiene los suyos.
La fase prodromica se considera la
primera fase del ataque de migrafia y los
estudios muestran resultados muy diversos
en su frecuencia en el ataque de migrana,
que van de un 33% a un 84 %. El nimero
medio de sintomas prodrémicos por
paciente es de unos tres. La tabla 2 recoge
los principales sintomas prodromicos.
Estos sintomas anteceden la cefalea
hasta 72 horas en algiin paciente, aunque
lo mas comun es que se presenten en las
24 horas anteriores. Aparecen de forma
consistente, en tres ataques de migrafia
consecutivos, hasta en un 63 % de casos,
por lo que hay pacientes que pueden pre-
decir que “me va a venir la migrana” con
acierto hasta en un 72% de ocasiones.
Los sintomas prodromicos indican que
la disfuncién se esta produciendo en un
lugar del cerebro llamado hipotalamo y,
en cierta manera, son un aviso de que
el cerebro ya no puede habituarse por
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TABLA 2. Principales sintomas
prodrémicos de la migrafia

* Antojos alimentarios

* Bostezos

* Ansiedad/irritabilidad

° Contractura cervical

¢ Cansancio

° Retencion de liquidos

* Cambios en la fisionomia de la cara

mucho mas tiempo al factor precipitante.
Podriamos interpretarlos como esas fluc-
tuaciones de la energia eléctrica en una
ciudad, cuando hay una sobrecarga de la
red, previas al apagon general.

Cuando las neuronas agotan sus recur-
sos energéticos comienza la segunda fase
que puede ser la de dolor (cefalea) o bien,
en algunos pacientes, la fase de aura. El
aura aparece en uno de cada tres pacien-
tes aproximadamente, un 25-35 % segin
los estudios, y suele preceder a la cefalea.




TABLA 3. Principales tipos de aura visual

e Fotopsias. Son lucecitas generalmente blancas (o con poco color). Es el aura mas
frecuente en la migrafa, hasta un 70% de todas las auras en algin estudio, pero no es
exclusiva y puede aparecer en otras enfermedades, por ejemplo, oculares

¢ Vision borrosa o de aguas. Es la segunda mas frecuente (hasta un 54 %) y poco
especifica de migrafia pues aparece también en otras condiciones: oculares,

hipoglucemia, cardiacas

 Figuras de luz geométricas con aristas, cuadriculas, en zig-zag. Son cambiantes y
oscilantes y aparecen hasta en un 47 % de casos

e Escotoma centelleante (escotoma significa mancha). Se ve una mancha creciente
en el campo visual en forma de aguas o grisdcea (no suele ser negra) acompafiada
de un ribete de color en semiluna que centellea. Es la mas especifica de migrafia y la

presentan hasta un 42 %

¢ Tanel de aguas. Como mirar por el cafién de una escopeta, pero en lugar de periferia
oscura, es periferia en forma de luz borrosa como aguas. Aparece en un 27 %

o Fortificacion espectral. Vision de una doble empalizada aristada que recuerda a las
fortificaciones turcas. Es muy especifica de migrafia y la refieren hasta un 20%

e Otras. Deslumbramiento, vision borrosa, filtro de revelado

El aura consiste en una onda de des-
polarizacion eléctrica que se propaga por
la corteza cerebral. Despolarizacion quiere
decir reduccién extrema de la actividad
eléctrica. El apagon que deciamos antes.
Habitualmente, esta onda se propaga a
una velocidad de unos 3 milimetros por
segundo desde la parte posterior del cere-
bro hacia la parte anterior y se producen
ondas durante unos 20-30 minutos de
media. Por ello, el aura suele durar entre
S minutos y 1 hora.

La onda de despolarizacion se produce
en todos los pacientes con migrafia y se
acompafa de una reduccion del flujo
sanguineo cerebral de como maximo
un 50%. Si solo se reduce un 10-20%, el
paciente no notara ningtn sintoma, pero
si se reduce mas, apareceran los sintomas
del aura.

Como las ondas de despolarizacion
suelen comenzar desde la parte poste-
rior del cerebro, no se sabe por qué, la
mayoria de los sintomas son visuales;
pues los 16bulos occipitales del cerebro,
que son los mas posteriores, se encargan
de la vision. El aura es visual hasta en
un 90-99 % de casos segun los estudios
y exclusivamente visual en un 68 %. La
tabla 3 recoge los principales tipos de aura
visual.

Hay diversos patrones del fendmeno
visual del aura, pero todos tienen en
comun que aparecen de forma progre-
siva y se expanden de forma igualmente
progresiva por el campo visual, desapare-
ciendo de igual forma. Practicamente, un
90% de los patrones de aura referidos por
los pacientes son positivos. Esto quiere
decir que hay mas luz o color del real.
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No obstante, hasta un 10% pueden ser
negativos, es decir, manchas oscuras o
medio campo visual oscuro.

Las ondas de despolarizacion con su
disminucion de flujo sanguineo cerebral
avanzan por la corteza cerebral hacia la
parte anterior pasando por el 16bulo parie-
tal (se encarga de la sensibilidad) y, mas
adelante, por el 16bulo frontal (se encarga
del lenguaje y la movilidad). Si al pasar
por estos 16bulos es todavia intensa, la
disminucion de flujo sanguineo cerebral
producira sintomas sensitivos y del len-
guaje tras los sintomas visuales. De esta
manera, un paciente comienza relatando
que tiene sintomas visuales y luego se
pueden afadir sensitivos (hormigueos
en lengua y mano o en medio cuerpo) y
del lenguaje (al paciente no le salen las
palabras correctas). Las auras sensitivas
acontecen en un 10% (acompafadas de
sintomas visuales en un 8% y exclusiva-
mente sensitivas solo en un 2%). El aura
del lenguaje o disfasica no suele presen-
tarse sola y suele acompaniar a sintomas
visuales y/o sensitivos. El orden habitual
es visual — sensitivo — lenguaje.

El aura debe durar menos de una hora
por cada sintoma de los descritos. De esta
manera, si solo se producen sintomas
visuales, su duracién es habitualmente
inferior a una hora (media: 20-30 minu-
tos). Si se afiaden sintomas sensitivos, se
acepta hasta dos horas, y si se afladen
sintomas de lenguaje a los visuales y sen-
sitivos, aceptamos hasta tres horas. No
obstante, en algunos infrecuentes casos,
los sintomas visuales del aura pueden
durar mas, incluso mas de una semana. A
este cuadro se le conoce como aura visual
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persistente y aunque hace saltar todas las
alarmas ante la posibilidad de un ictus,
las pruebas de imagen no muestran nin-
guna lesion.

Las auras suelen tener el mismo patron
del fenémeno visual en mas de la mitad
de los pacientes que las presentan y, en
ocasiones, pueden no acompanarse de la
cefalea posterior. De esta manera, aproxi-
madamente un 3-7% de las personas con
migrafia solamente tienen auras visuales
migrafiosas sin cefalea, es decir, tienen epi-
sodios de sintomas visuales de unos 20-30
minutos y nunca experimentan el dolor
en toda su vida.

A medida que van desapareciendo los
sintomas del aura en los pacientes que
los tienen, comienza, habitualmente de
forma solapada, la fase de dolor que apa-
rece en el 95% de los casos.

El dolor de la migrafia es muy caracte-
ristico. No obstante, pese a que hay muy
pocas enfermedades que puedan entrafiar
confusion, la demora en diagnosticar la
migrafia es superior a dos afios.

El dolor suele afectar a media cabeza
hasta en un 40% de pacientes (recuerda
que migrafa significa media cabeza) y
suele haber preponderancia de una zona
de la cabeza y lado, pero puede variar
entre ataques. Suele ser pulsétil hasta
en un 50% de casos (parece el latido del
corazon o un martilleo ritmico) y es de
intensidad moderada o grave. Es poco
frecuente que el dolor sea leve y muy
frecuente que aumente la intensidad tan
solo con esfuerzos fisicos banales (cami-
nar, subir escaleras) o con el traqueteo de
la cabeza. Ademads, se suele acompafar
de fotofobia (molesta la luz), osmofo-




bia (estorban algunos olores), fonofobia
(estorba el hablar) y sonofobia (estorba
el ruido). Es muy comdun la aparicion de
nauseas que pueden llegar al vomito.

Desafortunadamente, el cuadro com-
pleto no es comun y ante los primeros
episodios en la vida, le surgen dudas al
meédico. Probablemente, la fotofobia y las
nauseas sean los dos sintomas mas espe-
cificos de la migrafia.

La fase de cefalea dura entre 4 horas
y 3 dias si no se trata o si el tratamiento
no es efectivo. En nifios se aceptan ata-
ques de migrafia mas cortos, a partir de
2 horas.

El dolor se produce porque la onda de
despolarizacion, con la reduccion de flujo
sanguineo cerebral, provoca, en las neu-
ronas de la corteza cerebral, la emision
de sustancias como el glutamato (una de
las principales sustancias neurotransmi-
soras de dolor), hidrégeno, potasio y ATP.
Estas sustancias activan a las neuronas del
nervio trigémino que hay en las cubier-
tas del cerebro (las meninges) que al acti-
varse liberan a su vez multiples sustancias
neurotransmisoras: 6xido nitrico, CGRP,
PACAP38, VIP sustancia P y NKA. Estas
sustancias generan, lo que se ha dado
en llamar la sopa proinflamatoria, porque
inflaman las meninges que contienen
las arterias meningeas. A este estado se le
conoce como inflamacion neurogena estéril
(estéril porque no hay ninguna bacteria
ni virus que lo produzca).

La repetida activacion de las neuronas
las hipersensibiliza (sensibilizacion peri-
férica). El umbral para producir dolor se
reduce e inducen dolor mas facilmente.
La hipersensibilizacién provoca dolor
cuando se menea la cabeza y por ello tu
dolor en tu ataque de migrafia aumenta
con el traqueteo; y las arterias meningeas
inflamadas hacen que notes sus pulsacio-
nes, como un latido cardiaco o un marti-
lleo ritmico en la cabeza.

Mas adelante hablaremos del trata-
miento de la migrafa, pero adelantamos
aqui que los preventivos orales, las pasti-
llas que se dan para reducir el nimero de
ataques de migrafa actan sobra la corteza
cerebral. La toxina botulinica A, los anti-
cuerpos monoclonales contra el CGRP y
los gepantes actian contra el CGRP. Los
antiinflamatorios actian contra la infla-
macion neurdgena estéril y los triptanes
intentan restituir el flujo sanguineo nor-
mal de las arterias inflamadas.

A medida que se resuelve el dolor,
se inicia una cuarta fase de la migrafia,
que algunos expertos no la consideran
como tal. Es la fase posdromica o post-
dromos. Se trata de sintomatologia muy
diversa y poco llamativa, que el paciente
a veces refiere como una resaca y que
puede durar hasta 48 horas. La relatan
los pacientes en un 68 % de casos y suelen
ser sintomas de falta de concentracion,
fatiga, cansancio y cefalea leve sin carac-
teristicas de migrafia.
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Como evoluciona la migrafia
enlavida

La migrafia es una de las enfermeda-
des mas impactante porque es de las mas
frecuentes de la humanidad; de hecho,
solo parece superarla las caries, si es que
podemos considerar a estas tltimas como
una enfermedad.

Es, sin duda, la enfermedad neurol6-
gica mas frecuente, acaparando un 25%
de las consultas a un servicio de Neurolo-
gia y un 3% de las consultas a Urgencias.

Afecta a un 12-15% de la poblacion y
esta proporcion se mantiene en valores
semejantes en todos los paises, aunque
la OMS afirma que la frecuencia es pro-
bablemente el doble porque el 50% de
los pacientes se automedica y no van al

médico, por lo que no estan controlados
y se escapan de las estadisticas. Practica-
mente, no hay diferencias entre etnias,
culturas, religiones, nivel de estudios o
nivel adquisitivo. Creemos que las dife-
rencias entre paises desarrollados y en vias
de desarrollo se producen porque hay esta-
disticas de mala calidad en estos tltimos.
S$i que hay diferencias a nivel de género.
De esta manera, la proporcion de
mujeres triplica a la de hombres a partir
de los 10-12 afios (figura 9). Puede resul-
tar paradojico, pero antes de los 10 afos,
la migrafia parece ser mas frecuente en
nifios que en nifias, pero a partir de la
primera regla (la menarquia) el porcentaje
en mujeres es mayor hasta el punto de
que si solo nos fijamos en el segmento
de edad de la mujer de 20 a 40 afios, hay

35 

30
25
20

15

10

20
30

B Hombre [ Mujer

60 70

80

9 100

Figura 9. Distribucion de la migrafia por género a lo largo de la vida.
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estudios que dicen que un 30% presentan
migrafia. Las hormonas femeninas, esen-
cialmente los estrogenos, son las respon-
sables de la frecuencia aumentada en la
mujer. La influencia de los estrogenos es
tal que, tras la menopausia, el porcentaje
de mujeres se reduce y casi se equipara al
de hombres. Otra evidencia de la influen-
cia de los estrogenos es la intensa mejoria,
a veces con desaparicion de los ataques
de migrafia, que presentan la mayoria de
las mujeres durante el embarazo.

Podemos afirmar que la migrafia afecta
a una de cada cinco mujeres, a uno de
cada 16 hombres y a uno de cada 11
nifios. Habra una persona con migrafia
en uno de cada cuatro hogares.

Se ha diagnosticado migrafia a edades
tan tempranas como los cuatro afios, aun-
que hay claramente dos picos de presenta-
cién en la mujer: la menarquia y la edad
de adulto joven; y uno en el hombre, la
edad de adulto joven. Parece ser que la
progresiva adquisicion de responsabilida-
des en el adulto joven (la introduccion
en el mercado laboral, hacerse cargo de
un hogar, formar una familia...) dispara
la migrafia, al ser el estrés el factor pre-
cipitante de ataques de migrafia mas fre-
cuente.

No aceptamos, por lo general, que la
migrafia debute mas alla de los 50 afios en
la vida, por lo que hay que hacer estudios
exhaustivos cuando una persona explica
que ha padecido un cuadro parecido a un
ataque de migrafia por primera vez en su
vida tras los 50 afos.

(Hasta cudndo durara tu migrafia?
Esta es una pregunta que nos hacéis fre-
cuentemente. Una buena noticia es que

la migrafa es de las pocas enfermedades
que desaparece con la edad en hombres
y en mujeres. A partir de los 60-65 afios
desaparece progresivamente en la mayoria
y resulta poco frecuente encontrar per-
sonas que presentan todavia ataques de
migrafa mas alla de los 70 afios. El hecho
de que exista confusion en la poblacion
entre migrafia (que es una enfermedad) y
dolor de cabeza (que es un sintoma) hace
que muchas personas mayores utilicen la
palabra migrafia para referirse a cualquier
dolor de cabeza a estas edades.

La menopausia acaba con la influencia
de los estrogenos en la mujer, por lo que
en algunas mujeres la migrafia tiende a
desaparecer 0 a mejorar en esta etapa de
sus vidas. No en todas, como explican
algunos médicos a sus pacientes fomen-
tando expectativas erroneas. Podriamos
decir, generalizando, que la migrafa se
cura en un tercio de las mujeres en la
menopausia, en otro tercio mejora y en
otro tercio se queda igual. No obstante,
hay que decir que la fase previa a la meno-
pausia, la perimenopausia, es una época
de incertidumbre en la que la migrafia
puede experimentar cambios y quien
tenia ataques cortos puede tenerlos ahora
largos y viceversa, quien tenia aura puede
ahora no tenerla y viceversa...

Muchas veces las personas con
migrafia ponen mala cara cuando les
decimos que su migrafia probablemente
durara hasta los 60-65 afios, pero como
te he dicho, es una muy buena noticia,
pues hay muy pocas enfermedades que
“se curen” con la edad. Si te detienes un
momento y piensas, cualquier enferme-
dad empeora con la edad. Con suerte y
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buenos tratamientos empeorard poco y
con mala suerte empeorara mucho.

Desde que aparece la migrafia en la
vida hasta que se marcha, tendrds mas
0 menos ataques de migrafia en funcion
de como consigas gestionar los factores
precipitantes que a ti te producen tus ata-
ques de migrafia. El problema real es que
los afios de maxima afectacion coinciden
con, habitualmente, los afios mas activos
y productivos de la vida.

Impacto personal y familiar.
La discapacidad

La migrafa es una de las 10 enferme-
dades mas discapacitantes de la huma-
nidad (segin algunas estadisticas es la
segunda). Ello conlleva problemas a nivel
familiar. social y laboral como veremos
mas adelante.

La calidad de vida estd afectada por
la migrafia. La OMS definio la calidad de
vida en 1994 como la percepcion del indi-
viduo sobre su posicion en la vida dentro del
contexto cultural y el sistema de valores en el
que vive y con respecto a sus metas, expectati-
vas, normas y preocupaciones. Resumiendo:
estar y sentirse bien.

La calidad de vida en una enfermedad
se mide con escalas cientificamente valida-
das en la migrafa. Las mas empleadas son:

e Escala MIDAS (Migraine Disability
Assessment).

o Indice HIT-6 (Headache Impact Test
questionnaire).

e Escala MSQ (Migraine Specific quality of
life Questionnaire).
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Gracias a estas escalas, sabemos que
la calidad de vida comienza a afectarse a
partir de 4 dias de migrafia al mes, siendo
la migrafia cronica l6gicamente la que
mas impacta en la calidad de vida. La
migrafla impacta negativamente sobre
los eventos sociales, familiares, deporti-
vos... provocando ansiedad (41 %), depre-
sion (28-55%), falta de disfrute de la vida
(86%), disfuncion sexual (68 %) y falta de
energia. Un adulto joven que presenta un
dia de migrafia cada semana, durante 30
afios, pierde mas de 1.500 dias de su vida,
es decir, pierde mas de 4 afios de su vida.

Se estima que un 50% de los pacientes
limita sus actividades y hasta un 20-30%
tienen que guardar cama. La OMS ha lle-
gado a afirmar que un dia con migrafia
es tan discapacitante como un dia con
ceguera o paraplejia.

Otra carga es la estigmatizacion que
relatan hasta un 50% de pacientes y que
resume a la perfeccion el comentario de
la siguiente paciente: El apoyo que recibi
durante mi cancer de mama por mi familia,
amigos y el sistema sanitario en una fase de
mi vida... no lo he recibido nunca en toda
mi vida por mi migrafia.

Cuando hablamos del impacto de la
migrafia nos centramos logicamente en
ti, el paciente. Pero hay otros afectados
olvidados. De esta manera, la migrafia
afecta a la familia en un 65% de los casos,
afectando a la relacion de pareja en un
68 %. De hecho, es habitual (44 %) que
los pacientes se sientan incomprendidos
por sus parejas e incluso que los hijos
(50%) manifiesten falta de apoyo por su
padre o madre por culpa de sus ataques
de migrafa.




Impacto social y laboral

El gasto anual que comporta la migrafia
es abismal: 27 billones de euros en Europa
y 13 billones de dolares en EE. UU. Dicho
gasto se debe a costes directos en un
32-37% vy a indirectos en un 63-68 %.

Los gastos son:

e Directos: los provocados por ingresos,
ambulancias, pruebas, visitas, medi-
camentos...

* Indirectos: por el impacto en la pro-
ductividad del paciente.

Este impacto en la productividad labo-
ral se debe a:

e Absentismo: no ir al trabajo, ir tarde
o irse antes de la finalizacion de la
jornada.

e Presentismo: disminucion de la pro-
ductividad por trabajar la jornada
completa con migrafa.

Hasta un 89 % de la disminucion de
productividad se debe a presentismo en
la migrafia, segtin algunos estudios. Con-
cretamente, el presentismo supone una
reduccion de productividad de 11-14
dias/afo, mientras que el absentismo solo
implica 2-4 dias/ao. Es decir, las personas
con migrafia faltan poco en el trabajo, pero
van a menudo a trabajar con su ataque
de migrafia reduciendo su productividad,
sobre todo por falta de concentracion. El
38% de la pérdida de productividad de una
empresa por enfermedades se podria atri-
buir exclusivamente a la migrafia.

No obstante, parece ser que hay traba-
jos en los que existe menor riesgo de que

TABLA 4. Las mejores caracteristicas de
un trabajo para no tener migrafia

 Trabajos en los que hay satisfaccién
profesional

* Hay un supervisor comprensivo/
sensibilizado con la migrafia

¢ Trabajos con alto estatus laboral
* Autonomia en el trabajo

¢ Estabilidad laboral

* Buena “atmosfera laboral”

* Socializacion: trabajos con mas de 10
personas

¢ Poca carga laboral estresante
* Turnos no largos, estables, no nocturnos

* Ausencia de factores precipitantes en el
centro de trabajo: buena ventilacion,
ausencia de olores y luces intensos,
no abuso de pantallas, dreas de relax,
poder beber...

un trabajador con migrafia disminuya su
productividad (tabla 4).

El hecho de que el trabajo sea seden-
tario/dindmico o el esfuerzo intelectual
que implique son controvertidos. Si estas
a punto de entrar en el mercado laboral,
ten en cuenta todo lo que acabamos de
exponer, si tienes la oportunidad de poder
elegir entre varios puestos de trabajo.

El presentismo puede inducir senti-
mientos de culpabilidad al trabajador con
migrafa por no cumplir las tareas en el
trabajo, y la promocion y el éxito profe-
sional pueden verse afectados. De hecho,
el 20-35% de los pacientes con migrafia
relatan miedo a perder el trabajo y un
24 % afirma haber perdido algun trabajo
por su migrana.
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En muy pocas empresas existen pro-
gramas educativos sobre la migrafia.
Algunas de ellas han valorado dichos
programas, mostrando que estos progra-
mas aumentan un 29-36 % la produc-
tividad de los trabajadores que sufren
migrafia, y disminuyen un 50 % su pre-
sentismo.

EL IMPACTO DE LA MIGRANA

Ante situaciones laborales indeseables
es aconsejable que solicites un informe
médico de un experto en cefaleas en los
que se plasmen todos los consejos citados.
No esta de més buscar el apoyo sindical.
La premisa es convencer al supervisor
de que con su ayuda estaré mejor, faltaré
menos y produciré mds.
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Factores precipitantes
de la migraiia

Cuando vas al médico por migrafia,
en realidad no deseas recibir buenos
medicamentos, lo que deseas es no tener
migrafia, es decir, no tener que necesitar
medicamentos.

La prevencion primaria es el mejor
tratamiento en Medicina y consiste en
cualquier estrategia, medicamentosa o
no, destinada a que no se produzca una
enfermedad. Por ejemplo, el control del
colesterol persigue reducir las probabi-
lidades de un infarto de miocardio. En
cambio, tomar aspirina después de un
infarto de miocardio es prevencion secun-
daria, es decir, cualquier estrategia desti-
nada a prevenir un segundo episodio de
una enfermedad.

En este capitulo te vamos a proporcio-
nar los elementos para gestionar la pre-
vencion primaria y que, por tanto, tengas
menos ataques de migrafia.

La primera etapa que debes completar
es la identificacion de tus factores precipi-
tantes de tu migrafa. E insistimos en lo
de “TUS factores de TU migrafia” porque
los factores precipitantes son individua-
les. Cada paciente tiene los suyos, aunque
algunos sean muy comunes entre todos
los pacientes. La segunda etapa es el desa-
rrollo de estrategias para modular/eliminar
los factores precipitantes.

Consideramos que un factor es pre-
cipitante de ataques de migrafia cuando
ante él o en su ausencia se produce el
ataque con consistencia (cada dos de
tres veces que te expones a €l) y con una
latencia de 3 horas entre la exposicion al
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factor precipitante y el inicio del ataque
de migrafa.

En la literatura médica podemos
encontrar que el 78-100% de pacientes
relatan factores precipitantes de sus ata-
ques de migrafla, aunque si preguntamos
especificamente en cuantos de sus ataques
identifican el factor precipitante, el resul-
tado se reduce a un 67 %. Por tanto, una
de cada tres veces que tengas un ataque
de migrafia no sabras por qué lo tienes.

La media de factores precipitantes
de ataques de migrafia por paciente esta
entre 3 y 6. Es tan variable porque hay un
sesgo claro en los estudios, pues no es lo
mismo preguntar ;qué crees ta que te pro-
voca tus ataques de migrafia? (pregunta
abierta) que darte una lista escrita de fac-
tores precipitantes y que t los selecciones
(pregunta cerrada). En los estudios que
preguntan abiertamente por los factores
precipitantes la media es de tres facto-
res precipitantes y en los que lo hace de
forma cerrada, es de seis.

Por otra parte, los pacientes que mas
factores precipitantes identifican son
los que tiene mas ataques de migrafa vy,
por este motivo probablemente, los mas
mayores.

Los factores precipitantes mas consis-
tentes son sin duda el estrés y los cam-
bios hormonales en la mujer. Finalmente,
hay que tener en cuenta que un paciente
puede estar expuesto simultaneamente
a mas de un factor precipitante cuando
tiene un ataque de migrafia, con un efecto
sumatorio.

Se han publicado infinidad de estudios
sobre factores precipitantes de los ataques
de migrafia y los métodos que han utili-




zado son muy heterogéneos. Por ejemplo,
encuesta realizada en visita presencial/
por teléfono, no se preguntan los mismos
factores precipitantes, a veces se pregunta
de forma inespecifica (“por el alcohol”)
y otras detallada (“lista de bebidas: vino,
cerveza, whisky...”). Ademas, algunos estu-
dios se han realizado en una muestra gene-
ral de pacientes con migrafia y en otros
se ha seleccionado la muestra: solo muje-
res, solo estudiantes o solo militares; solo
pacientes con migrafia con aura... También
en algunos estudios puede haber sesgos
por cultura/religion. De esta manera, el
alcohol solo aparecié como factor preci-
pitante de ataques de migrafia en un 3%
de las mujeres con migrafa encuestadas en
un estudio drabe, lo cual es normal pues
en esta cultura no esta bien visto que la
mujer consuma alcohol. La tabla 5 recoge
los factores precipitantes de ataques de
migrafia mas reportados por los pacientes.

A pesar de los sesgos en estos estudios,
que han incluido mas de 20.000 pacientes
con migrafia, podemos extraer la conclu-
sion de que los factores precipitantes mas
frecuentes son, por orden, por si mismo
0 en combinacién: el estrés, los cambios
hormonales, los factores dietéticos inclu-
yendo el ayuno, los factores ambientales
y los trastornos del suefio.

Los cambios de estrés

El estrés es el tnico factor precipitante
independiente asociado a la migrafia,
segin demostro un estudio que entrevisto
a mas de 700 pacientes. Por otra parte,
el estrés explica, en parte, otros factores:

TABLA 5. Principales factores

precipitantes de los ataques de migrafia
y distribucién en los pacientes

Cambios de estrés 84%
Ayuno 82%
Trastornos del suefio 80%
Cambios hormonales 68%
Factores dietéticos 64 %
Factores ambientales 68%
Actividad fisica S1%

e El 75% de las alteraciones hormona-
les en mujeres adolescentes y hasta un
25 % en mujeres adultas se deben al
estrés y no a enfermedades ginecol6-
gicas.

e El estrés estd detras del 60 % de los
trastornos del suefio.

* El estrés explica casi todos los casos
de retraso o salto en el horario de las
comidas.

Asimismo, hay que tener en cuenta
que un 35% de los pacientes relatan estar
sometidos a dos factores estresantes y un
9% hasta a tres.

El estrés en el &mbito laboral, como
factor precipitante de ataques de migrafa,
es el mas frecuente (51 %) seguido del
doméstico (38 %) y del familiar (9%). En
el entorno laboral, los dos aspectos que
mas provocan ataques de migrafia son
trabajar demasiado (54 %) y problemas
con los jefes (17 %)

En el entorno familiar, los ataques de
migrafia son precipitados por estrés espe-
cificamente relacionado con problemas
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en la pareja en un 36 %, con los hijos en
un 20%, por problemas de dinero en un
22%y con la vivienda en un 21%.

El estrés puede ser continuado, como
es el laboral o familiar, o puede ser agudo
debido a un evento vital estresante.
Cuando una persona con migrafia esta
sometida a un estrés agudo por un evento
vital estresante, no suele producirse el ata-
que de migrafa, sino cuando empieza a
relajarse tras esa fase aguda, en lo que se
llama la fase de postestrés inmediato. Asi
lo relatan hasta un 70% de pacientes en
algunos estudios.

Por ultimo, cabe destacar que el estrés
no es un factor precipitante de ataques
de migrafia, sino el cambio en el estrés
ya sea para bien o para mal. Si te digo la
palabra estrés, te vienen a la mente las
palabras: jefe, suegra, facturas... pero,
como te digo, es el cambio. Eventos que
uno juzga positivos en la vida pueden
también estresar y empeorar la migrafia.
Por ejemplo, una boda, un ascenso en el
trabajo, que te toque la loteria...

En los afios sesenta, los psiquiatras
norteamericanos Holmes y Rahe elabora-
ron una lista de los 43 eventos vitales que
pueden alterar cualquier enfermedad. Es
la escala de estrés de Holmes y Rahe. Logi-
camente, los cinco mas comunes fueron:
muerte de la pareja, divorcio, encarcela-
miento, muerte de un familiar cercano o
enfermedad personal grave.... Pero tam-
bién estaban el matrimonio en sexto lugar,
la jubilacion en el decimoprimero y un
embarazo en el decimocuarto. También
aparecian las vacaciones o las Navidades.

Un ejemplo gréfico es la migrafia del
cumplearfios en los nifios (birthday migra-
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ine). La incertidumbre de la sorpresa
cuando se acerca el cumpleafios puede
ocasionar un ataque de migrafia al nifio:
(vendrd mi tia?, ;me regalaran la bicicleta?

Los cambios hormonales

Hasta un 68 % de mujeres con migrafia
relatan asociacion de sus ataques a la
menstruacion, que pueden incluso
comenzar en la fase premenstrual en un
32%. De hecho, existe un tipo infrecuente
de migrafia, la migrafia menstrual pura, en
la que las pacientes solo tienen exclusiva-
mente ataques de migrafna relacionados
con la menstruacion en sus vidas y nunca
entre menstruaciones.

La ovulacion no es tan inductora de
ataques de migrafia como la menstrua-
cion y solo relatan asociacion con ella un
8% de mujeres con migrafia.

Los trastornos del suefio

La alteracion del ritmo del suefio
provoca ataques de migrafia, tanto si se
duerme maés de lo habitual (44 %) como
si se duerme menos (65 %). Dormir lo
mismo, pero cambiando el horario, tam-
bién puede inducir ataques de migrafia
en un 48 % de pacientes hasta que el
paciente se habitaa al nuevo horario. Este
es el caso del jet lag. También pueden pro-
ducirse cambios de horario de suefio a
menudo, como ocurre en algunos turnos
de trabajo laborales cambiantes periodica-
mente, o como ocurre los fines de semana
en la llamada weekend migraine.




Los horarios de las comidas y
la alimentacion

Prolongar una hora el horario habitual
de las ingestas que habitualmente tiene el
paciente es un factor precipitante impor-
tante de ataques de migrafia. Probable-
mente es mas importante la hora a la que
se come, que lo que propiamente se come.

Sin embargo, en Internet podemos
encontrar todo tipo de dietas, la mayo-
ria restrictivas y algunas incluso fanta-
siosas, que se proponen para controlar
la migrafia. No nos hartaremos en este
libro de repetir que el problema en la
migrafia es una incorrecta habituacion.
Por tanto, en el tema alimentario no
hay ninguna intolerancia o alergia, sino,
de nuevo, una incorrecta habituacion.
No obstante, millones de personas con
migrafia en el mundo, todavia hoy, estan
privados de placeres alimentarios como
el chocolate, el queso o el alcohol, por
culpa de consejos emitidos por advene-
dizos ignorantes.

Probablemente, si eliminamos todos
los alimentos que se han relacionado
cientificamente con la migrafia, nos
quedariamos con legumbres, hortalizas
y agua. El alcohol es el mas relacionado
(51%), integrando el vino tinto (28 %), la
cerveza (28 %), licores (11 %), vino blanco
(10%) y champagne (9 %).

Al alcohol le siguen el chocolate
(22%), café (22%), quesos (18 %), gra-
sas (17 %), huevo (7 %), citricos (4 %) y
leche (2%). Los conservantes que con-
tienen algunos alimentos también pue-
den inducir migrafa: glutamato (13%) y
aspartamo (9 %).

¢(Por qué inducen ataques de migrafia
estos alimentos? No lo sabemos a cien-
cia cierta. S1 que sabemos cuales son las
sustancias que provocan el ataque de
migrafia en la mayoria de esto elemen-
tos. La tiramina seria la relacionada en
los casos de los alimentos ahumados (que-
sos, embutidos, hot dog, bacon), la fen-
tolamina en el chocolate, la serotonina
y los sulfitos en el alcohol, la cafeina en
el café, la teina en el té ... Estas sustan-
cias quimicas de los alimentos activan el
cerebro vulnerable de las personas con
migrafia por mecanismos que no cono-
cemos todavia con detalle. Puede ser por
un efecto directo en la corteza cerebral al
alterar neurotransmisores del dolor, por
un efecto vasoactivo, por un mecanismo
mediado por anticuerpos o por medio de
la microbiota intestinal. Estas son las teo-
rias mas aplaudidas actualmente.

Solo hay que eliminar de la dieta los
alimentos que claramente produzcan un
ataque de migrafia en menos de 2-3 horas
de haberlo ingerido y varias veces (como
minimo en dos de cada tres veces que se
ha ingerido). No podemos culpabilizar de
un ataque de migrafia que se inicia a las
8 p.m. a un chocolate que ingerimos a
las 10 a.m. Cientificamente es ridiculo.
Cualquier alimento ingerido es digerido
y absorbido en estomago y duodeno en
menos de 1-2 horas. Después, en el colon,
practicamente solo se absorbe agua.

Por tanto, si quieres comer queso
abundantemente (no imagino el motivo,
pero es un ejemplo) y no lo comes habi-
tualmente en tu dieta, lo que tienes que
hacer es introducirlo en tu dieta poco a
poco.
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Otro ejemplo. El alcohol puede pro-
ducir ataques de migrafia. Si. Cierto. Sin
embargo, las personas alcoholicas con
migrafa pueden beber cada dia cantida-
des ingentes de alcohol y no tienen ata-
ques de migrafia todos los diaa. ;Por qué?
Porque estdn habituados a esas dosis de
alcohol. Es mas, si reducen su dosis dia-
ria de alcohol, tienen riesgo de ataque de
migrafia. Por tanto, si ti no bebes alcohol
y quieres tomar cada dia un litro de vino
sin tener migrafia (como médico no te lo
recomiendo, es un ejemplo), lo que ten-
drias que hacer es comenzar con dosis
bajas de alcohol (por ejemplo, media
copa diaria) e ir incrementando la dosis
(media copa diaria mas cada mes). Lle-
garas a tomar un litro de vino diario sin
migrafla en unos meses porque ya esta-
ras habituado. Sin embargo, si no estas
habituado a beber vino, una sola copa
te puede inducir un ataque de migrafa.

Hay tres temas que hay que desarrollar
especificamente en este apartado: los exci-
tantes, los helados y los alimentos que
inducen masticacion repetitiva. Cualquier
alimento a baja temperatura, los helados
son el paradigma, pueden inducir dolor
de cabeza que no es migrafa, por lo gene-
ral. Un alimento que induzca una mas-
ticacion repetitiva y continuada en el
tiempo (por ejemplo, frutos secos) puede
ocasionar dolor de cabeza, pero centrado
en la articulacion temporomandibular.
Los chiclés también se incluirfan en este
apartado.

Finalmente, los alimentos excitantes
son adictivos, pero su ingesta no suele
inducir migrafa, sino la anarquia en su
ingesta. Una ingesta regular de cafeina,
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por ejemplo, provoca que el paciente esté
habituado a esta sustancia por lo que difi-
cilmente tendra un ataque de migrafia por
culpa de la cafeina. En cambio, si una per-
sona estd habituada a tomar por ejemplo
tres cafés diarios y un dia los reduce a uno
o los aumenta a seis, podra tener un ata-
que de migrafia: por deprivaciéon o por
sobredosificacion de cafeina, respectiva-
mente. Este es el caso no solo del café, sino
también de las colas, del té, del chocolate
y de algunas bebidas energéticas. El cam-
bio de dosis de excitantes el fin de semana,
respecto a entre semana, es también parte
causante de la weekend migraine.

Los cambios ambientales

Los olores de algunas sustancias
quimicas pueden inducir un ataque de
migrafia. Asi se ha visto hasta un 82%
con los perfumes, 57 % con las gasolinas,
61% con el tabaco y 10% con los produc-
tos de limpieza. No ocurre lo mismo con
los olores de las comidas (7 %). Volvemos
a decir lo mismo, en las gasolineras tra-
bajan personas con migrafia y no tienen
migrafia cada dia porque estan correc-
tamente habituadas, pero si ti no estas
habituado y visitas una planta petrolifera
podrias tener un ataque de migrafa.

La claridad excesiva o el sol se ha rela-
cionado hasta en un 61% con la migraria.
Concretamente la luz solar brillante se
asocia a ataques de migrafia en un 27 %
y sus reflejos en un 36 %. La luz artificial
se asocia en un 14% y los flashes de luz en
un 5%. Por ultimo, el ruido se relaciona
hasta en un 53 %.




Un mundo aparte es el de los cambios
atmosféricos. Hasta un 71 % de enfermos
opina que sus ataques de migrafa se pre-
cipitan con los cambios atmosféricos.
Incluso un 11% opina que dos de cada
tres de sus ataques son por este motivo.
Los pacientes los relacionan con el aire
acondicionado (45%), calor (30%), frio
(18 %), polucidén (14 %), viento (5%) o
lluvia (3 %).

Sin embargo, multiples estudios han
invitado a los pacientes a registrar en un
calendario cudndo tenian sus ataques de
migrafia y luego lo han contrastado con
el registro del observatorio meteorologico
de su zona. La curiosa conclusion es que
ninguna variable meteoroldgica se ha
asociado a los ataques de migrafia inclu-
yendo la presion atmosférica, la radia-
cion, la contaminacion, la temperatura,
la humedad... solo la fuerza del viento se
ha acercado en un par de estudios.

Tal vez no sea la fuerza del viento si no
lo que lleva el viento. El andlisis del aire
atmosférico ofrece particulas de microor-
ganismos que, en experimentos, pueden
inducir migrafia. Esta es una teoria muy
aplaudida pero no demostrada. Otra teo-
ria es que la ionizacion de la atmosfera
que comportan algunas alteraciones
meteoroldgicas puede aumentar la sero-
tonina en sangre y esto en pacientes con
migrafia podria producirles ataques.

De hecho, ya no deberian hacerse
estos estudios meteorologicos, pues hay
multiples factores no controlados en
ellos. Por ejemplo, si yo vivo en Nueva
York, pero tengo un ataque de migrafia
un dia que estoy en Nueva Jersey, ;qué
importa la atmosfera de Nueva York ese

dia? Otro ejemplo rotundo que invalida
estos estudios es el aire acondicionado. Si
en invierno tengo un ataque de migrafia
en Nueva York donde se registran 5°C,
pero el ataque se inicia tras dos horas
en el interior de un centro comercial en
el que la temperatura es de 20°C gra-
cias al aire acondicionado ;qué importa
la atmosfera de Nueva York ese dia?
Muchas personas estan poco sometidas
a la atmosfera de sus ciudades, pues van
de su domicilio (microclima) a su parking
subterraneo (microclima), donde cogen
su coche para ir al trabajo (microclima)
y van al parking subterraneo de su lugar
de trabajo (microclima) para subir por
ascensor a su lugar de trabajo (micro-
clima). Tras la jornada laboral hacen la
ruta inversa y en las 24 horas del dia no
han estado sometidos a la atmosfera de
su ciudad en ningin momento, sino a
multiples microclimas.

El ejercicio fisico

Sin duda, un plan de ejercicio fisico
regular, aerobico y moderado es eficaz
contra la migrafia. No obstante, algunas
actividades fisicas también se han relacio-
nado con la migrafia. La mas asociada es
el ejercicio extenuante, llegando un 79 %
de pacientes a relacionarlo con los ata-
ques de migrafa. Fl traqueteo de la cabeza
en la actividad fisica también puede estar
implicado y hasta un 11% de pacientes
relaciona el correr con sus ataques. En este
apartado también se integra la actividad
sexual, que se ha relacionado hasta en
un 45 %.
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El peso

Las sustancias que sintetizan los adipo-
citos (células de la grasa) pueden inducir
migrafia, por lo que un aumento de peso
puede empeorar tu migrafa.

Medicamentos que pueden inducir
migraiia

Hasta un 8% de los ataques de migrafia
se han asociado a medicamentos que toma
el paciente. Sabemos, gracias a los comen-
tarios de los pacientes en los ensayos, que
los mas frecuentes son atenolol, cimeti-
dina, omeprazol, indometacina, danazol,
nitrofurantoina, dipiridamol, estrégenos,
histamina, reserpina, nifedipino, hidrala-
zina o diuréticos.

No obstante, la forma cientifica de
saber si un medicamento puede inducir
migrafia es administrarselo experimen-
talmente, de forma controlada. Esto se
ha hecho con la nitroglicerina, el sil-
denafilo, el cilostazol y el CGRP. Cilos-
tazol y nitroglicerina son medicamentos
vasodilatadores que mejoran el flujo de
sangre y se utilizan en las enfermeda-
des arteriales, y el sildenafilo aumenta
el flujo sanguineo en el pene en las dis-
funciones sexuales.

Los anticonceptivos orales contintian
siendo una medicaciéon controvertida.
Solo se les tiene que atribuir el empeora-
miento de la migrafia cuando se inician
(en las primeras semanas) y esto ocurre
hasta en un 50% de casos en algunos
estudios. No obstante, cabe recordar que
algunos de estos estudios son ya antiguos
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y los anticonceptivos actuales portan
menor cantidad de etinilestradiol (estr6-
geno), la sustancia que puede producir
el empeoramiento. Se contraindican con-
centraciones superiores a 50 nanogramos
en mujeres con migrafia y, practicamente,
todas las pastillas anticonceptivas comer-
cializadas tienen menor dosis.

Consejo: si deseas tomar anticoncepti-
vos, consulta a tu médico y controla otros
factores de riesgo vascular, como tabaco,
sedentarismo, hipertension arterial, dia-
betes...

Otras actividades

Se han relacionado con los ataques de
migrafia: viajes (55 %), vacaciones (25 %),
toser (12 %), leer (42 %), conducir (29 %),
traumatismos banales en la cabeza (20 %),
infecciones (18 %) y deshidratacion (3 %).
La migrafia de los primeros dias de vaca-
ciones (first holidays migraine) explicaria
la relacion de la migrafia con viajes y
vacaciones. Es un ejemplo en el que se
conjugan varios factores precipitantes que
aparecen generalmente rapido: cambio
de alimentos y de horarios de su ingesta,
cambios de horario de suefio, estrés pre-
vio (maletas, billetes...) y reduccion dras-
tica posterior del estrés....

En los nifios hay menos estudios que
en los adultos con migrana. Hasta un
96-100% refieren como minimo un fac-
tor precipitante y un 91% dos o mas. La
media es de siete factores precipitantes
por cada nifio con migrafa. No obstante,
de los factores precipitantes que relatan
los nifios, solo un 70% son consistentes.




Y de nuevo el estrés es el factor mas rela-
tado por los nifios y sus padres, afectando
al 56-75% vy es el factor mas consistente:
estrés escolar 39-88 %, en casa 14-17 %.
Tan solo el lloro puede inducir migrana
en los mas pequenos hasta en un 25%.

Le siguen los factores ambientales (68-
74 %), como la claridad/luces (52-83 %),
el calor (53%) y los ruidos (52%), los pet-
fumes (43 %) y los trastornos del suefio
(62-69 %), siendo dormir demasiado en
un 42% y dormir poco en un 32 %.

El ayuno afecta al 66% de los nifios
con migrafa (sobre todo en los mas
pequefios) y algunos alimentos pueden
relacionarse con la migrafia hasta en un
26%. En cambio, el factor hormonal solo
afecta al 2% de las nifias hasta que, como
ya hemos explicado, aparece la primera
regla, la menarquia, y este factor se dis-
para en la mujer hasta ser casi tan fre-
cuente como el estrés como precipitante
de ataques de migrafa.

En los Gltimos afios se estan identifi-
cando nuevos factores precipitantes en
los nifios, como la obesidad y el abuso de
colas, de chicles y de pantallas de dispo-
sitivos electronicos. Estos son faciles de
identificar y gestionar.

Sin embargo, dos nuevos factores
precipitantes, auténticas lacras sociales,

se han afiadido a la lista. Varios estudios
muestran una relacion entre la migrafa
en el nifo y los abusos sexuales, fisicos
y psiquicos. La segunda lacra que tam-
bién se estd asociando ya a la migrafia es
el bullying. Por tanto, se debera indagar
sobre estos escabrosos temas ante una
mala respuesta a tratamientos Optimos en
un nifio, pues hard falta una intervencion
psicologica.

Asimismo, los abusos en la infancia
pueden ser responsables de un empeo-
ramiento tardio de la migrafa, ya en la
edad de adulto. Un buen dia, algo hace
rememorar a un adulto lo sucedido en su
infancia y este estrés puede empeorar su
migrafia. A este proceso, los psiquiatras
lo llaman revictimizacion y es, en cierta
manera, un sindrome de estrés postrau-
matico. Los pacientes adultos explican
casi espontaneamente su estrés familiar o
laboral, pero no asi los abusos en la infan-
cia cometidos por un familiar o alguien
proximo a la familia. Lo mismo ocurre en
el adulto con la violencia de género. Si te
identificas con cualquiera de estos esce-
narios, busca la ayuda de profesionales.
Existen asociaciones sin animo de lucro
especializadas en estos temas y, en el caso
de la violencia de género, dentnciala a
las autoridades.
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Como afrontar la migraiia

Los médicos han analizado desde
tiempos ancestrales las conductas de los
pacientes ante diversas enfermedades. El
cancer es, sin duda, donde mas se han
estudiado, pero también se ha evaluado
como afronta el paciente una enfermedad
con dolor y, probablemente, te identifi-
caras con algunas de las conductas que
explicaremos a continuacion.

El psicélogo neoyorquino Richard
Lazarus lanzo, en 1966, su teoria sobre el
estrés y las emociones, en la que descri-
bid las estrategias de afrontamiento como
el conjunto de actividades conductua-
les y cognitivas que realiza una persona
para adaptarse a un nuevo escenario de
estrés: en nuestro caso una enfermedad,
la migrafia. Cabe destacar que la forma
como vive un paciente su migrafia esta
determinada por su psicobiografia y por
las circunstancias personales y sociales
que acontezcan en el momento del diag-
nostico de la enfermedad. Un paciente
con perfil pesimista y aislamiento social
tiene mds numeros de afrontar mal la
migrafia que un paciente de perfil opti-
mista y apoyo emocional en su entorno:
pareja, familia, amigos.

Por otra parte, el afrontamiento de
una enfermedad es un proceso adaptativo,
pero dindmico y, por tanto, el paciente ird
pasando por varias etapas. La psiquiatra
suiza Elisabeth Kubler-Ross publicd, en
1969, el libro Sobre la muerte y los moribun-
dos, en la que describio las fases de adap-
tacion a la muerte que comunmente 1la-
mamos duelo (Ilamado también modelo
Kubler-Ross). Ella misma aplicé después
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estas fases a cualquier proceso que una
persona juzgue como catastrofico: muerte
de un ser querido, enfermedad, ruina
econdmica, encarcelamiento, divorcio,
infertilidad.

Las fases de adaptacion son habitual-
mente: negacion, ira, negociacion, depre-
sion y aceptacion/rechazo. Este es el orden
tipico. No obstante, una persona puede
comenzar por una u otra, las etapas pue-
den ser de duracion variable, se puede
experimentar sintomas de varias etapas
al mismo tiempo y se puede pasar por
una etapa varias veces. Cabe decir que
este modelo, por muy légico que nos
parezca, no ha sido demostrado cienti-
ficamente.

e Negacion: es una defensa temporal en
la que el paciente se dice “me siento
bien, esto no puede estar ocurriendo a
mi”.

e [ra: es una fase en la que es dificil tratar
al paciente porque le invade la ira con
pensamientos del tipo “no es justo” y la
envidia: “;por qué a mi'y no a otro?”. El
equipo médico puede ser considerado
incluso como un enemigo.

e Negociacion: surge la esperanza de
poder controlar la enfermedad a cam-
bio de reformar aspectos en la vida. “Si
controlo la enfermedad, cumpliré aquella
promesa que nunca cumpli”.

e Depresion: la persona entiende que
tiene una enfermedad cronica, pero
desde un punto de vista nihilista:
“no hay curacion” “;qué sentido tiene
seguir luchando?”. Aparecen sintomas
de depresion: aislamiento, tristeza,
lloro...




e Aceptacion/rechazo: aceptacion es la
etapa final de paz en la que el paciente
asimila que tiene la enfermedad y que
no hay que luchar contra la realidad.

Por tltimo, no debemos olvidar que la
forma como un paciente afronta una enfer-
medad puede repercutir sobre la evolucion
de la propia enfermedad. De esta manera,
la Medicina que siempre ha focalizado su
esfuerzo en los sintomas fisicos y en los
tratamientos, ha empezado poco a poco
a centrarse en los aspectos emocionales.

Esencialmente hay dos estrategias de
afrontamiento desde un punto de vista
focal:

e Las focalizadas en la enfermedad.
e Las focalizadas en las emociones que
suscita la enfermedad.

Y también hay dos tipos de estrategias
centradas en la actitud respecto a la enfer-
medad:

* Las de evitacion (pasivas).
* Las de aproximacion (activas).

Cuando la estrategia de afrontamiento
es ineficaz, se puede producir un trastorno
de adaptacion con ansiedad, depresion
y sindrome de estrés postraumatico. Las
estrategias mas arriesgadas en este sen-
tido son:

e Buscar culpables, ya sea autoinculparse,
como buscar culpables externos: fami-
lia, amigos, trabajo...

* Desarrollar pensamientos mdgicos: espe-
rar sin hacer nada a que ocurra un

milagro y la migrafia desaparezca de
repente.

o Centrarse exclusivamente en la migrafia
desde el punto de vista fisico y no ver
nada mas alla.

* Evitar la enfermedad. Mantenerse igno-
rante y no pensar, ni hablar de ella.
No obstante, retrasar el abordaje de
la migrafia solo puede empeorar la
situacion.

e Pensamientos catastrdficos. Va a ocurrir
lo peor que puede ocurrir: volverse
loco, suicidarse o morir, acabar total-
mente discapacitado.

e Personalizar o generalizar en exceso.

Y las mejores estrategias para adap-
tarse correctamente a la enfermedad son:

o Detenerse o enlentecer. Las emociones,
por ejemplo, el miedo, pueden invadir
el pensamiento y generar conductas
anomalas. Detenerse es como cuando
un director de cine grita: “;Detengan la
filmacion!”. Dejar de actuar para pen-
sar, valorar la situacion y redisefiar el
modelo. Enlentecer, siguiendo el simil
del cine, seria la filmacién a camara
lenta.

* Anticipar. Plantear varios escenarios
que pueden acontecer para poder ele-
gir y planificar el que mas convenga.

e Registro de uno mismo. Consiste en
centrarse en uno mismo para plantear
nuevos objetivos, partiendo de la base
de que uno no es el problema, el pro-
blema esté afuera.

* Espontancidad. Se trata de responder
a la nueva situaciéon con una manera
novedosa, distinta de los sintomas fisi-
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cos de la enfermedad. Por ejemplo, por
medio del baile, de la cancidn, de las
artes plasticas...

* Flexibilidad. Pensar que no hay una
unica manera propia de gestionar y
valorar las de otros.

* Creatividad. Generar nuevas soluciones
al problema.

Como puedes observar, no existe un
modelo universal, una receta magica, para
afrontar tu migrafa, ni ninguna enferme-
dad. En la migrafia, es recomendable cen-
trarse tanto en la enfermedad como en las
emociones y seguir una conducta proac-
tiva. Para ello, exige informacion realista
sobre la migrafia, a tu médico de familia
0 a tu neurologo, y si no te la proporciona
o no te convence, busca un neurélogo
experto en cefaleas. Consensua con ¢l el
plan a seguir con objetivos y metas claros
y haz el seguimiento conjunto con él.

Pasar rapido a la fase de aceptacion
de la enfermedad no siempre es eficaz,
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pues estas fases se tienen que pasar y no
conviene acelerarlas, aunque la persona
tiene que asimilar que finalmente llegara
a la etapa de aceptacion.

Asimismo, conviértete en un paciente
2.0 y busca informacion actual sobre tu
migrafa en redes fiables. Comenta con tu
médico todo lo que vayas encontrando
sobre la migrafia y te parezca interesante.
Ayudale. Finalmente, es recomendable
que busques apoyo social (pareja, fami-
lia, amigos, asociaciones de pacientes
con migrafa...), realizar actividades que
te relajen con las que consigas no obse-
sionarte con la migrafia y, si es necesario,
recurrir al apoyo psicologico.

Para acabar, este capitulo lo podriamos
resumir con una frase del filésofo griego
Epicteto, que paso gran parte de su vida
como esclavo en Roma e hizo grandes
reflexiones sobre el sufrimiento humano:
“No son las cosas que nos pasan las que nos
hacen sufrir, sino lo que nosotros nos decimos
sobre esas cosas”.
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Estrategia general

Hay unas medidas generales que con-
viene que conozcas para mitigar en lo
posible el ataque de migrafia. Debes ini-
ciarlas, ya sea en la fase de prodromos, de
aura o en la de dolor.

e Durante el ataque de migrafia te ape-
tece estar solo, a oscuras y en silencio
y dormirte, pero esta situacion ideal
es dificil durante el horario laboral en
las personas adultas con migrafia. Sin
embargo, si puedes, inténtalo.

e FEvita los estimulos luminosos (luces,
pantallas), sonoros (ruido ambiental)
y olfativos (perfumes, gasolina y otras
sustancias quimicas).

* Piensa si has realizado una correcta
ingesta de comida respecto a la can-
tidad y al horario. Es importante que
mantengas una buena hidratacion,
sobre todo si vomitas.

e [l frio local, generalmente aplicado
en la frente, con alimentos congela-
dos envueltos en tela, con antifaz de
plasma congelado o con sustancias
topicas (eucalipto, mentol) puede
conseguir algo de alivio.

¢ Asimismo, no se recomienda que hagas
deporte durante el ataque de migrafia y,
si es necesario, hazlo aerobico y suave.

* Intentar relajarte y mantener la mente
ocupada en algo que no te estrese.

Medicamentos para la migrafia

A pesar de las medidas generales, la
mejor arma contra el ataque de migrafa

;COMO GESTIONAR

MI ATAQUE DE MIGRANA?

que tienes es tu analgésico, prescrito por
tu médico, y que no tiene por qué ser
el mismo que le va bien a otra persona.
En algunos casos, ademas del analgésico,
algunos pacientes tienen que recurrir a
medicamentos antinduseas y a relajantes.

Es recomendable que trates, siempre y
rapido, tu ataque de migrafia con medi-
camentos. Solo en los nifios pequefios
recomendamos no tratarlo, si con una
siesta se les pasa.

El tratamiento con medicamentos
del ataque de migrafa sigue el modelo
conocido como escalera analgésica de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
que fue diseflada para el dolor asociado
al cancer. En este modelo, se recomienda
comenzar el tratamiento con los farmacos
eficaces con menos efectos adversos que,
lamentablemente, son por lo general los
menos potentes en eficacia.

Extrapolando a la migrafia sus reco-
mendaciones (figura 10), tendriamos que
comenzar el tratamiento del dolor en la
migrafia con analgésicos simples como
paracetamol y metamizol. Si estos son
ineficaces o no se toleran o estan contra-
indicados, pasariamos al siguiente esca-
16n, los antiinflamatorios no esteroideos
(AINEs). De la misma manera, si los AINEs
son ineficaces 0 no se toleran o estan con-
traindicados, pasariamos a los triptanes.
La siguiente opcion, ya en Urgencias,
serian los bloqueos de nervios y los cor-
ticoides en pastilla o por via venosa.

Cabe destacar que algunos analgésicos
simples y AINEs se pueden administrar
en pastillas o por via venosa, y su eficacia
es mayor por esta altima. Por eso, es fre-
cuente que el paracetamol o el metamizol




2° escalon
Terescaldn
AINE oral
Analgésico
simple oral

4° escalén

3er escalén

Triptan oral,
subcuténeo,
nasal

Figura 10. Modelo de tratamiento del dolor de la escalera analgésica de la OMS aplicado a la

migrana.

en pastillas no te sean eficaces y, en cam-
bio, funcionen cuando te los administren
por vena en Urgencias.

Respecto al tratamiento con pastillas
en casa, la norma general es:

AINE en el ataque de migrafia
moderado y triptan en el ataque grave

Entendemos como moderado aquel
ataque de migrafia que te permite seguir
haciendo lo que tienes que hacer en ese
momento, aunque sea con menor ren-
dimiento, y como grave, aquel que no te
permite continuar.

En cuanto tu entorno sepa que tienes
migrafia, recibirds multiples consejos para
tratarla: “Tomate tal o cual pastilla, o hier-
bas, o dietas...” Poca gente se atreve a lan-
zar consejos en un paciente con cancer,

pero en la migrafia es desgraciadamente
la norma.

La informacion que te vamos a ofre-
cer a continuacién sobre medicamen-
tos de la migrafia es la que considera-
mos Optima para tu empoderamiento.
Emplear tiempo en explicaciones es una
parte del acto médico cada vez mas limi-
tada por la masificacion de las consultas.
Como paciente, tienes que empoderarte
y, como dijimos al principio del libro, tie-
nes que participar de forma informada y,
por tanto, reclamar dicha informacion si
no se te ofrece. Pregunta, pregunta y pre-
gunta. Se trata de tu salud y de tu calidad
de vida. No te limites a cumplir 6rdenes
como un soldado: “Témese rizatriptan
cuando tenga un ataque de migrafia y
vuelva en 6 meses”. La adherencia al tra-
tamiento es una pieza fundamental del
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empoderamiento y para ello requieres
informacion.

La OMS defini6 en el afio 2003 la
adherencia terapéutica como la impli-
cacion activa y voluntaria del paciente, de
mutuo acuerdo con el médico, para producir
un resultado terapéutico. Pero, a pesar de
que han transcurrido afios, en general,
solo un 54% de las personas que compran
medicamentos en una farmacia mani-
fiesta una adherencia correcta.

En los ensayos clinicos en migrafia la
adherencia es proxima al 100 % porque
todos los investigadores explican todo el
proceso del ensayo al paciente minucio-
samente. Sin embargo, si regresamos de la
investigacion a la realidad de las consul-
tas, la correcta adherencia a los tratamien-
tos de la migrafia en unidades de cefalea
cae hasta un 64%, y a tan solo un 18%
en las consultas de los médicos de familia.

Medicamentos disponibles

Como hemos dicho anteriormente,
la estrategia de tratamiento del ataque
de migrana es: AINE si ataque de migrafia
moderado y triptdn si ataque grave. Los nifios
y algunos adultos, generalmente pocos,
pueden beneficiarse también de los anal-
gésicos simples. Como verds, vamos a dar
muchas cifras de los ensayos clinicos que
se han hecho con ellos con el objetivo de
que puedas ver la ciencia que hay detrés
de cada uno.

Analgésicos simples
Los llamamos simples para distinguir-
los de los analgésicos antiinflamatorios.
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Son esencialmente paracetamol y meta-
mizol.

Paracetamol cuenta con 13 ensayos
clinicos aleatorizados contra placebo
que incluyeron mas de 2.900 pacientes,
demostrando su eficacia, y con metamizol
se realizaron cuatro ensayos incluyendo
mas de 600 pacientes con migrafia. No
obstante, son poco eficaces en el adulto
por via oral (en pastillas) con una eficacia
estimada en un 10%, por lo que su indica-
cion se limita, en el caso de paracetamol,
esencialmente a las mujeres embarazadas
con migrafia, pues en este estado estan
contraindicados la mayoria de los medica-
mentos, pero paracetamol es seguro. Cabe
decir que paracetamol es un tratamiento
de eleccion en la migrafia del nifio con un
grado de evidencia I y recomendacion de
grado B (pues solo hay un ensayo clinico).
En el capitulo 9, Otras cuestiones, expli-
camos qué son los niveles de evidencia.

Por altimo, tienes que saber que exis-
ten infinidad de medicamentos que com-
binan paracetamol con otras sustancias
como cafeina, aspirina, codeina... No los
recomendamos para tratar la migrafia por-
que pueden propiciar la cefalea por abuso
de analgésicos, al ser algunas de ellas,
sustancias adictivas como la cafeina o la
codeina. No se recomienda tomar estos
analgésicos combinados mas de 10 dias
al mes.

Anti-inflamatorios no esteroideos
(AINEs)

Son analgésicos antiinflamatorios y
“no esteroideo” significa que no son cor-
ticoides. Tienen un nivel [ y un grado de
recomendacion A los siguientes AINEs:




TABLA 7. Principales antiinflamatorios

no esteroideos (AINEs) eficaces en el
ataque de migrafia moderado

° Aspirina

¢ Naproxeno sddico

¢ Ibuprofeno

¢ Diclofenaco potésico

* Acido tolfenamico

¢ Flurbiprofeno

¢ Desketoprofeno trometamol

la aspirina, el naproxeno sodico, el ibu-
profeno y el diclofenaco potasico. Otros
con menor evidencia son el acido tolfena-
mico, el flurbiprofeno y el desketoprofeno
trometamol (tabla 7).

Aunque algunos de estos AINEs sean
ya un poco antiguos, cabe destacar que la
aspirina cuenta con 15 ensayos clinicos
en migrafia que incluyeron mas de 4.000
pacientes, demostrando su eficacia. Por
su parte, ibuprofeno cuenta con nueve
ensayos clinicos que incluyeron también
mas de 4.000 pacientes, naproxeno sodico
incluy6 2.000 pacientes en cuatro ensa-
yos y diclofenaco potasico incluy6 1.300
pacientes en cinco ensayos. Por tanto, su
eficacia para tratar el ataque moderado de
migrafia es indiscutible.

Entre ellos, no se han hecho ensayos
comparativos directos por 1o que no sabe-
mos cudl es el mejor. Sin embargo, si ana-
lizamos la eficacia de cada uno de ellos en
sus ensayos contra placebo, por separado,
parece que naproxeno sodico puede ser el
mas potente en eficacia.

Ni que decir tiene que administrados
por via venosa o intramuscular son mas

eficaces que por via oral. Se pueden admi-
nistrar por vena: ibuprofeno, desketopro-
feno trometamol y diclofenaco potasico.

Estan contraindicados en pacientes
con enfermedades de estdbmago (gastri-
tis, tlcera, hernia de hiato) y también en
enfermedades inflamatorias intestinales
(enfermedad de Chron, colitis ulcerosa,
diverticulitis). Asimismo, se desaconse-
jan en el tercer trimestre del embarazo y
solo uno de ellos ha constatado seguridad
durante la lactancia, el ibuprofeno.

Hay que tener en cuenta que algunas
personas presentan hipersensibilidad a
los AINEs y, por ello, pueden desarrollar
alergias en mayor o menor grado de gra-
vedad. La alergia a los AINEs esta cifrada
hasta en un 1,9% de la poblacion.

Su uso es tan comun, en migrafia y en
otros procesos dolorosos, que los AINEs
concentran el 25% de los efectos adver-
sos si agrupamos todos los medicamentos
humanos conocidos. Pueden potencial-
mente producir mareo, nduseas, infla-
macién hepatica, malestar de estbmago
y dolor abdominal, actfenos (ruidos
en los oidos), alteracién de los rifiones,
hipertension arterial y depresion. Evi-
dentemente, el riesgo de estos efectos es
mayor cuanto mas tiempo se utilicen, por
lo que se recomienda no tomar més de 15
comprimidos al mes.

También pueden producir cefalea por
abuso analgésico, como ya hemos expli-
cado, pero son el grupo de medicamentos
de la migrafia que menos lo producen,
junto a los analgésicos simples.

Asimismo, existen nuevas formulacio-
nes de AINEs con otras vias de administra-
cion, como el ketoprofeno topico gingi-
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val, ketorolaco mas lidocaina intranasal,
etodolaco en comprimidos...

A veces, nos preguntais por una fami-
lia de AINEs muy utilizada en el trata-
miento del dolor que no recetamos en
migrafia. Son los inhibidores de la COX
(no selectivos o selectivos). Los no selecti-
vos, como piroxicam o nimesulida, cuen-
tan con algin ensayo clinico en migrafia
contra placebo positivo, pero con pocos
pacientes. Piroxicam ha realizado dos
ensayos en migrafia, incluyendo menos
de 100 pacientes, y nimesulida un ensayo
con tan solo 30 pacientes. Los inhibidores
selectivos de la COX (celecoxib, valdeco-
xib o parecoxib) han incluido entre los
tres mas de 700 pacientes con una evi-
dencia de eficacia muy baja.

En los nifios, ibuprofeno es el tnico
AINE indicado ante la falta de datos del
resto de AINEs. Ibuprofeno presenta un
grado de evidencia I y recomendacion de
grado A gracias a dos ensayos clinicos.

Finalmente, la satisfaccion general con
los AINEs que explicéis los pacientes con
migrafa es del 37 %. Este dato se extrae
de una encuesta realizada a mas de 11.000
pacientes.

Triptanes

En 1982, Patrick Humphrey disefié
sumatriptan, un medicamento que
actuaba sobre los receptores de seroto-
nina de los vasos craneales. En 1991 fue
comercializado en formulacion de inyec-
cién subcuténea, generando la primera
gran revolucién en la era moderna del
tratamiento de la migrafia. Después se
comercializé en pastillas y progresiva-
mente aparecieron nuevos triptanes ora-
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TABLA 8. Principales triptanes orales
eficaces en el ataque de migrafia grave

° Sumatriptdn
° Zolmitriptan
° Rizatriptdn
¢ FEletriptan

* Almotriptan
° Naratriptan
¢ Frovatriptdn

les: zolmitriptén, rizatriptan, eletriptan,
almotriptan, naratriptan y frovatriptan
(tabla 8).

Zolmitriptdn y rizatriptan cuentan
también con formulaciones bucodisper-
sables (se disuelven y absorben en la boca
sin necesidad de tragarlos), y de nuevo
zolmitriptdn y sumatriptdn cuentan con
formulaciones en pulverizador nasal. Las
formulaciones bucodispersables y nasales
estan indicadas en pacientes que vomitan
precozmente en el inicio del ataque de
migrafia, pues pueden vomitar las pasti-
llas ingeridas. Asi mismo, tienes que saber
que estas dos formulaciones son sensible-
mente mas rapidas en actuacion que las
pastillas.

Los triptanes estan indicados cuando
el ataque de migrafia comienza de forma
grave con un nivel de evidencia [ y una
recomendacion de grado A en el sistema
de Medicina Basada en la Evidencia.

También estan indicados en ataques
de migrafia que comienzan de forma
moderada en los que el AINE es ineficaz.
Si un AINE no estd funcionando tras una
hora de su ingesta, tomate tu triptan. No
dejes pasar mas tiempo (figura 11).




.

Moderado Grave
1h "
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2° triptan

Figura 11. Esquema que muestra la estrategia
bdsica en el tratamiento con medicamentos
del ataque de migrafia.

Conocemos la eficacia de los triptanes
gracias a mas de 140 ensayos clinicos alea-
torizados contra placebo realizados con
los siete triptanes antes mencionados.
Estos estudios incluyeron mas de 34.000
pacientes. En pocas enfermedades una
familia de medicamentos ha hecho tantos
ensayos clinicos. La eficacia medida con
la PF2h (estar libre de dolor en menos de
dos horas de la toma) es del 40% para los
triptanes tomados en pastillas y del 65 %
para el sumatriptan subcuténeo.

Sin embargo, con el tiempo todos,
médicos y pacientes, hemos aprendido
que la eficacia es mayor si el triptan
se toma rapido, al inicio del ataque de
migrafia. La eficacia de los triptanes
es tiempo-dependiente, pero muchos
pacientes esperan a tomar la pastilla en
el momento de mayor gravedad o esperan
para ver si se les pasa. Craso error.

Son medicamentos abortivos del ata-
que de migrafa. Lo de “abortivo” no ha

triunfado, pero asi se concibieron. Abor-
tar es detener algo en su inicio y esto es
lo que hacen los triptanes, como se ha
demostrado con sumatriptdn subcutaneo
en estudios que incluyen mas de 1.500
pacientes, en los que se ha constatado una
eficacia PF2h proxima al 94 % si se toma
en la primera hora del ataque de migrafia,
respecto a tan solo un 6% si se toma en la
cuarta hora. Ademas, estudios que inclu-
yen mas de 12.000 pacientes muestran
que si se toma rapido el triptdn, hay mas
posibilidades de que el efecto se sostenga
en el tiempo y la migrafia no recurra en
24 horas. Conclusion: tomate tu triptan
inmediatamente al inicio de tu ataque
grave de migrafa.

(Y cudl es el mejor triptan? Pues la
respuesta es que no hay un campeoén en
eficacia entre ellos. Hay que entender que
cada paciente tiene un patron de ataque
de migrafia caracteristico. Las cualidades
del ataque que determinan qué triptan es
el més adecuado son: rapidez en la llegada
al dolor méximo, grado méximo de inten-
sidad del dolor y duracion del ataque.

Hay médicos que siempre recetan el
mismo triptdn porque se familiarizan con
uno o dos para no tener que aprenderse
las pautas de los siete. Mala préctica. El
triptdn es como un traje a medida para el
paciente y el médico es su sastre.

En lineas generales, si el ataque
comienza rapido y es de intensidad
grave/muy grave, pero dura menos de
6-8 horas, los triptanes aconsejados son
rizatriptan y zolmitriptan; y si tiene las
mismas caracteristicas, pero dura mas
de 8 horas, son eletriptdn y sumatrip-
tan. Frovatriptdn y naratriptan estarian
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TABLA 9. Principales causas de “fallo” de un triptan

e Tomar tarde el triptan. Aunque parezca inaudito es, sin duda, la causa mas frecuente
del falso fallo de un triptdn. Hay que tomarlo inmediatamente al inicio de tu ataque de

migrafia para “abortarlo”

e Tratar una cefalea que no es migrana. La cefalea episddica mas frecuente de la
humanidad es la cefalea tensional y un paciente con migrafia puede experimentar
ambas. La cefalea tensional no empieza tan aguda como la migrafa, duele toda la
boveda craneal sobre todo frontal y occipital bilateralmente (como un gorro o casco
que aprieta), el dolor no es pulsatil, no hay fotofobia ni sonofobia, no suele haber
nauseas o son leves, y el dolor suele ser leve o moderado. Los triptanes no son eficaces
en la cefalea tensional en la que se indica un analgésico simple o AINEs

e Migrafia al despertar. No sabemos cudnto tiempo transcurre desde que empieza una
migrafia durante el suefio hasta que el dolor despierta al paciente, pero los pacientes
que tienen migrafia al despertar explican claramente que su medicamento es menos
eficaz en esta condicion, que cuando tienen la migrafia durante el dia

e Tomar un triptan inadecuado para las caracteristicas del ataque de migrafia, como por
ejemplo tomar un triptdn de vida media corta (rizatriptan o zolmitriptdn) en pacientes
con ataques de migrafia de larga duracién (mas de 8 horas). Probablemente, el dolor
desaparezca inicialmente para aparecer a las 6-8 horas. Hay que tener en cuenta que el
patron del ataque de migrafia solo se mantiene igual en un 37 % de pacientes tras 10
aflos de seguimiento, por lo que habrd que ir revalorando periédicamente si el triptan
recetado inicialmente, sigue siendo el mas apropiado

e Usar medicamentos por una via de administracion inadecuada. Aunque parezca
pueril o incluso ridiculo, es muy usual. Por ejemplo, dar cualquier triptdn en pastilla
a un paciente que vomita precozmente en su ataque de migrafia estd condenado al
fracaso, pues lo vomitard. Otro ejemplo seria inhalar un triptdn en pulverizador nasal

durante un constipado o una sinusitis

indicados en ataques en los que se llega
lentamente al mdximo dolor y que duran
muchas horas con intensidad moderada/
grave. Estas caracteristicas se deben a
que cada triptan tiene un tamafio como
molécula, unas caracteristicas quimicas y
mecanismos de absorcion y eliminacion
sutilmente diferentes.

(Y si “falla” un triptan? Pues lo pri-
mero, antes de hablar de fallos, es cons-
tatar que se estan haciendo las cosas bien.
La tabla 9 muestra las principales causas
del “fallo” de un triptan.
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Son muchisimos los médicos que rece-
tan pastillas para la migrafia y las van
cambiando por “ineficacia” sin pregun-
tar estos “detalles” por falta de tiempo en
la consulta, por desconocimiento o por
desidia. El mayor factor de ineficacia de
un medicamento es un médico que no
domina los detalles de los medicamentos
que receta, porque como dice el refran: el
demonio se esconde en los detalles.

Si realmente falla tu triptan y tienes
la certeza de que tu dolor de cabeza es
tu ataque de migrafia, puedes tomar una




segunda dosis de este triptdn que has
tomado tras dos horas de la ingesta de este.
No se recomienda formalmente tomar un
tercer triptan hasta transcurridas 24 horas.

Si tu triptdn se muestra ineficaz tras
varios ataques de migrafla consecutivos
(al menos dos) y toméndolo de forma
Optima, tendras que comentarselo a tu
médico. Un triptdn puede cambiarse
por otro. La ineficacia de un triptan no
entrafia ineficacia de los siete triptanes
de esta familia.

Hay varias estrategias cuando final-
mente hay un fallo de eficacia: combinar
triptan y AINE (existen combinaciones
comercializadas de sumatriptdn y napro-
xeno en la misma pastilla comercializa-
das), aumentar la dosis de triptdn (algunos
tienen varias dosis comercializadas). No lo
hagas ta, aunque conozcas a alguien que
lo haga. Tu médico te propondra cual es
la estrategia mas apropiada para ti.

También cabe destacar que hay otras
vias de administracion menos comercia-
lizadas de algunos triptanes, destacando
sumatriptdn que tiene presentaciones en
spray lingual, parche transcutdneo, pulve-
rizacion nasal y oral simultdnea, e inyec-
cién subcutdnea sin aguja (needle-free).
Esta altima emplea un dispositivo de
inyeccion pulverizada mediante un meca-
nismo propulsor gaseoso que logra tras-
pasar la piel sin necesidad de agujas, ideal
para los pacientes con belenofobia (miedo
a los pinchazos de las agujas).

Se han hecho estudios buscando el
perfil del paciente con migrafia que no
responde a triptanes. En uno de ellos,
que incluy6 mas de 8.000 pacientes,
fueron factores predictivos de fracaso de

los triptanes: tener muchos ataques de
migrafia al mes, el abuso de analgésicos
de todo tipo, ser hombre, vivir solo, tener
depresion y obesidad, y tener alodinia
(sensaciones dolorosas provocadas por
estimulos que habitualmente no lo son
€omo una caricia o atusarse el cabello). La
alodinia es un sintoma de que el cerebro
esta sensibilizado por la migrafa.

El efecto adverso mas frecuente de los
triptanes es el aturdimiento, seguido de
somnolencia, enrojecimiento facial, pal-
pitaciones, disconfort/dolor en cuello y
pecho. Estos ultimos sintomas motivaron
que, cuando aparecieron los triptanes, se
pensara que tenian efectos adversos coro-
narios. Por ello, todavia lamentablemente
hoy, algunos médicos y farmacéuticos
advierten errébneamente a los pacientes
de que son medicamentos “muy fuertes”
o “incluso peligrosos”. Se han realizado
multiples estudios que demuestran que,
efectivamente, pueden provocar proble-
mas coronarios, pero en personas que ya
los tienen (por eso estan contraindicados
en esas personas) o bien, por sobredosis,
pero no en personas sanas si te los tomas
como te indica tu médico y consta en la
ficha técnica.

Los triptanes estan contraindicados en
pacientes con migrafia que hayan sufrido
un ictus, un infarto cardiaco o una angina
de pecho, en hipertension arterial mal
controlada y en insuficiencia hepatica o
renal graves. Estan contraindicados en
el embarazo. Durante la lactancia dos de
ellos, sumatriptan y eletriptén, se pueden
administrar.

En los nifios, algunos triptanes no han
sido aprobados por resultados negativos.
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La explicacion es que el efecto placebo
en los nifios es muy alto en los ensayos
clinicos, llegando al 36%, por lo que un
medicamento en ensayo clinico tiene que
ser muy potente para superar esta eficacia
del efecto del placebo. Se han realizado 14
ensayos clinicos de triptanes contra pla-
cebo en adolescentes (12-18 afios), siendo
nueve de ellos eficaces. En nifios menores
(6-12 afios) han sido positivos cinco de
un total de seis ensayos. La indicacion
en nifios de cada triptdn cambia segn la
regulacion de cada pais. Por ello, hasta un
60% de los triptanes recetados en nifos
estan contraindicados en la ficha técnica
del triptan.

Acabaremos de hablar de los tripta-
nes mencionando el mismo estudio de
satisfaccion de mas de 11.000 pacientes
con el que acabamos el capitulo de los
AINEs. En este estudio, hasta un 84 % de
los pacientes relataron sentirse satisfechos
con sus triptanes.

Ditanes

Lasmiditan. Es un medicamento ago-
nista selectivo de receptores de seroto-
nina, pero su diana es diferente de la de
los triptanes, por lo que no tiene efectos
cardiovasculares. Ha mostrado eficacia en
tres ensayos clinicos aleatorizados con-
tra placebo que incluyeron mas de 5.000
pacientes.

Gepantes

Los gepantes son antagonistas orales
del CGRP y se desarrollaron en los afos
noventa, pero su investigacion fue dete-
nida al constatarse que provocaban graves
problemas de inflamacion del higado en
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los pacientes. Sin embargo, posterior-
mente han surgido nuevos gepantes sin
este efecto: rimegepante, ubrogepante,
atogepante y vazegepante. Dos de ellos
ya han sido comercializados para tratar el
ataque de migrafia: rimegepante ha mos-
trado eficacia, incluyendo 1.466 pacientes
en sus estudios y ubrogepante ha incluido
3.300.

Opiaceos

Los opidceos orales estan contraindica-
dos en el ataque de migrafia y solo se ha
realizado un ensayo clinico de tramadol
con paracetamol contra placebo en unos
300 pacientes con eficacia moderada. Te
desaconsejamos totalmente los opiaceos
orales en el tratamiento de tu migrafia.

Corticoides

Los corticoides (popularmente cono-
cidos como “cortisona”) no son eficaces
en el tratamiento del ataque de migrafa
por via oral, pues son muy lentos en ini-
ciar su efecto y pueden tardar hasta 24
horas. Sin embargo, son muy dutiles por
via venosa habiéndose probado, concre-
tamente dexametasona y prednisolona,
en mas de 3.000 pacientes en ocho
ensayos clinicos mostrando eficacia en
Urgencias.

Ergéticos

Los ergoticos o ergotaminicos fueron
el tratamiento de eleccion en la migrafia
hasta los afios noventa. Actualmente, la
recomendacion en el sistema de Medicina
Basada en la Evidencia es de grado C. Solo
se indican en ataques de migrafia modera-
dos/graves con baja frecuencia (maximo




uno por semana) en pacientes que ya los
toman con eficacia sin contraindicacion
ni abuso. Ya no se recomienda indicar este
tratamiento de novo, es decir, a personas
que no los tomaban ya antes. El motivo
es que disponemos de medicamentos mas
eficaces y seguros, los triptanes.

Los ergoticos pueden producir efectos
adversos agudos como nauseas y vomi-
tos, dolor abdominal, diarrea, mialgias
(dolores musculares) y calambres, hiper-
tension arterial, angina de pecho e infarto
de miocardio e isquemia (obstruccion a la
circulacién arterial) en las extremidades.
Crénicamente, pueden inducir alceras
rectales, acrocianosis (color azulado de
los dedos por mala circulacion), claudi-
cacion intermitente (tener que detenerse
al caminar por dolor debido a mala cir-
culacion arterial en las piernas), fibrosis
peritoneal, pleural y valvular cardiaca o

ergotismo (vasoespasmo generalizado en
la circulacién).

Algunos de estos efectos adversos se
pueden evitar con las formulaciones en
aerosol oral y spray nasal que se comer-
cializan en algunos paises.

A pesar de ser medicamentos baratos
y populares, su abuso puede ser peligroso
y es comun, pues en varios paises estan
combinados con cafeina, o incluso barbi-
taricos. Ello conlleva que, junto a los opia-
ceos, los ergdticos son los medicamentos
de la migrafia que mas frecuentemente
inducen cefalea por abuso analgésico. Es
frecuente que un paciente consulte tras
llevar meses, incluso afios, tomando can-
tidades increibles de ergoticos (hasta 200
comprimidos/mes hemos visto en nuestra
consulta), pues en muchos paises se com-
pran sin receta meédica.

Nuestro consejo: no tomes ergoticos.

;COMO GESTIONAR

MI ATAQUE DE MIGRANA?




3Como debo tomar mi
tratamiento preventivo?






Estrategia general

La migrafia ciclard mas o menos en la
vida, pasando por etapas de frecuencia
baja, alta y cronica (figura 12), en fun-
cion de varios factores que tu médico y
ta tenéis que saber identificar para actuar
rapido.

Entre ambos tenéis que:

e Controlar los factores precipitantes de
los ataques de migrafia.

L1

o Controlar los factores cronificantes de
la migrafia.

o Eliminar la automedicacion.

e Eliminar el abuso analgésico.

e Controlar las comorbilidades.

Cuanto antes os pongais manos a la
obra, mas cortas seran las malas épocas de
la migrafia. La lamentable realidad es que
los pacientes llegan a menudo muy tarde
a las consultas, con migrafias cronicas de
meses y afios, presentando cerebros muy

Enero

Enero

Diciembre

Diciembre

Figura12. A) Cronograma de un afio con migrafia episodica de baja frecuencia y B) transformacion
en una migrafia cronica. Aumento de ataques en frecuencia, duracion e intensidad.
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sensibilizados, por lo que los tratamientos
preventivos no seran tan exitosos, ni en
eficacia ni en rapidez.

Tienes que entender el tratamiento
preventivo como un flotador para no aho-
garte, cuando lo que realmente necesitas
es que alguien te ensefie a nadar en el
océano de la migrafia. No cabe duda de
que es mejor identificar y controlar los
factores precipitantes de la migrafia que
tomar medicamentos preventivos.

El médico también tiene que cambiar
su paradigma y en lugar de pensar ;qué
medicamento le doy? cuando un paciente
relata mas de cuatro dias de migrafa al
mes cada mes, tiene que empezar a pensar
Jpor qué estd pasando por esta época de mds
de cuatro dias de migrafia a mes?

Control de tus factores precipitantes

Un estudio ha demostrado que, con
educacion al paciente, se puede reducir
hasta un 50 % los ataques de migrafa.
Existen bésicamente dos formas de ges-
tionar los factores precipitantes: evitar-
los (trigger avoiding model) o sobrellevarlos
(trigger copying model).

Como hemos dicho, el mas frecuente
de todos los factores precipitantes es el
estrés, a menudo dificilmente evitable/
eliminable. No obstante, hay ciertas
estrategias elementales para reducir su
impacto como, por ejemplo, decir “no”
ante la imposicion de una carga suple-
mentaria de trabajo que te va a estresar.
A veces, decir “no” en el trabajo no com-
porta consecuencias nefastas e incluso te
genera mayor respeto por tus compaferos
y supervisores. Otras estrategias son dele-
gar trabajo a otros para reducir tu carga

TABLA 10. Recomendaciones para

modificar los principales factores
precipitantes de los ataques de migrafia

* Eliminar/reducir/sobrellevar el estrés

¢ Dormir un minimo de 8 horas
con buena calidad de suefio y sin
variaciones superiores a 2 horas

¢ Tres ingestas de comida al dia a horas
fijas y repartidas

¢ Ejercicio 3 veces/semana (minimo 30
minutos)

* Regularizar el peso

¢ Vigilar el sobreuso de pantallas
electronicas

o evitar reuniones tensas a tltima hora
de la tarde que van a estresarte y alterar
tu sueflo. También evitar la relacion con
personas que te resulten toxicas. Parate a
analizar qué puedes modificar en tu dia
a dia para reducir tu estrés.

La tabla 10 muestra las recomendacio-
nes genéricas para modificar los principa-
les factores precipitantes de los ataques
de migrafa.

Control de tus factores cronificantes

Los factores cronificantes son aquellos
que facilitan que la migrafia se cronifique.
La tabla 11 muestra los principales modi-
ficables y no modificables o poco modifi-
cables. A dia de doy, no se ha identificado
ningun factor genético que predisponga a
un paciente a cronificar su migrafa.

Eliminar la automedicacion
La migrafia es probablemente la enfer-
medad en la que mas pacientes se auto-
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TABLA 11. Principales factores
cronificantes de la migrafia

Factores cronificantes no modificables o
poco modificables

¢ Edad avanzada

¢ Género femenino

° Raza caucdsica

* Bajo nivel socioeconémico
* Bajo nivel educativo

* Capacidad limitada para soportar el
dolor

Factores cronificantes modificables

° Aumento progresivo de los ataques de
migrafia

o Estrés, eventos vitales estresantes actuales
o del pasado (estrés postraumatico)

* Depresion

* Abuso de alcohol

* Abuso de cafeina

* Sobreuso de analgésicos

e Trastornos del suefio

* Aumento de peso

medican. La OMS estima en el Atlas de la
migrafia, que el porcentaje de automedi-
cacion llega al 50% de los pacientes en
el mundo.

Hasta cierto punto, automedicarse
no parece una mala estrategia siempre y
cuando el medicamento sea el correcto y
no se abuse de él. Sin embargo, el esce-
nario habitual es un paciente que toma
medicamentos de forma incorrecta, abu-
siva, o bien obsoletos, cuando no, incluso
peligrosos. Esto hace que muchos pacien-
tes lleguen a nuestra consulta afirmando
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derrotados “lo he probado todo”, cuando
en realidad, no ha probado casi nada de lo
que actualmente estd indicado, o lo han
probado con dosis 0 de maneras incorrec-
tas. Asimismo, hasta un 53 % de las perso-
nas con migrafia afirma que no ha habido
ningun especialista que le haya sido ttil
para sobrellevar los efectos de la migrafia.
Y es que hay pocos neur6logos expertos
en migrafia con consultas monograficas o
integrados en unidades que tratan exclu-
sivamente pacientes con cefaleas.

Por otra parte, es habitual ver en una
reunion como alguien solicita un analgé-
sico porque tiene migrana y otra persona
le da el suyo “con cierta alegria”. No lo
hagas. No subestimes a los medicamen-
tos de la migrafia. Un ibuprofeno, en una
persona que tiene una tlcera de estbmago
activa, puede inducir una hemorragia
digestiva; o un triptdn, en una persona
con problemas coronarios, puede oca-
sionarle un infarto cardiaco. Los medica-
mentos que te receta tu médico a ti son
solo para ti. Intransferibles.

Eliminar el “abuso” analgésico

La palabra abuso conlleva culpabilizar
al paciente del uso excesivo de analgési-
cos, pero es que en espafiol no existe la
palabra correcta, que es overuse en inglés
(seria sobreuso), que no entrafia ningin
matiz de responsabilidad.

El sobreuso de medicamentos analgési-
cos estd alrededor del 15% en las personas
con migrafa en general, pero en un 80%
en los pacientes con migrafia atendidos
en las unidades de cefaleas. Por darte otras
cifras de sobreuso de medicamentos para
que compares: es del 50% con los descon-




gestionantes nasales en la rinitis, del 39 %
con los antiinflamatorios en la artritis o
del 27 % con los sprays broncodilatadores
en el asma.

Existen estudios que muestran una
posible predisposicion genética al sobreu-
so, pues si tienes un familiar con €I, se
incrementa por tres el riesgo de que ta
también lo desarrolles, y no solo a analgé-
sicos, también a tabaco, alcohol y drogas.

Consideramos sobreuso la toma habi-
tual durante mas de 3 meses de cualquier
medicamento indicado para trata el ata-
que de migrafia:

e Si se toman mas de 10 dias al mes en
el caso de los ergoticos, triptanes, opia-
ceos o analgésicos combinados.

e Si se toman mads de 15 dias al mes
cuando son AINEs o analgésicos sim-
ples.

Aungque resulte paradojico, el sobreuso
analgésico ayuda a cronificar la migrafa.
Es decir, los medicamentos del dolor
agudo, tomados cronicamente, trans-
forman la migrafia en una enfermedad
episodica a una enfermedad cronica. Y
el sobreuso no solo ayuda a cronificar la
migrafa, ademas tiene efectos perjudicia-
les para el organismo. Asi, el abuso grave
de AINEs puede producir gastritis y tlce-
ras de estomago, infarto de miocardio e
insuficiencia renal, por ejemplo

Es imperativo que apuntes en un
calendario en papel o electronico, calen-
dario de la migrafia, los dias que tienes
migrafia u otro tipo de cefalea no migra-
fosa y qué medicamentos tomas. En estos
calendarios, tanto ti como tu médico

podréis constatar, no solo el consumo de
analgésicos, sino también la relacion de
tus ataques con los fines de semana, con
épocas del afio o con la menstruacion.
Enséfiaselo a tu médico en cada visita.

No es recomendable retirar el sobreuso
analgésico de forma abrupta. Una estra-
tegia pueril para comenzar a reducir el
abuso, pero eficaz, es administrar al
paciente el mismo medicamento las mis-
mas veces al dia, pero con dosis inferio-
res siempre que existan comercializadas.
De esta manera, si en lugar de consumir
desketoprofeno 25 mg cada 8 horas, lo
cambiamos a desketoprofeno 12,5 mg
cada 8 horas, estamos reduciendo un
50% el sobreuso. Si cambiamos ibupro-
feno 600 mg cada 8 horas por ibuprofeno
200 mg cada 8 horas, estamos reduciendo
hasta un 66 % el sobreuso. Cuando existe
sobreuso, el medicamento preventivo mas
eficaz parece ser la amitriptilina.

Control de tus comorbilidades

La comorbilidad (o morbilidad aso-
ciada) es un término acufiado por el inter-
nista norteamericano Alvan R. Fenstein
en 1970. La definié como la superposicion
o concurrencia de dos o mds trastornos dife-
rentes en un mismo individuo con mayor
frecuencia de la esperada debido al azar.
Es decir, si repetimos el estudio en otra
poblacién con la misma enfermedad, es
muy probable que reaparezca la misma
comorbilidad con la misma, mas o menos,
intensidad si las muestras son similares y
controlando los fenémenos ambientales:
misma region, mismas edades.

(Por qué la comorbilidad es tan impor-
tante?:
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* Porque dos enfermedades comorbidas
se retroalimentan.

e Una comorbilidad no controlada
puede ayudar a cronificar la migrafia.

* Porque se puede reducir la eficacia del
tratamiento de la migrafia debido a
una comorbilidad no controlada o a
su tratamiento.

e Disponemos de farmacos que pueden
potenciar una comorbilidad (betablo-
queantes y triptanes) en el sindrome
de Raynaud; y fdrmacos que pueden
tratar ambas (topiramato o valproato)
se emplean en migrafia y en epilepsia.

¢ Pueden modificar la calidad de vida,
riesgo de hospitalizaciéon o muerte.

Las comorbilidades alteran el curso
de la migrafia sobre todo en mujeres,
migrafia cronica y migrafia con aura. Las
comorbilidades mas frecuentes son prin-
cipalmente cardiovasculares y psiquiatri-
cas. La tabla 12 muestra las principales
comorbilidades de la migrafia.

;Cuando tendria que comenzar a
tomar un medicamento preventivo
y cual es su objetivo?

El tratamiento preventivo se indica
cuando hay mas de 4 dias incapacitantes
de migrafia al mes durante un minimo de
3 meses consecutivos. Aproximadamente,
un 25-37 % de pacientes con migrafa
requieren un tratamiento preventivo pero
solo lo reciben un 5%.

(Larazén? Los tratamientos preventi-
vos orales tienen una injustificada mala
fama entre pacientes y médicos. El motivo
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es sus potenciales efectos adversos: esta
pastilla atonta, esta engorda, esta deprime,
esta... Lo primero que hay que explicar es
que la mayoria de estos efectos adversos
son potenciales (pueden ocurrir) y que no
son ni graves ni agudos, por lo que, ante
su aparicion, puede retirase el medica-
mento y cambiar a otro. Por este motivo,
hay una maxima en el tratamiento con
preventivos orales: empezar con dosis bajas
y aumentar las dosis lentamente.

Los objetivos que perseguimos con los
tratamientos preventivos son:

* Mejorar la calidad de vida.

¢ Reducir la frecuencia, gravedad y dis-
capacidad de la migrafia.

e Evitar la cronificacion de la migrafia.

e Evitar el abuso analgésico.

;Como sabemos que un medicamento
preventivo es eficaz en la migraia?

La Sociedad Internacional del Dolor de
cabeza (IHS) consensu6 que se considera
eficacia la reduccion de mas del 50% los
dias de migrafa al mes tras 12 semanas
(unos 3 meses) de tratamiento, respecto
al namero de dias de migrafia al mes en
el mes previo al inicio del tratamiento
(mes basal). Esta eficacia se conoce gra-
cias a ensayos clinicos en los que, de
forma ciega y aleatorizada, unos pacien-
tes toman durante 12 semanas el farmaco
en estudio y otros un placebo.

Cuando se le prescribe un medica-
mento a un paciente con migrafia hay
que explicar estos datos para que el
paciente no se genere falsas expectativas.




TABLA 12. Principales comorbilidades de la migrafia

Trastornos afectivos. Los ataques sucesivos de migrafia reducen la serotonina y la
depresion es un estado hiposerotoninérgico, por lo que la migrafia puede agravar una
depresion. Los pacientes con migrafia presentan depresion en un 30% en la migrafia
episodica de alta frecuencia y hasta en un 80 % en migrafia crénica. La ansiedad
generalizada y los ataques de padnico también son 10 veces mds frecuentes en pacientes
con migrafia que en la poblacion sin migrafia. Ademas, el trastorno bipolar, el trastorno
obsesivo compulsivo, los trastornos por uso de sustancias y el riesgo de suicidio
también se han asociado con la migrafia. Por otro lado, las fobias, los trastornos
alimentarios y los trastornos somatomorfos no tienen pruebas sélidas

Patologia vascular. Se ha informado un riesgo de ictus, angina, infarto de miocardio
y muerte vascular en la migrafia, especialmente en la migrafia con aura y en mujeres.
Este riesgo es mayor si existen otros factores de riesgo vascular. También se ha
informado asociacion con la hipertension arterial, el sindrome de Raynaud y el
prolapso de la valvula mitral

Trastornos del suefio. El sindrome de apnea-hipopnea obstructiva, el insomnio o el
suefio excesivo, los ronquidos, el bruxismo y el sindrome de las piernas inquietas son
comorbilidades de la migrafia

Obesidad. La obesidad se define como IMC > 30 kg/m2. Un IMC de 35-39 aumenta en
un 200% el riesgo de migrafia y la obesidad morbida (IMC > 40) presenta un aumento
del 275%

Enfermedades neurologicas. El sindrome de Tourette, la epilepsia, el temblor esencial
y la esclerosis multiple estdn asociados a la migrafia

Enfermedades respiratorias: asma, rinitis alérgica

Enfermedades autoinmunes: hipotiroidismo, artritis reumatoide, anticuerpos
antifosfolipido, lupus

Trastornos digestivos. Sobre todo esta asociado el sindrome del colon irritable, pero
también se han informado asociaciones a la enfermedad celiaca y a la intolerancia al
gluten

Trastornos musculoesqueléticos: fibromialgia, alteraciones de la articulacion
temporomandibular

Otro dolor cronico diferente de la migrafia

Los medicamentos preventivos 15.000 pacientes. La tabla 13 muestra los
orales medicamentos preventivos orales con nivel

I de eficacia y recomendacion de grado A
Con estos medicamentos se han rea- en el Sistema de Medicina Basada en la

lizado 179 ensayos clinicos aleatorizados  Evidencia. Tu médico te propondra el mas
contra placebo que han incluido mas de  adecuado para ti, pero pregintale por qué.

;COMO DEBO TOMAR Ml

TRATAMIENTO PREVENTIVO?




TABLA 13. Medicamentos preventivos
orales con nivel I de eficacia y

recomendacién de grado A en la
prevencion de la migraiia

* Propranolol

* Metoprolol

* Amitriptilina
¢ Flunarizina

+ Acido valproico
¢ Topiramato

Los betabloqueantes

Son medicamentos que bloquean los
receptores beta de la adrenalina en los
vasos sanguineos, Por ello, a esta familia
de medicamentos se les llama betablo-
queantes.

Propranolol. Fue creado por el premio
Nobel escocés James Whyte Black en 1962
para el tratamiento de la angina de pecho
y posteriormente se aplico en hiperten-
sion arterial, arritmias... El escocés Robert
Rabkin describi6, en 1966, por primera
vez, su papel preventivo en la migrafia
al constatarlo de forma anecddtica en
un estudio en 16 pacientes con angina
de pecho, en el que habia algunos que
tenian migrafa y explicaron su beneficio.
Propranolol fue probado en migrafia por
primera vez con €xito en un ensayo cli-
nico liderado por el estadounidense R.B.
Weber en 1972. Desde entonces, 543 estu-
dios (de ellos 19 fueron ensayos clinicos),
incluyendo mas de 2.400 pacientes, han
demostrado su eficacia.

Metoprolol. Es también un medi-
camento betabloqueante. Tras el éxito
de propranolol en la prevencion de la
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migrafla, se probaron otros betablo-
queantes de aquella época como oxpre-
nolol, alprenolol, acebutolol y pindolol,
y ninguno tuvo resultados positivos.
Metoprolol fue disefiado en 1969 y se
empled en la hipertension arterial hasta
que fue comercializado formalmente en
1982 con esta indicacién. No obstante,
el sueco Olof Ljung aplicé metoprolol a
38 pacientes con migrafia en 1976, tras
constatar que dos pacientes hipertensos
tratados con metoprolol habian mejorado
su migrafa. La experiencia fue positiva.
El primer ensayo clinico aleatorizado de
metoprolol contra placebo fue realizado
por el danés P.G. Andersson en 71 pacien-
tes en 1983 con éxito, y desde entonces se
han realizado un total de cuatro ensayos
incluyendo mas de 200 pacientes. Tanto
propranolol como metoprolol tienen la
indicacion de tratamiento de la migrafia
en sus prospectos.

Ambos betabloqueantes presentan
pocos efectos adversos, entre los que des-
tacan fatiga, hipotension arterial y mareo,
pesadillas e impotencia, No estan indica-
dos en pacientes con bradicardia, hipo-
tension arterial, depresion, diabéticos,
asmaticos y pacientes con insuficiencia
cardiaca o venosa.

Amitriptilina

Pertenece a la familia de los antidepre-
sivos triciclicos. De hecho, fue el segundo
compuesto sintetizado de esta familia tras
la imipramina. Fue empleada por primera
vez en depresion por el estadounidense
Fran J. Ayd en 1960. Se emple6 inicial-
mente como tratamiento preventivo de
la cefalea tensional, gracias a un estudio




en el que el australiano J. W. Lance ana-
liz6 el efecto de varios medicamentos que
utilizaban mas de 200 pacientes con esa
cefalea en 1964, constatando que el mejor
era la amitriptilina.

Como funcionaba en la cefalea ten-
sional, por analogia, el irani Moshen
Mahloudji informo, en 1969, sus efectos
positivos en la prevencion de la migrafia
aplicando amitriptilina en 12 pacientes
con migrafia. El primer ensayo clinico
aleatorizado contra placebo fue realizado
por el escocés Gomersall en 20 pacientes,
en 1973, con resultados positivos. Desde
entonces, se han realizado seis ensayos
clinicos aleatorizados con amitriptilina
en migrafia que han resultado positivos
incluyendo mas de 1.200 pacientes. Si
lees el prospecto de este medicamento es
posible (en funcion del pais) que veas que
no se habla de migrafia, cefalea ni nada
que se parezca. En muchos paises no se ha
comercializado para la migrafia.

La amitriptilina puede ocasionar como
efectos adversos somnolencia, ganancia
de peso, sequedad de boca y otras muco-
sas, estreflimiento, retencion urinaria y
palpitaciones. Esta contraindicada en
personas con glaucoma.

Flunarizina

Pertenece a la familia de los antago-
nistas del calcio y bloquea de forma no
selectiva los canales de calcio de las célu-
las. Deriva de la cinarizina, una molécula
creada como antihistaminico que mos-
tro efectos antivértigo. Flunarizina fue
utilizada inicialmente en el tratamiento
del vértigo en 1974 por el holandés W. J.
Oosterveld. Drillisch realizo los prime-

ros estudios en migrafia con flunarizina,
en 1980, y el belga Paul Louis realiz6 el
primer ensayo clinico aleatorizado con-
tra placebo con éxito en 1981. Desde
entonces, flunarizina ha sido ensayada
con éxito en cinco ensayos aleatorizados
que integraron mas de 900 pacientes.

La flunarizina puede ocasionar como
efectos adversos; ganancia de peso, som-
nolencia y parkinsonismo.

El 4cido valproico (o valproato sédico
en forma de sal)

Es un analogo del acido valérico que
produce la valeriana. Curiosamente, fue
sintetizado por la quimica estadouni-
dense Beverly S. Burton en 1881 para ser
empleado como disolvente industrial.
De hecho, se empleaba en investigacion
farmacéutica para disolver sustancias que
no se disolvian en agua, como las sales de
bismuto. El francés Pierre Eymard descu-
bri6 su aplicacion en epilepsia en 1977,
cuando estaba estudiando la actividad
anticonvulsionante de la kelina y la disol-
vi6 en &cido valproico. Eymard provocaba
convulsiones a los conejos con pentile-
netetrazol y observo que los conejos que
recibian previamente acido valproico
disolviendo la kelina experimentaban
menos convulsiones. Se aplico en Medi-
cina, concretamente como tratamiento
de la epilepsia, en Francia en 1962, y se
comercializo en 1978 con esta indicacion.

Las primeras experiencias del acido
valproico en migrafia fueron realizadas en
22 pacientes por el danés K. V. Sorensen
en 1988, tras observar en dos pacientes
que tenian simultdneamente epilepsia
y migrafia, que el acido valproico que
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recibian por su epilepsia les mejor6 la
migrafia. El primer ensayo clinico alea-
torizado contra placebo fue llevado a cabo
por el israeli R. Hering en 1992, y actual-
mente constan seis ensayos clinicos rea-
lizados en migrafia con éxito incluyendo
mas de 600 pacientes. Finalmente, fue
aprobado como preventivo de la migrafia
en 1996, aunque en muchos paises no
tiene la indicacion en el prospecto.

El dcido valproico esta formalmente
contraindicado en mujeres en estado de
fertilidad porque puede ocasionar mal-
formaciones en el feto (teratogénesis).
Puede afectar a las plaquetas sanguineas
y al higado. Puede producir quistes ovari-
cos, sobrepeso y somnolencia. Ademas,
puede ocasionar temblor y caida de cabe-
llo (alopecia).

Topiramato

Esta molécula fue creada en 1979 en
un estudio que buscaba antidiabéticos. Su
eficacia antiepiléptica, en el test de pen-
tilenetetrazol y en pruebas en los que se
sometia a los animales a electroshock, fue
constatada por el norteamericano Bruce E.
Maryanoff. El primer ensayo en epilepsia
lo hizo R.]. Rangel en 1988 con éxito y
fue aprobado para la epilepsia en 1996.

El primer ensayo clinico aleatorizado
de topiramato contra placebo en migrafia
fue realizado por J.R. Storey en EE.UU. en
2001 y tras varios ensayos, fue aprobado
como preventivo de la migrafa en 2004.
Actualmente, se han realizado 12 ensayos
clinicos con topiramato en la migrafia,
incluyendo mas de 2.300 pacientes.

El topiramato esta contraindicado en
pacientes con piedras en el rifién, depre-
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sion y glaucoma. sus efectos adversos mas
frecuentes son hormigueos en los dedos,
pérdida de peso y trastornos cognitivos.

Otros preventivos orales
Con recomendacion de Grado B tene-
mos:

e Otros betabloqueantes:

— Timolol: cuatro ensayos positivos que
incluyeron mas de 250 pacientes.

- Atenolol: tres ensayos positivos
que incluyeron en total més de 60
pacientes.

e Candesartan: dos ensayos positivos
incluyendo un total de 118 pacientes.
e Lamotrigina: un ensayo positivo con

70 pacientes.

e Venlafaxina: un ensayo positivo que
incluy6 60 pacientes.

e Lisinopril: un ensayo positivo inclu-
yendo tan solo 30 pacientes.

Todos los medicamentos citados estdn
indicados en la prevencion de la migrafia
episodica de alta frecuencia (de 4 a 8 dias
de migrafia al mes), pero solo uno de
ellos, topiramato, cuenta también con
un nivel [ de eficacia y recomendacion
de Grado A en la migrafia cronica (més
de 8 dias de migrafia al mes), gracias a
dos ensayos clinicos que incluyeron mas
de 300 pacientes que tenian, especifica-
mente, migrafia cronica.

Realmente, no sabemos cémo actiian
los preventivos orales en la migrafia.
Todos ellos fueron disefiados para otras
enfermedades y los pacientes que tenian
esas enfermedades y a la vez migrafia rela-
taron a sus médicos que habian mejorado




sus migrafias. Tras repetidos comentarios
de los pacientes, se procedié a realizar
ensayos clinicos en migrafia y fueron
positivos. Pura serendipia, sin desmerecer
el ojo clinico de los médicos que observa-
ron estas serendipias.

En experimentacion animal, se puede
inducir en sus cerebros la onda de depre-
sion propagada de la que hablabamos
al principio del libro. Pues bien, estas
ondas se reducen cuando pretratamos
a los animales de experimentaciéon con
estos preventivos orales. ;Cémo lo hacen?
No lo sabemos. De hecho, son un grupo
muy heterogéneo de medicamentos con
mecanismos biologicos de actuacion muy
diversos.

Puede parecer que tenemos muchos
medicamentos preventivos orales, pero
no es asi. Estos medicamentos tienen
contraindicaciones por lo que a menudo
tenemos, ya de entrada, que descartar
a varios de ellos. De esta manera, los
pacientes deprimidos (condicion fre-
cuente en la migrafia) no pueden recibir
propranolol, metroprolol o flunarizina;
los pacientes con glaucoma o con piedras
en el rifldén no pueden recibir topiramato;
los asmaticos, hipotensos y diabéticos no
pueden recibir propranolol ni metropro-
lol; las mujeres en edad fértil (paciente
paradigmatico en la migrafia) no pueden
recibir &cido valproico.

Por otra parte, algunos de estos medi-
camentos tienen mala tolerancia, como
es el caso del topiramato con un 24% de
pacientes que lo abandonan por efectos
adversos.

La eficacia general de los preventivos
orales es del 55-66% tras tres meses de tra-

tamiento. Un 20% de pacientes consigue
reducir los dias de migrafia hasta un 75 %.

Pero existe otro problema. Y es que, a
los 6 meses, solo contintian con el mismo
medicamento preventivo oral un 25% de
los pacientes que lo empezaron, y a los 12
meses, tan solo un 14 %.

Otro problema adicional es que descar-
tamos a menudo medicamentos preventi-
vos orales con informaciones vagas de los
pacientes, que no podemos confirmar al
no disponer de sus informes o de su his-
toria clinica. Es frecuente que un paciente
nos diga que, por ejemplo, topiramato fue
ineficaz y no recuerde la dosis que tomo
para saber si era la 6ptima. Otro ejemplo
frecuente es que un paciente nos diga que
flunarizina o amitriptilina fueron inefi-
caces, sin recordar con precision cuanto
tiempo las estuvo tomando, pues no son
eficaces hasta que se estan tomando 3-4
semanas sucesivas.

Por estos motivos, se recomienda
tomar el tratamiento preventivo mas de
dos meses en la migrafia episddica de alta
frecuencia y un minimo de 6 meses en la
migrafia cronica.

Toxina botulinica A

Es una neurotoxina paralizante que
debe su nombre a que la sintetiza la bac-
teria Clostidrium botulinum, responsable
de la temida enfermedad conocida como
botulismo. Médicos militares estadou-
nidenses consiguieron aislar la toxina
botulinica A en 1942, durante la Segunda
Guerra Mundial, investigdndola con fina-
lidades bélicas. Afios después, un oftal-
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mologo norteamericano, Alan B. Scott,
contacto con el militar responsable de
la investigacion, Edwars J. Schantz, para
peditle que diluyera la toxina lo suficiente
como para poder tratar musculos. El oftal-
mologo estaba pensando en corregir el
estrabismo, que hasta entonces se ope-
raba, inyectando la toxina botulinica A en
los musculos perioculares que producian
el estrabismo.

El militar le hizo la dilucion y el oftal-
mologo, tras experimentos animales,
trato el estrabismo en humanos en 1981
con éxito, autorizandose su uso con esta
indicacion en 1989. Tras el estrabismo,
se prob6 también con éxito en espas-
mos musculares (el blefaroespasmo y el
espasmo hemifacial). Un efecto secunda-
rio era la desaparicion de arrugas cuté-
neas.

Afios después aparecen en esta histo-
ria, un matrimonio de médicos norteame-
ricanos, los Carruthers, dermato6loga ella
y oftalmologo él. No es dificil imaginar
lo que ocurri6 entre ellos. £l le dijo a ella
que los oftalmologos estaban utilizando
un producto que alisaba las arrugas de la
piel como efecto secundario. Los Carru-
thers presentaron sus primeras experien-
cias estéticas con toxina botulinica A en
1990y su posterior evolucion en estética
es sobradamente conocida. Finalmente,
fue autorizada en estética en 2002.

Anos mas tarde, William J. Binder, un
otorrinolaring6logo de Beverly Hills, se
tomo en serio comentarios de sus pacien-
tes que se sometian a estética con toxina
botulinica A y decian que mejoraba su
migrafia. Binder comunicé su serendipico
hallazgo en 2003 y contact6 con neur6-
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logos para investigar la nueva posible
indicacion, la migrafia. Durante los 10
aflos siguientes se realizaron mas de 10
ensayos clinicos buscando la dosis, el
método... hasta que el ensayo PREEMPT,
que incluy6 1.384 pacientes, mostro efi-
cacia en la migrafa crénica. Fue aprobada
en 2012.

La toxina botulinica A esta indicada
exclusivamente en el tratamiento de la
migrafia cronica con nivel de evidencia
de eficacia I y recomendacion de Grado
A. Recordemos que en esta condicion solo
hay un medicamento preventivo oral con
el mismo nivel de evidencia, el topira-
mato.

La toxina botulinica A es aplicada por
el médico en sesiones trimestrales en las
que el paciente recibe entre 31y 39 inyec-
ciones intramusculares, aunque el plano
muscular es tan fino a nivel del cuero
cabelludo, que las inyecciones parecen
subcutdneas. No es necesaria anestesia
ni que el paciente se desvista. Se suele
hacer la primera parte de la sesién con el
paciente estirado en la camilla boca arriba
y la segunda parte sentado. En manos
experimentadas, la sesion dura menos de
10 minutos y, aunque molesta, no suele
ser dolorosa. Una vez acabada la sesion,
no es necesario que el paciente perma-
nezca en observacion y puede marcharse
de la consulta y hacer vida absolutamente
normal.

Cada punto de inyeccion recibe 5 uni-
dades (U) de toxina botulinica A. En total,
entre 155 y 195 U por sesion (figura 14).
Los lugares donde se inyecta son lugares
anatoémicos muy concretos de paso de
nervios pericraneales que son ramas del




TABLA 14. Lugares fijos de inyeccion de
la toxina botulinica A en la migrafia

cronica segin el paradigma del estudio
PREEMPT

¢ Frontal: 25 U; 5 U en el musculo
procerus, 10 U en los dos musculos
corrugadores y 10 U en los dos
musculos frontales

° Temporales: 40 U en los dos masculos
temporales (20 en cada uno)

* Occipitales: 30 U en los dos musculos
occipitales (15 en cada uno)

* Paraespinales: 20 U en los dos
musculos cervicales paraespinales (10
en cada uno)

¢ Trapezoidales: 30 en los dos musculos
trapecios (15 U en cada uno).

nervio trigémino, de los nervios occipi-
tales y de los nervios que surgen de las
raices cervicales altas. Se localizan pal-
pando los musculos y se inyectan 145 U
de forma fija a modo de paradigma, como
muestran la tabla 14 y la figura 13.

Se pueden inyectar 40 U adiciona-
les, opcionalmente en cada sesion, en
los lugares de la figura 14 en los que el
paciente refiera mas dolor.

La toxina botulinica A desensibiliza
periféricamente los nervios pericranea-
les y esto induce una desensibilizacion
central (del cerebro).

La eficacia en la prevencion de la
migrafa cronica (reduccion mayor del
50% de los dias de migrafia mensuales a
las 12 semanas respecto al mes basal) fue
del 49% en el ensayo PREEMPT, de un
60% tras dos ciclos (a los 6 meses) y de
un 71% tras 3 ciclos (a los 9 meses), mos-

c cc2

Figura13. Puntos fijos de inyeccion de la toxina
botulinica A en pacientes con migrafia cronica:
A) Miisculos corrugadores; B) Miisculo procerus;
C) Musculos frontales; D) Miisculos temporales;
E) Miisculos occipitales; F) Miisculos cervicales
paraespinales, y G) Mtisculos trapecios.

trando un efecto acumulativo. Por ello, se
recomiendan un minimo de tres sesiones
de toxina botulinica A para valorar su efi-
cacia. Tras un afio, un 10% de pacientes
ya deja el tratamiento, un 40% lo empieza
a espaciar y un 50% lo continta.
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Solo se han comunicado efectos adver-

sos en un 4-7 % de pacientes siendo los
Unicos relevantes dolor y debilidad cervi-
cal, y la ptosis palpebral (descenso del par-
pado generalmente parcial y reversible).
Solo discontintian el tratamiento como
méximo el 4% de pacientes.

Los anticuerpos monoclonales
contra el CGRP

Los anticuerpos monoclonales son
anticuerpos producidos por un solo tipo
de célula inmunitaria (clon) que proviene
de una misma célula madre y, por tanto,
se unen, especifica y exclusivamente, a
una proteina concreta.

Por su parte, el CGRP (péptido rela-
cionado con el gen de la calcitonina) es
un neuropéptido distribuido por todo el
sistema nervioso y concentrado a nivel
del sistema trigeminovascular. Fue des-
cubierto por la bidloga estadounidense
Susan G. Amara en 1982 y rapidamente
se le adjudic6 una funcion de vasodila-
tacion arterial. En 1985, el sueco Lars
Edvinsson observo la elevacion del CGRP
en sangre de gatos tras estimularles eléc-
tricamente la cara, y dos afios después el
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Figura 14. Lugares de los
puntos de inyeccion adicionales
de toxina botulinica A en

la migrafia cronica seguin

el paradigma del estudio
PREEMPT.

mismo equipo informo en otro estudio,
que el CGRP se elevaba durante el ataque
de migrafia en la sangre de pacientes con
migrafia durante el ataque de migrafa y
se normalizaba entre ataques. También se
ha informado elevado durante las fases
de migrafia cronica, normalizandose tras
recibir un tratamiento preventivo. La
elevacion del CGRP en estas circunstan-
cias no se ha visto solo en sangre, sino
que también se ha visto en otros fluidos:
saliva, lagrimas o liquido cefalorraquideo.

Asimismo, varios estudios de provoca-
cién han demostrado que la administra-
cion venosa de CGRP en humanos induce
migrafia a los pacientes con migrafia,
y una cefalea parecida a la migrafia en
voluntarios sin migrafia conocida.

Te preguntaras ;podria el CGRP ser uti-
lizado para diagnosticar la migrafia en un
andlisis de sangre? La respuesta es clara-
mente: si. No obstante, es una molécula
inestable una vez es extraida la muestra de
sangre y, actualmente, no se dispone de
la tecnologia adecuada para poder anali-
zar el CGRP de forma programada en un
laboratorio de analisis clinicos.

En la primera década del presente siglo
se realizaron varios ensayos clinicos con
medicamentos antagonistas del CGRP por




via oral para tratar el ataque de migrafia,
a modo de los triptanes. Se les llamo
gepantes, pero sus ensayos clinicos fue-
ron detenidos porque alteraban el higado
de forma grave. Por este motivo, para
actuar contra el CGRP, pero sin pasar por
el higado, se disefiaron los anticuerpos
monoclonales contra el CGRP. La solu-
cion al problema: inyectarlos. Son, por
tanto, los primeros medicamentos en la
historia de la Medicina que han sido dise-
nados especificamente para la prevencion
de la migrafia.

Estan actualmente comercializa-
dos cuatro anticuerpos monoclonales
contra el CGRP: tres de autoinyeccion
subcutdnea mensual (fremanezumab,
erenumab y galcanezumab) y uno de per-
fusion intravenosa trimestral en hospital
(eptinezumab). Fremanezumab también
puede autoadministrarse trimestralmente
(Tabla 15).

La eficacia de los subcutdneos se inicia
entre el cuarto y el séptimo dia, y se sos-
tiene aproximadamente en dos de cada
tres pacientes durante un afio. Entre un
42y un 60% de pacientes consiguen redu-
cir mas de un 50% los dias de migrafia
mensuales tras 12 semanas de tratamiento
respecto al mes basal. Estdn aprobados en
el tratamiento de la migrafa episodica de
alta frecuencia, en la que se recomienda
un minimo de 3 meses de tratamiento, y

TABLA 15. Anticuerpos monoclonales
contra el CGRP actualmente aprobados

y comercializados para el tratamiento
preventivo de la migrafa

¢ Fremanezumab
* Galcanezumab
¢ Erenumab

* Eptinezumab

en la migrafia cronica, en la que se reco-
mienda un minimo de 6.

Se han realizado hasta la fecha seis
metaanalisis del tratamiento con anti-
cuerpos monoclonales contra el CGRP en
la migrafia, incluyendo 19 ensayos clini-
cos que integran casi 9.000 pacientes. Los
metaanalisis son analisis estadisticos de
los ensayos clinicos publicados. Los cinco
primeros no hallaron diferencias notables
entre los tres anticuerpos monoclonales
contra el CGRP, ni en eficacia ni en segu-
ridad. No obstante, el sexto metaanalisis,
que es el que ha incluido mas pacientes,
informa que la probabilidad de conseguir la
eficacia es mayor con fremanezumab, des-
pués con galcanezumab, erenumab y, por
ultimo, con eptinezumab. En seguridad, no
se informaron diferencias notables, salvo
que galcanezumab es el que parece provo-
car mas molestias en el lugar de puncion
e infecciones respiratorias leves.
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Terapias alternativas y
complementarias en la migraiia

En Medicina, como en la vida en
general, hay cosas demostradas que sir-
ven para algo, cosas demostradas que no
sirven para nada y cosas que nadie se ha
molestado en demostrar.

Ya hemos visto en este libro como se
demuestra la eficacia y seguridad de un
medicamento en la migrafia. Habitual-
mente, solo existen tres posibilidades
legales de administrar un medicamento
o producto sanitario (tabla 16).

A pesar de que solo existen estas tres
categorias, con el paso de los afios, a
menudo se observa eficacia de un medi-
camento aprobado para una enfermedad
A en pacientes que, ademas, tienen una
enfermedad B.

Si a la empresa farmacéutica propieta-
ria del farmaco para la enfermedad A le
interesa autorizarlo para la enfermedad B,
tendré que realizar un ensayo clinico en la

enfermedad B. Algunas empresas farma-
céuticas lo hacen y, de esta manera, topi-
ramato que estaba aprobado para la epi-
lepsia, se someti6 a un ensayo en migrafia
y fue positivo. Por ello, en su ficha técnica
(el prospecto que hay en la caja del medi-
camento) pone que sirve para ambas, para
epilepsia y para migrafia.

Pero si a una empresa no le interesa
econdémicamente promover un ensayo
clinico en la enfermedad B, aunque ten-
gamos evidencias de su eficacia, no saldra
nunca en el prospecto que sirve también
para la enfermedad B. De esta manera,
el médico te puede prescribir medica-
mentos para la migrafia, cuando en el
prospecto solo se dice que sirve para la
depresion (amitriptilina), para la epilepsia
(acido valproico)... Se suele decir que es
una indicacion fuera de ficha técnica
(off-label, en inglés). No obstante, la socie-
dad médica, que agrupa a los expertos en
la enfermedad especifica, recomienda su
indicacion en las guias de tratamiento

TABLA 16. Formas legales aprobadas de administrar un medicamento en humanos

¢ Indicacién aprobada en ficha técnica. Quiere decir que la entidad reguladora, por
ejemplo, la EMA (Agencia Europea del Medicamento), ha aprobado el medicamento
para su utilizacién en una enfermedad tras los ensayos clinicos positivos pertinentes. Es
el tipico medicamento que compras en tu farmacia con receta

¢ En investigacion. Los pacientes reciben un medicamento en el contexto de un
ensayo clinico aprobado por una agencia regulatoria, por el CEIM (Comité de Etica de
Investigacion con Medicamentos) y por el director del hospital

* En uso compasivo. El medicamento no esta autorizado para su uso en la enfermedad
en el que se desea administrar, pero hay evidencias de su eficacia. El médico solicita
este uso compasivo para un paciente concreto presentando en un informe el caso
del paciente y dichas evidencias a su Direccion hospitalaria y a la Agencia reguladora

estatal
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porque hay evidencias cientificas de su
eficacia.

Y si ibamos a hablar de terapias com-
plementaria y alternativas en la migrafia,
(por qué hacemos esta introduccién tan
larga? Pues porque las sustancias y tera-
pias de este tipo son aquellas que no estan
aprobadas por las autoridades regulatorias
como medicamento con indicacion en
ficha técnica, ni como medicamentos en
investigacion ni como medicamento en
uso compasivo, y tampoco estd recomen-
dado por ninguna sociedad médica como
terapia fuera de ficha técnica.

Las terapias complementarias y alter-
nativas estdn muy generalizadas en
migrafia, y hasta un 84 % de adultos con
migrafa y un 76 % de nifios han probado
alguna de ellas, siendo las mas frecuen-
tes las hierbas, vitaminas, homeopatia y
suplementos nutricionales entre las que
se ingieren; y la acupuntura, los masajes y
la quiropraxia entre las terapias fisicas. No
te confundas. A pesar de que el término
“alternativo” parece introducir un matiz
“romdntico” o “antisistema”, no pierdas
de vista el dato de que la industria de las
terapias complementarias y alternativas
mueve unos 33 billones de dolares anual-
mente en EE. UU.

La mayoria de las terapias complemen-
taria y alternativas no suelen entraflar
habitualmente efectos adversos graves.
Uno de los potenciales efectos adversos
puede ser la combinacién de medicamen-
tos con algunas terapias complementarias
y alternativas, pues un estudio ha infor-
mado que hasta el 60% de los pacientes
que se someten a estas terapias no infor-
man de ello a sus médicos.

En el saco de las terapias comple-
mentarias y alternativas caen infinidad
de terapias de eficacia no demostrada
por aquellos que las recomiendan. Esto
no quiere decir que no tengan eficacia,
sino que no se ha hecho la investigacion
meédica pertinente para demostrarla. Hace
unos afios habia médicos que recomen-
daban la melatonina para la migrafia y
consiguieron realizar un ensayo clinico,
con la mala fortuna que demostré que
no es eficaz para tratar la migrafa. Esto
es lo que debe hacer cualquier profesional
sanitario que crea en la terapia comple-
mentaria o alternativa que publicita o
ejerce. La Medicina Basada en la Eviden-
cia puede ser aplicada a cualquier terapia
medicamentosa o no, y a cualquier cirugia
o prueba médica.

Existe la sospechosa casualidad de que
las terapias alternativas y complementarias
se agrupan en torno a enfermedades que
no tienen un test confirmatorio o evolu-
tivo. Es decir, enfermedades en las que, por
ejemplo, no hay un analisis que confirme
tu enfermedad y un valor que se modifique
con un tratamiento. Por ejemplo, si tienes
el colesterol alto, yo te doy un medica-
mento, y si funciona, el colesterol de tu
analisis se regulariza y, por tanto, demos-
tramos que el medicamento funciona.
Un ejemplo clinico seria, por ejemplo,
una artritis. Ta tienes la rodilla dolorida,
hinchada, caliente y enrojecida, y yo te
doy un medicamento, y en unas horas la
rodilla tiene un aspecto normal y no duele.
Pues esto no ocurre en la migrafia. No
tenemos un test diagnostico de la misma
ni tampoco un analisis o una lesion clinica
o radiologica que normalizar.
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Es en estas enfermedades, como la
migrafia, el sindrome del colon irritable,
la fibromialgia..., donde surgen infinidad
de terapias variopintas, unas con cierto
fundamento tedrico, pero no demostrado,
y otras absolutamente estramboticas.
Deteneos a pensar y veréis que no existen
practicamente estas terapias en enferme-
dades como el cancer o la esclerosis multi-
ple, donde se puede objetivar con pruebas
si los tratamientos son realmente eficaces.

En ocasiones estas terapias se revis-
ten de un entorno que parece cientifico,
hecho agravado porque algunos de las
que las proponen a los pacientes son
realmente profesionales de la sanidad
titulados.

En cuanto a los pacientes, parece ser
que utilizan las terapias alternativas y
complementarias por miedo a los efectos
adversos e insatisfaccion con los medica-
mentos, y por hacer algo mas activo que
tomar medicamentos en su enfermedad.
En ocasiones, los pacientes recurren a
estas terapias pensando que son el Gltimo
recurso. Como ya hemos dicho anterior-
mente, muchos pacientes acuden a las
consultas diciendo “lo he tomado todo”
cuando en realidad, la mayoria de ellos no
ha tomado los medicamentos adecuados
y de manera 6ptima. El perfil del usuario
de estas terapias parece ser mujer, con
nivel alto de estudios, con pareja estable
y trabajo igualmente estable, y buen nivel
adquisitivo.

Para especificar qué tiene ciencia y qué
no la tiene estan las sociedades cientificas.
En nuestro caso son las sociedades de Neu-
rologia estatales y regionales. Uno de sus
propositos principales es velar porque las
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TABLA 17. Principales terapias
complementarias y alternativas orales,

fisicas, mentales y quirdrgicas que se
aplican en migrafia

e Orales:

- Dietas: dietas para perder peso,
dietas bajas en sodio, dietas pobres
en grasas, dietas ricas en fibra, dietas
sin histamina, dietas cetogénicas,
dietas de eliminacion de alimentos
contra los que hay anticuerpos en
sangre, dietas pobres en triptéfano o
pobres en acidos grasos omega 6

- Suplementos nutricionales: hierbas
como el tanacetum parthenium
(feverfew), riboflavina (vitamina B2),
magnesio o coenzima Qi

¢ Fisicas: manipulacién/movilizacién
de la columna cervical, ejercicio fisico
aerdbico, puncion seca, acupuntura,

TENS

° Mentales: meditacion, técnicas de
mindfulness

° Quirargicas: reseccion de nervios

terapias se basen en evidencias cientificas
que demuestren su seguridad y eficacia.
En este sentido, la Sociedad Internacional
de las Cefaleas publicé en el afio 2016 un
ntmero de Cephalalgia, su publicacion ofi-
cial, exclusivamente dedicado a analizar
las evidencias de las terapias complemen-
tarias y alternativas (tabla 17).

La conclusion es que hay limitada
informacion cientifica sobre la inmensa
mayoria de estas terapias y la que hay es,
habitualmente, de mala calidad cienti-
fica y con estudios en los que se incluye
una muestra de pacientes insuficiente.
La acupuntura refleja excelentemente la
problematica de las terapias alternativas




y complementarias para ser analizadas:
1) existe un conflicto de intereses pues el
acupuntor a menudo vive de su terapia
(el sueldo de un médico no depende de
cuantos medicamentos receta); 2) las téc-
nicas de acupuntura son muy diversas por
lo que un analisis global de las mismas es
muy poco cientifico, y 3) en algunos estu-
dios con poblacion asiatica puede haber
un componente placebo importante pues
es una terapia alternativa en occidente,
pero convencional en Asia.

Por tanto, se anima a cualquier defen-
sor de la eficacia de las terapias comple-
mentarias y alternativas a que realice
ensayos clinicos para demostrar dicha
eficacia.

La Medicina no esta cerrada a ninguna
nueva terapia, solo espera a que alguien
demuestre su eficacia con evidencias
cientificas. La ciencia no es un estamento
inmovilista y su capacidad de adaptacion
al cambio es lo que la define. ;Quién iba a
pensar hace tan solo 15 afios que ibamos a
tratar la migrafa con toxina botulinica o
con anticuerpos monoclonales? Lo hemos

asumido porque sus evidencias cientificas
han sido contundentes y ya son un trata-
miento habitual en la consulta.

A veces, cuando explicamos a un
paciente que lo que estd tomando o
haciendo en su enfermedad no tiene
eficacia demostrada, se nos responde
que “uno tiene libertad de tomar lo que
quiera”, pero como dijimos en el prologo
de este libro, “la libertad comienza donde
termina la ignorancia” (célebre frase del
dramaturgo francés Victor Hugo). Es decir,
no eres realmente libre para tomar una
decision si no tienes toda la informacion
necesaria para tomar dicha decision.

No se puede disfrazar de ciencia los
que es fe. Las personas que recomiendan
a pacientes con migrafia que realicen tal
o cual terapia alternativa o complementa-
ria, aunque sean médicos, deberian, desde
el punto de vista de la honestidad y de la
ética, explicarte que “yo creo que esto te
va a ir bien para tu migrafia, aunque no
hay ninguna evidencia cientifica que lo
demuestre”. Y si te dijeran esto, que es la
cruda verdad... ;realmente te lo tomarias?

TERAPIAS ALTERNATIVAS Y

COMPLEMENTARIAS EN LA MIGRANA
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Migraiia y embarazo y lactancia

El embarazo suele ser una buena época
para la migrafia y hasta el 55-90% de las
mujeres embarazadas mejoran su migrafia
durante el embarazo. La mejoria se pro-
duce ya en el primer trimestre porque el
nivel sanguineo de estrogenos se esta-
biliza al desaparecer la regla. Es posible
que la serotonina también tenga parte de
responsabilidad en la mejora vy, tal vez,
las endorfinas, que son sustancias anal-
gésicas que fabrica el propio organismo.
La migrafa llega a desaparecer durante
el embarazo hasta en un 30% de muje-
res segun algunos estudios, pero también
puede empeorar en un 4-8 %, presumible-
mente por cuestiones ajenas al embarazo.

Las mujeres que habitualmente mejo-
ran son las que han tenido mas de un
embarazo, las que presentan migrafia
sin aura y aquellas que tienen una gran
asociacion de su migrafia con la mens-
truacion.

Cuando una mujer embarazada va a
Urgencias por dolor de cabeza, en un 93%
de casos, se debe a un dolor de cabeza que
ya era conocido previamente al embarazo,
la inmensa mayoria, migrafia. Del 7% res-
tante, hasta un tercio también es migrafia,
pero de debut.

La mayoria de los estudios muestran
que la migrafia no es un factor de riesgo
de complicaciones durante el embarazo.
Los que han encontrado alguna asocia-
cién a preeclampsia y a bebés con bajo
peso al nacer, son estudios metodologica-
mente muy cuestionables. No obstante,
ante la posibilidad de tener que tomar
medicamentos para la migrafa durante el
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embarazo, se recomienda que se tome, ya
desde el inicio del embarazo, acido folico.

Tras el parto, hasta un 40% de las muje-
res refieren dolor de cabeza. La migrafia es
aqui también la causa mas frecuente, aun-
que hay que descartar otras causas.

Respecto al tratamiento de la migrafia
durante el embarazo, el llamado “desastre
de la talidomida”, acaecido en los afios
sesenta, lo cambio todo. Un medicamento
disefiado para las nauseas provoco gra-
ves malformaciones en los fetos. Se paso,
entonces, de una fase de permisividad
respecto a los medicamentos durante el
embarazo a una fase de prohibicién gene-
ralizada.

Las sociedades médicas practicamente
no realizan recomendaciones de medica-
mentos durante el embarazo. Las reco-
mendaciones mas aceptadas son las de
la norteamericana FDA (Food and Drug
Administration) y las del sistema TERIS
(Teratogen Information System). Cualquier
medicamento que un médico te proponga
durante tu embarazo tiene que ser puesto
en conocimiento de tu ginecdlogo.

En general, paracetamol es la primera
opcioén para el ataque de migrafia durante
el embarazo. También se puede tomar ibu-
profeno puntualmente, excepto en el ter-
cer trimestre del embarazo. El resto de los
AINEs no tienen estudios que demuestren
fehacientemente su seguridad durante el
embarazo. Los triptanes y erg6ticos estan
formalmente contraindicados. Respecto
al tratamiento preventivo, si hiciese falta
durante el embarazo, los inicos medica-
mentos seguros son los betabloqueantes

Durante la lactancia, se puede tomar
paracetamol, ibuprofeno y dos triptanes:




sumatriptdn y eletriptan. El resto de los
medicamentos del ataque de migrafia
no han sido evaluados correctamente.
Como preventivos, ya se pueden tomar
todos los preventivos orales, aunque se
desaconsejan las formulaciones de libera-
cion retardada. Para minimizar potencia-
les efectos de los medicamentos sobre el
bebé, se aconseja tomar el medicamento
después de la toma de leche y en caso de
ataques frecuentes, tener leche congelada
(extraida previamente con un sacaleches)
o bien dar algunas tomas de leche arti-
ficial, con el consiguiente riesgo de que
el bebé pierda apetencia por el pezon y
escoja la tetina del biberon.

Complicaciones de la migraia

Las complicaciones de la migrafia son
excepcionales, salvo el estado migrafioso.

Estado migrafioso. La migrafia en
Urgencias

Es probable que en tu vida tengas
que ir una o varias veces a un Servicio
de Urgencias, de tu Centro de Atencion
Primaria o de tu hospital, por un ataque
de migrafia que no responde a tu trata-
miento y/o dura demasiado. Otra opcion,
si dispones de ella, es que un médico
venga a tu casa, aunque en este caso no
podra administrar medicacion por via
venosa.

El estado o estatus migrafioso es una
complicacién en la que un ataque de
migrafia discapacitante dura mas de 72
horas, pese a tomar el tratamiento que
en otros ataques te funcionaba. Es impor-

tante descartar otras causas, sobre todo si
no hay un factor precipitante grave claro.

El estado migrafioso es una urgencia
médica por lo que se aconseja acudir a
un Servicio de Urgencias. Se requiere la
colocacion de una via venosa (mejor que
inyeccion intramuscular) para adminis-
tracion de medicamentos y sueros si hay
deshidratacion y/o vomitos. Los medica-
mentos para evitar las nduseas y vomitos
pueden, ademas, ser analgésicos. También
hay que valorar medicacion relajante si el
paciente estd ansioso o no puede dormir.

En Urgencias valoramos que un medi-
camento es eficaz cuando reduce la inten-
sidad del dolor mas de la mitad en una
hora. Para ello, se suele utilizar la escala
numeérica del dolor que va de 1 a 10. A
esta variable se la conoce como HR1 (del
inglés, Headache Relief in 1 hour). Los anal-
gésicos simples y AINEs que han mostrado
HR1 positivas mediante ensayos clinicos
en Urgencias son: paracetamol intrave-
noso, metamizol intravenoso, aspirina
intravenosa, Ketorolaco intramuscular o
intravenoso, diclofenaco intramuscular e
ibuprofeno intravenoso.

Cuando un paciente llega a Urgencias
y solo ha tomado AINEs orales en su casa,
se recomiendan AINEs por via venosa o
intramusculares. Si los AINEs no inician la
reduccién del dolor en una hora, se reco-
mienda un triptan subcutaneo (sumatrip-
tan) o inhalado, mejor que en pastillas. Si
a pesar de estas medidas no hay mejoria,
se recomienda iniciar tratamiento con
corticoides por via venosa (metilpredni-
solona o dexametasona) y dejar luego una
pauta oral con una reduccion lenta en los
dias posteriores.
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Una opcion, que esta desbancando a
los corticoides por via venosa, es el blo-
queo bilateral del nervio occipital mayor
con anestésico y corticoide, que consiste
en dos inyecciones practicamente subcu-
tdneas en la parte posterior de la cabeza
(figura 15).

Por ultimo, aunque es muy usual su
uso, el uso de oxigeno en mascarilla no
tiene ninguna evidencia de eficacia, mas
alla de su efecto placebo.

Otras complicaciones

Infarto cerebral migrafioso. El papel
de la migrafia como factor de riesgo vas-
cular independiente es controvertido. No
obstante, podria ser un factor sumatorio
(dependiente) en presencia de otros facto-
res. De esta manera, el riesgo de un infarto
cerebral en una paciente con migrafia se
multiplica por tres si fumas y se multiplica
por cuatro si usas anticonceptivos orales.

El infarto migrafioso no consiste en
el hallazgo de un infarto cerebral en un
paciente con migrafia, sino en el diagnos-
tico de este durante un episodio sugestivo
de aura, pero con una duracion excesiva
o sintomatologia atipica. El infarto obser-
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Figura 15. Bloqueo del
nervio occipital mayor con
el anestésico lidocaina en
una paciente en estado
migrafnoso.

vado en la TAC o RM cerebral debe ser
aguda/subaguda y estar ubicado en un
lugar del cerebro en el que puede produ-
cir los sintomas referidos.

Los pacientes con migrafia de mayor
riesgo de infarto cerebral parecen ser:
mujeres jovenes menores de 45 aflos con
migrafia con aura, ataques muy frecuen-
tes, consumidora de anticonceptivos ora-
les, consumo de tabaco, sedentarismo, o
coexistencia con otros factores de riesgo
vasculares, como colesterol alto, diabetes,
hipertension arterial, arritmias cardiacas,
enfermedades de la coagulacion de la san-
gre... El tratamiento del infarto cerebral
serd tomar medicamentos antiagregantes/
anticoagulantes y controlar los factores
de riesgo vascular que tenga el paciente.

;Como sabemos que un
medicamento es eficazenla
migraiia?

A menudo nos preguntas: “;Como
sabes que este medicamento que me
recetas funciona en la migrafia?” Y os
respondemos que “tenemos evidencias




cientificas”. Pero ;qué son y como obte-
nemos esas evidencias? Te lo explico.
Hasta los afios ochenta, la Medicina
era empirica, es decir, los médicos con
mas recursos y experiencia en una enfet-
medad comunicaban sus resultados en
congresos o los escribian en revistas de
Medicina. Eran tipicas las frases “esto hay
que hacerlo asi porque Smith o Kigamura
dicen que es lo que funciona”. Pero, en
1982, un médico llamado David Eddy
presentd un nuevo sistema para evaluar
los resultados de cualquier tratamiento
(medicamento, cirugia...) o prueba
médica. El nuevo sistema evaluaba los
resultados en base a la carga de la evi-
dencia y no de la experiencia del médico.
Se le llam¢6 Medicina Basada en la Evidencia
y este sistema perdura en la actualidad.

Fases de estudio de un medicamento

Desde que un medicamento es ideado
por un cientifico hasta que llega a la far-
macia tiene que pasar por varias fases de
estudio: 1, 2 y 3, recomendandose tam-
bién una fase 4:

* Fase 1. Experimentacion en animales
para valorar si el medicamento, que
tedricamente acttia sobre un sistema
biolégico implicado en una enferme-
dad, actiia realmente sobre él.

e Fase 2. Estudio en seres humanos
voluntarios sanos. Se desea ver la
seguridad del medicamento por lo que
se prueban varias dosis de este para
detectar efectos adversos.

e Fase 3. Estudio en pacientes con la
enfermedad que se pretende modifi-
car/curar.

e Fase 4. Estudio postcomercializacion.
El medicamento ya ha sido aprobado
y se estd recetando, pero se desea ver si
su seguridad, constatada en las fases 2
y 3, es la misma ahora en la poblacién
que lo toma por la enfermedad.

;Qué es un estudio clinico con
medicamentos?

Un estudio clinico con medicamentos
es cualquier investigacion en humanos
para descubrir o comprobar los efectos
clinicos o farmacoldgicos de un medica-
mento.

Tipos de estudios clinicos con
medicamentos

Existen varias formas de plantear un
estudio clinico con medicamentos:

e Ensayo clinico aleatorizado. La per-
sona incluida es asignada de forma
aleatoria a un grupo de tratamiento
con un medicamento determinado o
un placebo. El medicamento en cues-
tion no forma parte de la practica cli-
nica establecida.

e Ensayo clinico de bajo nivel de
intervencioén. Los medicamentos
en investigacion estan autorizados y
comercializados. Hay aleatorizacion.

¢ Estudio observacional. Los medica-
mentos en investigacion estan auto-
rizados y comercializados El investi-
gador controla las variables, pero no
aleatoriza.

El ensayo clinico aleatorizado es el estu-
dio que mas poder estadistico tiene, por
lo que es el que otorga mas evidencia a
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lo que se pretende demostrar. Consiste
en que unos pacientes toman el medica-
mento en estudio y otros pacientes pue-
den tomar (dos opciones):

e Opcion 1: una sustancia inactiva total-
mente parecida en su presentacion al
medicamento en estudio (placebo).

e Opcién 2: un medicamento que ya
tiene la indicacion aceptada para tratar
la enfermedad en cuestion (medica-
mento comparador).

Evidentemente, todos los miembros
del equipo de investigacion del estudio
son “ciegos” a lo que toma el paciente
(identificado tan solo con un namero de
serie). Solo un ordenador central sabe lo
que toma cada paciente (el medicamento
en estudio, un placebo o el medicamento
comparador aprobado). El ordenador
asigna cada posibilidad de tratamiento
de forma aleatorizada (como tirando una
moneda al aire).

Ademas, en cada enfermedad se tiene
que calcular la muestra necesaria de enfer-
mos que tiene que recibir el tratamiento
en estudio y el placebo. La muestra idonea
nos la dice el estadistico y se basa sobre
todo en la frecuencia de la enfermedad en
la poblacion. Por ello, en una enfermedad
tan frecuente como la migrafia, la muestra
minima habitual suele ser de unos 800
pacientes.

La duracién habitual en migrafia de
un ensayo clinico aleatorizado es de 12
semanas (3 meses aproximadamente) y
de unos 9 meses para los estudios abiertos.

Cuando se acaba el seguimiento del
ultimo paciente incluido en un ensayo
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clinico aleatorizado se descubre quién
tomaba qué (se suele decir que se abre
el ciego) y se compara quién ha tenido
menos migrafia (eficacia) y quién ha
tenido menos efectos adversos (seguri-
dad): el grupo que tomaba el medica-
mento en estudio contra el grupo que
tomaba el placebo.

;Cémo medimos la eficacia de un
medicamento en la migrafia?

Las variables de eficacia en un ensayo
clinico en migrafia estan consensuadas
internacionalmente:

e En el ataque de migrafia considera-
mos que un medicamento es eficaz
si tras 2 horas de recibir el medica-
mento el sujeto estd libre de dolor
y de los sintomas asociados al dolor
(nauseas, fotofobia...). Se la conoce
por sus siglas en inglés PF2h (pain-free
at two hours).

e En la prevencion de la migrafia con-
sideramos que el medicamento pre-
ventivo es eficaz si, tras tomarlo un
minimo de 12 semanas, consigue
reducir un 50% o mas los dias de
migrafia al mes respecto al mes previo
al inicio del tratamiento.

Estas variables principales de eficacia
en investigacion son los criterios de efi-
cacia que luego aplica el médico en asis-
tencia. Por eso, los médicos os insistimos
tanto en que apuntéis cuantos dias de
migrafia tenéis al mes en un calendario de
migrafia, y en cuanto tiempo desaparecen
los sintomas tras tomar el medicamento
en el ataque de migrafia.




;Como se otorga el nivel de evidencia
final de un medicamento?

El nivel de evidencia final de un medi-
camento (nivel I, II, IIl o IV) se basa esen-
cialmente en los resultados de sus ensayos
clinicos en fase 3, y en base a estos niveles
de evidencia se realizan unas recomen-
daciones de grados A, B o C (tabla 18).
Este modelo es representado en ocasio-
nes como una piramide (figura 16). No
cabe decir que la mejor cualificacion de
un medicamento es el nivel de evidencia
Iy grado de recomendacion A.

;Cémo se regulan los estudios clinicos
con medicamentos?

Es cierto que en otros tiempos de la
Medicina se cometieron actividades que
hoy consideramos antiéticas e incluso ili-
citas en aras de la investigacion médica.
Sin embargo, tras los horrores de la
Medicina nazi, se lleg6 a varios consen-
sos mundiales sobre ética en la investi-
gacion médica que se han ido renovando
y actualizando. Asimismo, surgieron las
agencias reguladoras, siendo las mas
conocidas la FDA norteamericana (Food
and Drugs Administration) y la europea
EMA (European Medicines Agency). Esta
ultima aglutina las agencias estatales en
Europa.

Cuando un promotor, habitualmente
una empresa farmacéutica, quiere inves-
tigar con un nuevo producto, recluta a
los investigadores que suelen ser médicos
especialistas en la enfermedad en la que
se desea probar dicho producto. En cada
hospital reclutado hay un Investigador
Principal que es el responsable de la apli-
cacion del ensayo clinico en su centro y

TABLA 18. Niveles de evidencia y grados

de recomendacion del Sistema de
Medicina basada en la evidencia

e Nivel L.

- Ensayo clinico ciego aleatorizado
con objetivo definido, criterios de
inclusion/exclusion claros, tamafo
de muestra que permite extrapolar
los resultados a la poblacion
estudiada, y con ajuste de variables
entre los grupos en estudio

- Metaanalisis de ensayos clinicos

e Nivel I1. Ensayo clinico que no cumple
algln criterio para ser de Nivel I

e Nivel III. Estudio observacional.
Es un estudio controlado abierto
con evolucién independiente del
tratamiento

o Nivel IV. Estudio no controlado o serie
de casos

e Recomendacion Grado A.
Definitivamente efectivo

¢ Recomendacién Grado B.
Probablemente efectivo

¢ Recomendacion Grado C.
Posiblemente efectivo

se responsabiliza de un equipo de inves-
tigadores: médicos, enfermeria...

La agencia reguladora estatal tiene
que aprobar el ensayo previamente a su
inicio y, después, el ensayo es presentado
ante el CEIM (Comité de Ftica en Inves-
tigacion con Medicamentos) que hay en
cada hospital o, en ocasiones, en areas
geograficas que incluyen varios hospita-
les. La composicion del CEIM esta regu-
lada por ley teniendo como componentes
a representantes de Medicina, Enferme-
ria y Farmacia. Ademas, esta el abogado
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Estudios controlados

No controlados

ENSAYO
cLiNICO

ALEATORIZADO

ENSAYO CLiNICO
ALEATORIZADO
QUE NO CUMPLE ABSOLUTAMENTE
TODOS LOS CRITERIOS

ESTUDIO OBSERVACIONAL
CON MEDICAMENTOS

PEQUENAS SERIES DE CASOS
OPINION DE EXPERTOS

Figura 16. Pirdmide de estudios segtin su potencia en la evidencia.

del Hospital y un representante de los
pacientes. El CEIM tiene un presidente
y una secretaria, y acttia de forma cole-
giada, pudiendo reflejarse en sus actas si
el ensayo clinico se acepta por unanimi-
dad o hay votos discrepantes. E1 CEIM
es independiente y todos sus miembros
estan formados en Bioética y acreditados
por el Ministerio de Sanidad. Ademas,
el CEIM puede solicitar aclaraciones al
promotor o al investigador principal
antes de emitir su dictamen. Una vez el
ensayo es aprobado por el CEIM, ya se
puede comenzar a reclutar pacientes en
ese hospital.

Por lo tanto, si tu médico te ofrece
incorporarte a un ensayo clinico con un
medicamento experimental de la migrafia,
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tienes que saber que existen todas las
garantias para hacerlo correctamente.
Gracias al ensayo, si el farmaco es eficaz,
podras beneficiarte de esa eficacia antes
de que sea comercializado y si no es efi-
caz o te toca recibir el placebo, al menos,
habras contribuido a la ciencia. Por otra
parte, cuando decides participar te com-
prometes a someterte a un seguimiento
intenso, con visitas y exploraciones mas
frecuentes de lo normal, que dependen
de cada tipo de ensayo. Todos los detalles
del estudio: el objetivo del estudio, las
pruebas, los potenciales efectos adver-
s0s.... estan en un documento que se te
entregara llamado hoja de informacion al
paciente'y se te dara el tiempo minimo de
24 horas para reflexionar antes de aceptar




participar, firmando un documento lla-
mado consentimiento informado.

Debes saber que en un ensayo clinico
o cualquier otro tipo de estudio de inves-
tigacion, tu participacion es voluntaria y
no recibirds ninguna compensacion eco-
noémica. Por otra parte, hay una poliza
de seguros que cubre indemnizaciones,
por si ocurre algiin problema imprevisto.

Asimismo, puedes retirarte en cualquier
momento del ensayo sin tener que dar
explicaciones y en el caso de que no quie-
ras participar, tus cuidados médicos serdn
los mismos.

La Medicina avanza gracias a los ensa-
yos clinicos y tu contribucion altruista es
una aportacion que puedes hacer en la
lucha contra tu enfermedad.
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