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RESUMEN

INTRODUCCION. Los sintomas prodrémicos pueden ofrecer una oportunidad terapéutica a los pacientes con
migrafa.

OBJETIVOS. Determinar las caracteristicas clinicas de los sintomas prodrémicos y comparar las diferencias de
las caracteristicas entre la migrafia con y sin aura y la migrafia crénica, en un grupo de estudiantes universitarios
colombianos.

MATERIAL Y METODOS. Efectuamos un estudio descriptivo de corte transversal a través de una entrevista semies-
tructurada validada en espafiol para el diagnéstico de cefaleas primarias en estudiantes universitatios. Los estudiantes
respondieron un cuestionario diagnostico de migrafia; de ellos, a quienes se les detecté migrafia fueron evaluados
por un neur6logo mediante entrevista semiestructurada.

RESULTADOS. Se entrevistaron 141 pacientes con migrafa; el 29,8% de ellos tienen sintomas prodrémicos con
caracteristicas variadas y una duracién mediana de 30 minutos. El tiempo de maxima intensidad de la cefalea tam-
bién es variable, con mediana de 13,5 minutos. El 24,1% refieren intensidad maxima de la cefalea desde el inicio.
No hubo diferencias en la frecuencia de sintomas prodrémicos, duracion o tiempo de maxima intensidad del dolor
entre pacientes con migrafia con aura, migrafia sin aura o migrafia cronica.

CoNcLUSION. Las medicaciones usadas clinicamente para prevenir un ataque de migrafia durante la fase prodromica
solo son utilizables en la tercera parte de los pacientes con migrafa y deben actuar antes de 30 minutos. Estos
hallazgos limitan la utilidad clinica de los sintomas prodrémicos y las opciones terapéuticas a utilizar durante la
fase prodrémica del ataque de migrafa.

PALABRAS CLAVES. Prédromo, migrafia, migrafia con aura, migrafia sin aura, cefalea, diagnéstico, sintomas
neurologicos.

(Mauricio Rueda-Sanchez. Sintomas prodrémicos de migrafia. Acta Neurol Colomb 2010;26:5-10).

SUMMARY

INnTRODUCTION. Prodromic symptoms can offer a therapeutic opportunity to the patients with migraine. Objectives:
to determine clinical characteristics of prodromic symptoms and to compare the differences between migraine
with and without aura and chronic migraine in an Colombian university population.

MATERIALS AND METHODS. We make a cross sectional study by means of a semi-structured, validated in Spanish
interview designed to identify primary headaches among university students. The students answered a diagnostic
questionnaire of migraine; who were detected with migraine then were interviewed face to face bya a neurologist
by a semi structured interview.

REsuLTs. 141 patients were interviewed with migraine. 29.8% patients with migraine had prodromic symptoms
with varied characteristic and a median duration of 30 minutes. The time of maximum intensity of migraine is
also variable with a median of 13.5 minutes. 24.1% of the patients refer a maximum intensity of the headache
from the beginning. There were not differences in the frequency and duration of prodromic symptoms, or time of
maximum intensity of the pain among patients with migraine with aura, migraine without aura or chronic migraine.
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Concrusions. The medication used to prevent a migraine attack during the prodromic phase are only usable in the
third part of the patients with migraine and they shoud act before 30 minutes. These finds limit the clinical utility
of the prodromic symptoms and the therapeutic options to use during the prodrome of the migraine attack.
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(Mauricio Rueda-Sanchez. Prodromic symptoms in migraine. Acta Neurol Colomb 2010;26:5-10).

INTRODUCCION

Los sintomas prodréomicos son aquellos que
preceden a un ataque de migrafia en un lapso de
horas hasta 1-2 dias (1). Se ha demostrado que
los tratamientos agudos tienen mayor eficacia
cuando se utilizan de manera temprana luego de
la aparicién del dolor; el 72-84% de los pacientes
estuvieron libres de dolor a las 2 horas cuando
fueron tratados en etapas tempranas de dolor
leve, comparado con una mejoria del 42-53%
cuando se trataron en etapas tardias de dolor
moderado a severo (2-4).

La presencia de los sintomas prodréomicos
brinda la oportunidad de utilizar precozmente los
tratamientos agudos, incluso antes de aparecer la
fase de dolor; de hecho, el 63% de los ataques de
migrafia son prevenidos mediante el tratamiento
durante la fase prodrémica con domperidone
(5), y el 60% con naratriptan (6); sin embargo,
su utilidad en estos sintomas estd limitada por
la variabilidad clinica, la cual hace dificil su iden-
tificacion, la frecuencia con la que ocurren y su
duracién. A pesar de su potencial importancia,
hay pocos estudios que escudrifian de manera
rigurosa sus caracteristicas y su real impacto al
momento de caracterizar pacientes y servir como
determinadores de tratamiento temprano.

El objetivo del presente estudio es el de
caracterizar estos sintomas en un grupo no cli-
nico de estudiantes univetsitarios, con criterios
IHS (Sociedad Internacional de Cefaleas, por
sus siglas en inglés) para migrafia con aura, sin
aura y cronica; y determinar las diferencias que
existen en los sintomas prodréomicos entre la
migrafia con aura, sin aura y cronica.

MATERIAL Y METODOS

Estudio de corte de prevalencia analitica en
una muestra clegida al azar entre estudiantes
voluntarios de la Universidad Auténoma de
Bucaramanga que participaron en investigacio-

nes anteriores (7). A quienes aceptaron participar
en él se les entregd, en una primera etapa, un
cuestionario diagnéstico de migrafia; posterior-
mente, en la segunda etapa se les realizé una
entrevista semiestructurada por parte del neurd-
logo con el fin de determinar las caracteristicas
de la cefalea y hacerles exploracion fisica general
y neuroloégica. Se excluy6 la participacién de los
estudiantes de la Facultad de Medicina. El pro-
tocolo fue aprobado por el Comité de Etica de
la institucién. Considerando que se trata de un
estudio observacional, sin ningtn tipo de inter-
vencién, y se garantizaba la confidencialidad, se
solicité consentimiento verbal.

La entrevista semiestructurada fue previa-
mente descrita e incluyé preguntas indagando
sobre la presencia, duracién y tipo de sintomas
prodrémicos y el tiempo de maxima intensidad
de dolor (8). Los criterios diagnésticos utilizados
fueron los propuestos por la IHS, excluyendo
aquellos con diagnésticos probables (9). Cuando
el paciente tenfa mas de un tipo de cefalea, las
preguntas se dirigieron a la cefalea causada por
la migrana.

ANALISIS DE DATOS

Los datos fueron almacenados en una base de
datos Access 2000 de Microsoft, directamente,
durante la entrevista. Las variables continuas,
como la edad, duraciéon de los sintomas pro-
drémicos y el tiempo de maxima intensidad
del dolor, son informados con la media y la
desviacién estandar si tienen una distribucion
normal o mediana, y rangos intercuartilicos
25-75 (1Q25-75) si no poseen una distribucion
normal; las variables categéricas son informadas
como porcentajes con intervalos de confianza
del 95% (IC). Las diferencias en las medias de
edad entre hombres y mujeres y en las medias
de duracién de los sintomas prodréomicos y el
tiempo de maxima intensidad del dolor entre
los pacientes con migrafia con o sin aura y
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migrafia cronica y episédica, fueron equiparados
mediante la prueba paramétrica para compara-
cion de medias de ANOVA cuando los datos
tenfan una distribucién normal, o la prueba
de dos muestras de Mann-Whitney/Wilcoxon
cuando no los tenfan. Para el analisis se utilizo
el programa estadistico Epi-Info.

RESULTADOS

Las caracteristicas de los pacientes y las
cefaleas fueron informadas previamente (8).
Brevemente, se entrevistaron 141 pacientes
con migrafa (109 mujeres), 71 (50,35%) con
diagnostico de migrafia con aura, 61 (43,26%)
con migrafia sin aura y 9 (6,38%) con migrafia
crénica. La edad media no difiere entre hombres
y mujeres (21,74 * 2,76 frente a 21,93 £ 3,98
anos; p = 0.8092).

La presencia de sintomas prodrémicos
se determiné en 42 pacientes del grupo total
(29,8% 1C 22,4%-38,1%), 32,4% en el grupo de
migrafia con aura (IC 95% 21,8-4,5), en 26,2%
de los pacientes con migrafa sin aura IC 95%
15,8-39,1) y en el 33,3% de los diagnosticados
con migrafia crénica IC 95% 7,5-70,1).

La duracién mediana de los sintomas pro-
drémicos fue de 30 minutos (1Q25-75 13,5-
60,0). No hubo diferencias en la duracién de
los sintomas prodrémicos (p = 0,6401, test de
Mann-Whitney-Wilcoxon) entre los pacientes
con migrafia con aura (duracién mediana de 30
minutos, 1Q25-75 de 20-60 minutos), compa-
rados con los pacientes con migrafia sin aura
(duraciéon mediana de 60 minutos, 1Q25-75 de
10-180 minutos); tampoco hubo diferencias en
la duracién de los sintomas prodrémicos (p =
0,6706, test de Mann-Whitney-Wilcoxon) entre
los pacientes con migrafia cronica ((duracion
mediana de 30 minutos, 1Q25-75 de 20-60 minu-
tos) comparados con los pacientes con migrafia
episédica (duracion mediana de 30 minutos,
1Q25-75 de 11-60 minutos).

Los sintomas determinados con mayor fre-
cuencia fueron: dolot, cansancio, pulsacién y
malestar ocular; sensacién de pulsacion, pareste-
sias o dolor en la frente; fotofobia; irritabilidad;
tensién, parestesias o malestar en la cabeza
y cefalea leve, entre otros (Tabla 1). Ningin
paciente refirié constipacion, diarrea, euforia,

pérdida de concentracion o sed, como sintomas
prodrémicos.

El dolor alcanza la intensidad maxima en un
promedio de 35,4 minutos, con una mediana de
13,5 minutos. No hubo diferencia en el tiempo
de maxima intensidad del dolor (p = 0,5170,
prueba de Mann-Whitney-Wilcoxon) entre
los pacientes con migrafia con aura (mediana
de tiempo de maximo dolor de 10 minutos,
1Q25-75 0-60.0) y migrafia sin aura (mediana
de tiempo de maximo dolor de 15 minutos,
1Q25-75 1.0-60.0); tampoco se encontraron
diferencias entre el tiempo de maxima inten-
sidad del dolor (p = 0,9346, prueba de Mann-
Whitney-Wilcoxon) entre pacientes con migrafa
crénica (mediana de tiempo de maximo dolor
de 15 minutos, 1Q25-75 10-20.0) y migrafia
episédica (mediana de tiempo de maximo dolor
de 12 minutos, 1Q25-75 1-60,0). En 34 pacien-
tes (24,1%) la cefalea es de maxima intensidad
desde el inicio.

DISCUSION

La tercera parte de los pacientes con migrafia
en el grupo universitario tienen sintomas pro-
drémicos con caracteristicas variadas y duracion
mediana de 30 minutos. No hubo diferencia en
cuanto a la frecuencia de los sintomas prodré-
micos o su duracién entre los pacientes con
migrafia con aura, migrafia sin aura y migrafia
cronica.

Los sintomas prodrémicos son la primera
fase de un ataque de migrafia, pero no se pre-
sentan en todos los pacientes; en este estudio
ocurren en la tercera parte de los pacientes,
hallandose dentro del amplio rango, entre el
7% v el 88%, informado previamente en las
diferentes series (10-15); las caracteristicas de
los sintomas prodréomicos no son distintas de
las reportadas (1). La frecuencia de los sintomas
prodrémicos hallados es similar a la informada
en la muestra (12); esta similaridad de prevalencia
tanto en la poblacién general universitaria como
en la clinica, probablemente significa que los
sintomas prodrémicos no son determinantes
para motivar la consulta, aunque la duraciéon de
los sintomas prodrémicos en nuestra muestra
de poblacién general es menor comparada con
la poblacién clinica (12).
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TABLA 1. SINTOMAS PRODROMICOS

Prédromo Migrana (141)*
Dolor, cansancio, pulsacion 6 (4,2%)
o molestias en los ojos

Sensacion de pulsacion, 5 (3,5%)
parestesias o dolor en la frente Fotofobia
Irritabilidad 4 (2,8%)
Tension, parestesias o malestar 4 (2,8%)
en la cabeza

Cefalea leve 4 (2,8%)
Mareo o inestabilidad 3 (2,1%)
Depresion 2 (1,4%)
Sonofobia 2 (1,4%)
Nauseas 2 (1,4%)
Poliartralgias 1(0,7%)
Estrés, calor 1(0,7%)
Cansancio 1(0,7%)
Polifagia 1(0,7%)
Malestar 1(0,7%)
Deseos de comer 1(0,7%)
Osmofobia 1(0,7%)

Los valores estan expresados en numeros y porcentajes

* Numero de pacientes.

Migraina con Migrana sin Migrana crénica
aura (71)* aura (61)* 9)*

6 (8,4%) 2(3,3%) 0

5 (7,0%) 0 0

4 (2,8%) 4 (5,6%) 0 0
1(1,4%) 2 (3,3%) 1(11,1%)
4 (5,6%) 2 (3,3%) 1(11,1%)
2 (2,8%) 2 (3,3%) 0

2 (2,8%) 1(1,6%) 0

0 2 (3,3%) 0
1(1,4%) 1(1,6%) 0

0 2 (3,3%) 0

0 1(1,6%) 0

0 1(1,6%) 0

0 1(1,6%) 0

0 1(1,6%) 0

0 1(1,6%) 0
1(1,4%) 0 0

0 0 1(11,1%)

En este estudio, y en previos (10, 13, 15), no
se encontraron diferencias en la frecuencia de
sintomas prodrémicos entre las distintas migra-
fias, en contradiccion con el estudio de Kelman,
quien observé que los pacientes con migrafia
probable tenfan menor frecuencia de sintomas
prodrémicos comparados con pacientes con
migrafia con o sin aura —27,0% frente a un

32,9%— (12).

Se ha propuesto que el tratamiento abortivo
precoz de la crisis de migrana, cuando la inten-
sidad de la cefalea es aun leve, es mas eficaz
que cuando se deja progresar la crisis (2-4). De
acuerdo con lo anterior, se resalta la importan-
cia de los sintomas prodrémicos al permitir
pronosticar crisis de migrafia y posibilitar un
tratamiento precoz (6, 16) a pesar de no cono-
cerse la especificidad de estos sintomas (15).
Los sintomas prodrémicos predijeron la fase
de dolor en el 72% de las ocasiones, a pesar

de que en el 44% de los ataques los pacientes
recibieron medicacién analgésica durante la
fase prodrémica (17). Esto significa que mds
de la cuarta parte de los pacientes con sintomas
prodrémicos no progresarfan a una crisis de
migrafia, y si reciben medicaciones analgésicas
durante la fase prodrémica se incrementara el
riesgo de recibir innecesariamente tratamiento
abortivo y promoveria el uso excesivo de medi-
camentos analgésicos.

Un hallazgo importante de este estudio es
el de que la estrategia terapéutica basada en la
presencia de sintomas prodrémicos podtia ser
util en tan sélo la tercera parte de los pacientes
con migrafia dada la frecuencia de los sintomas
prodrémicos encontrada en esta muestra del
grupo universitario; sin embargo, es posible
que la frecuencia de sintomas prodrémicos haya
sido subvalorada en este estudio por la forma de
recolectar la informacién, basada en el recuerdo
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del sintoma por parte del paciente en lugar de
una recoleccién prospectiva de los datos. Si
ademas consideramos la duracién mediana de
30 minutos de los sintomas prodrémicos, para
que una medicacién tenga efecto terapéutico
durante la fase prodromica el efecto analgésico
debe comenzar antes de dicho tiempo.

Otro hallazgo interesante en este estudio
consiste en que el tiempo de maxima intensidad
de la cefalea es variable, con promedio de media
hora y mediana de 15 minutos. La cuarta parte
de los pacientes refieren intensidad maxima de
la cefalea desde el inicio. El tiempo promedio de
maxima intensidad en el grupo estudiado esta
dentro del rango informado de 0,5 a 2 horas
(1); sin embargo, el tiempo de maxima inten-
sidad del dolor no tiene distribucién normal
y las medianas de los tres grupos de migrafia
estudiados estan por debajo del promedio; esta
distribucién no fue normal, porque una cuarta
parte de los pacientes informan que la cefalea
es maxima desde el inicio.

El estudio tiene algunas fortalezas. El grupo
estudiado no es una poblacién clinica y abarca
todo el espectro de severidad de la enfermedad;
la caracterizaciéon de la migrafia es realizada
mediante entrevista semiestructurada extensa,
realizada por un neurélogo, quien involucr6 un
gran numero de caracterfsticas de la enfermedad,
generando alta calidad de los datos. Por otro
lado, es la muestra de un grupo de estudiantes
de una universidad privada, lo cual sesga la
poblacién estudiada hacia un estrato social y
econdémico alto, con nivel cultural mayor al de
la poblacién universitaria general; es de esperar
que este grupo sea mas observador, reconozca
con mayor facilidad los sintomas prodrémicos y
tenga un recuerdo de ellos mas fidedigno.

En conclusion, la tercera parte de los pacientes
con migrafia tienen sintomas prodrémicos con
caracteristicas variadas y una duracién mediana
de 30 minutos. El tiempo de maxima intensidad
de la cefalea también es variable, con mediana de
5a 15 minutos. La cuarta parte de los pacientes
refieren una intensidad mixima de la cefalea
desde el inicio. No hubo diferencia en cuanto a
la frecuencia de los sintomas prodrémicos y su
duracién entre los pacientes con migrafia con
aura, migrafia sin aura y migrafia cronica. Tales
hallazgos limitan la utilidad clinica de los sinto-

mas prodromicos y las opciones terapéuticas a
utilizar durante la fase prodrémica del ataque de
migrafia. Estudios posteriores deben evaluar la
utilidad clinica de los sintomas prodrémicos y
las opciones terapéuticas a utilizar durante la fase
prodrémica del ataque de migrafia.
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