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Resumen

La Cefalea Tensional es una paftologia frecuente y poco estudiada. Escasos
farmacos ha sido beneficiosos, dentro de éstos, los Antidepresivos Triciclicos son
los mas utilizados. Se estudia la utilidad de Desimipramina en el manejo de Ce-
falea Tensional. Se recluta una cohorle de pacientes portadores de Cefalea
Tensional y se les prescribe Desimipramina 50 mg en dosis unica nocturna por
30 dias, periodo tras el cual se investiga sobre frecuencia e intensidad de la ce-
falea.

Los resultados de este estudio arrojaron que la Desimipramina es altamente efi-
caz y segura para el manejo de Cefalea Tensional, aunque estudios doble ciego,
placebo controlado, son necesarios para generalizar ung recomendacion.

Summary

Tensional headache is a frequent and poorly reviewed disease. Few drugs has
been useful, specially Triciclics Antidepressants. In this study we investigated the
utility of Desimipramina in the management of Tensional headache. A cohort of
patients with this disease received Desimipramina 50 mg daily for 30 days; then
we asked about frequency and intensity of headache.

The results of this study showed that Desimipramina is highly useful and safety for
the management of Tensional type Headache, even double blind, placebo
confrolled trial is needed for a global recommendation.
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Introduccion

Las cefaleas son la primera causa de consulta
neurologica ambulatoria "2, Su alta frecuencia
y la incapacidad temporal que producen las
transforman en un problema de salud publica,
que escapa al manejo exclusivo del medico es-
pecialista, siendo una patologia que debe ser
conocida y manejada en un primer enfrenta-
miento, tambien por médicos psiquiatras, inter-
nistas y médicos generales. En nuestro pais no
hay estudios de prevalencia, pero la practica
clinica diaria orienta a que las cifras estan
acordes a las de reportes internacionales.

Dentro de las cefaleas existe una gran variedad
de formas clinicas, clasificadas actualmente se-
gun la Clasificacion Internacional de las Cefa-
leas®. A pesar de la complejidad de esta clasi-
ficacion, en la practica clinica cotidiana, son
dos las formas mds usuales de presentacion: la
Jagueca o Migrana y la Cefalea Tensional, pu-
diendo esta ultima presentarse de manera epi-
sodica o cronica. Los trabajos nacionales e in-
ternacionales han estado, clasicamente enfo-
cados al estudio, manejo y prevencion de la ja-
queca, dejando a la cefalea tensional en se-
gundo plano. Sin embargo esta forma de cefa-
lea no es siempre facil de manejar y usualmente
estan complicadas por la ufilizacion y abuso por
parte de los pacientes de farmacos ergotamini-
cos u otros, que solo dificultan el manejo.

La etiologia de las cefaleas tensionales no esta
del todo aclarada, tradicionalmente se atribu-
y6 a la tension muscular en la region cervical
posterior y occipital la génesis del dolor. Sin em-
bargo repetidos estudios han demosfrado que
no existen diferencias clinicas ni electromiogra-
ficas del grado de actividad muscular de la
zona entre sujetos que padecen de cefalea
tensional respecto a otros tipos de cefaleas "=
Mecanismos centrales se han propuesto y esfu-
dios en tal sentido estan en curso, sobre todo en
aquellas cefaleas que han adguirido un patron

mas bien cronico. Vigs descendentes de control del
dolor desde parte alta del tronco cerebral jugarian
un rol causal en la cefalea tensional '*'9,

En el manejo de las cefaleas tensionales, se ha ulili-
zado una gran gama de terapias y farmacos con di-
ferentes mecanismos de accion. Los antiinflamatorios
no esteroidales han sido y siguen siendo, la primera
herramienta farmacologica, sin embargo el caracter
prolongado del cuadro hace poco ufil su uso y son
solo recomendables para episodios agudos. Los rela-
jantes musculares son Uutiles, pero los efectos colate-
rales agudos y alteraciones a largo plazo descritas en
algunos reportes, hacen de su uso cronico un frata-
miento riesgoso. En los ultimos anos la infroduccion
de toxina bolulinica ha demostrado ser util en cases
puntuales al inyectarse en musculatura pericraneal,
aungue estudios a mayor escala aun no se han desa-
rnollado "',

Los antidepresivos tambien se han ufilizado para
el manejo de la Cefalea Tensional, como teraq-
pia profilactica y dentro de estos, los antide-
presivos triciclicos son en los que mejores resul-
tados se han reportado. La Amitriptilina es el
farmaco con el que mayor experiencia se tiene.
Cuando esta esta indicada, su efectividad es
alta comparada con los farmacos antes descri-
tos 213 Sin embargo los efectos colaterales y su
uso masivo para esta y otras patologias de la es-
fera psiquiatrica, han repercutido en la adhe-
sion de los pacientes pata con el tratamiento.
La Imipramina y Clomipramina presentan las mis-
mas consideraciones, por lo que la reciente in-
troduccion al mercado de la Desimipramina pu-
diera tepresentar un aporte en tal sentido.

El mecanismo de accion de los triciclicos en esta pa-
tfologia no es del todo conocida, sin embargo se han
postulado mecanismaos centrales en el conticl del do-
lor. Los triciclicos en dosis bajas, las que se utilizan en
cefalea tensional, son sedantes y pueden ayudar @
controlar la sintomatologia ansiosa que usualmente
acompana a las cefaleas tensicnales. En cuanto a
manejo del dolor propiamente tal, 1os ticichcos favo-
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recen la transmision catecolaminergica central. Estos
neurotransmisores (catecolaminas) en especial la
Noradrenalina, participan en las vias de control
medular del dolor. Existen vias descendentes que des-
de nucleos en el tfronco, en especial mesencefalo,
llegan a los distintos niveles de la medula espinal,
donde inhiben la transmision de la via algesica as-
cendente, teniendo de esta manera un rol analgesi-
co. Este seria tambien el mecanismo responsable de
la analgesia que los triciclicos tienen en dolores
neuropaticos.

Es razonable plantear, por que 1os
triciclicos que favorezcan de manera especial
la fransmision noradrenérgica tendran una es-
pecial utilidad en el contiol del dolor. La Desi-
mipramina, dentro de los triciclicos, es el farma-
co que tiene mayor efecto noradrenergico.

El objetivo del presente trabajo es evaluar la
efectividad y efectos colaterales de la Desimi-
pramina en el manejo de la cefalea tensional.

tanto,

Método

se recluta una cohorte de 40 pacientes que acuden
a consultar por cefalea durante los meses de abiil y
mayo de 2001, a los medicos participantes de este
trabagjo, vy que cumplen con los criterios de la Clasifi-
cacion Internacional de las Cefaleas, de Cefalea
Tensional Cronica, asociada o no a contfractura mus-
cular. Se excluyen aquellos pacientes menores de 18
anos o mayores de 80 y aguellos con contraindica-
cion formal del uso de triciclicos.

A cada uno de los pacientes se les prescribe Desimi-
pramina, como monoterapia profilactica, en dosis
unica diaria nocturna de 50 mg 0 25 mg en personas
de peso menor a 50 Kg, que deben mantener por un
mes. El farmaco se le entiega gratuitamente en la
primera consulta.

A cada paciente se le explica la naturaleza del estu-
dio, asi como eventuales efectos colaterales del far-
maco. Se les ofiece telefono de contacto de uno de
los autores del estudio en caso de emergencia.
Aguellos pacientes que no aceptaran participar se

les indicaria tratamiento farmacologico alternativo de
acuerdo al caso particular.

En la primera entrevista se registran las variables de
sexo, edad, tiempo de evolucion del dolor, frecuen-
cia semanal e intensidad del mismo (en una escala
de 1 a 10J.

En una segunda entrevista personal y/¢ telefoni-
ca realizada 1 mes desde iniciado el tratamien-
to se interroga nuevamente sobre frecuencia
semanal e intensidad del dolor asi como sobre
efectos colaterales y una impresion final por
parte del paciente sobre conformidad o no con
el tratamiento, transcurrido este tiempo.

Los datos se almacenan y procesan en una pla-
nilla de calculo, Microsoft Excel 2000, aplican-
do pruebas de significacion estadistica, para el
analisis cuantitativo de las diferencias encontia-
das previas y despues del fratamiento. Se utilizo
bateria estadistica del paquete software EPI
Info 6.0.

Resultados )

Se reclutaron 40 pacientes que cumplian con los cri-
terios de cefalea tensional. De este grupo de pacien-
tes un 77.5% fueron mujeres. La cefalea tenia una
evolucion de 17 y 8 semanas segun se tratara de
hombres o mujeres respectivamente, con una fre-
cuencia diaria para ambos sexos y de una intensidad
de 4.7 en una escala subjefiva de 1 a 10, tanto para
mujeres como para hombres. Las caracteristicas
basales del grupo estudiodo se detallan en la tabla 1.
No hubo diferencia estadisticamente significativa en
ninguna de las variables analizadas, salvo la propoi-
cion mayor de mujeres de la muestra en cuestion.

De los 40 pacientes inicialmente reclutados, se logro
esfablecer contacto al cabo de 30 dias, con 29 de
ellos (72.5%), siende 23 mujeres y 6 hombires. Los res-
tantes pacientes no pudieron contactarse por errores'
en sus datos de contacto y porque no asistieron a
control posterior, aunque las caracteristicas basales
de este grupo son las mismas que aquellos que com-
pletaron el estudio. Se exploro frecuencia e intensi-
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Tabla 1

Caracteristicos basales del grupo de pacientes estudiados

Hombres Mujeres P value
Numero 9 31
Porcentaje (%] 7T 775 0007
Edad Promedio (anos) 362 376 054
Evolucion Promedio (sem) 17.6 8.8 037
Frecuencia Promedio (d/sem) 70 6.36 021
Intensidad Promedio (1 a 10) 4.7 4.7 092

dad de la cefalea. La Intensidad bajo, completado
el tiempo de fratamiento con Desimipramina, de un
promedio de 4.7 [enuna escalade 1 a 10) a 2.09 en
hombres y de 4.7 a 1.93 en el caso de las mujeres. En
ambos casos las diferencias obseivadas pre y post
tratamiento son estadisticamente significativas.

La frecuencia semanal de episodios vario desde un
promedio de 7 a 1.86 en el caso de los hombres y
desde 6.36 a 1.6 en el caso de las mujeres, diferen-
cias que son estadisticamente significativas.

Se estudio el tiempo de latencia en dias, del efecto
de Desimipramina, sus efectos colaterales y conformi-
dad con el farmaco. La latencia promedio fue 9.27
dias en el caso de hombres y 8.96 en el de mujeres.
Los efectos colaterales afectaron al 50% de los hom-
bres v 34% de las mujeres, siendo en ambos grupos
efectos tolerables, que no requirieron suspension del
farmaco ni ajuste de dosis. Los mas frecuentes fueron
sequedad bucal y minima somnolencia matinal.

La gran mayoria de los pacientes (100% de los hom-
bres y 82% de las mujeres) que siguieron el tratamien-
to, al finalizar este, reporto estar conforme con los re-
sultados obtenidos.

Para el detalle de los resultados obtenidos ver
Tablas 2 y 3.

Discusion
Las caracteristicas de la poblacion que consultd por
Cefalea Tensional (CT), en esta muestra al menos, re-
velan un claro predominio femenino (estadisticamen-
te significativo), con cefaleas de evolucion mayor a
dos meses en el caso de mujeres y mayor d 4 meses
en el caso de varones, lo que hace suponer, aunque
esta diferencia no es estadisticamente significativa
por el pequeno tamano de la muestra, que las muje-
res consultan'mas precozmente frente a cefalea ten-
sional. La frecuencia observada previa a fratamiento
refleja que es una cefalea practicamente diaria tan-

Tabla 2

Promedio de intensidad y frecuencia de la cefalea. anfesy despues de uso ae desimipraminag por 30 dias en hombres y mujeres

Intensidad Frecvencia

Antes Despues P value Antes Despues P valuve
Hombres (6) 4.7 209 0.011 7.0 186 0.000027
Mujeres (23) - 47 193 00000001 636 16 00000001
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Tabla 3

Tiempe ge latencic. conformidad y efectos colaterales reportados por 1os pacientes

Latencia (dias)

Colaterales (%)

Conformidad (%)

927
8.96

Hombres
Mujeres

to para varones como para mujeres, aungue de in-
tensidad no invalidante.

Los hallazgos favorables obtenidos son los espe-
rables si se considera la fisiopatologia involu-
crada en la CT. Existinan mecanismos perifericos
y centrales en |la génesis del dolor. Los primeros
se asocian con mayor frecuencia a aguellos ca-
sos de cefalea tensional episodica y los segun-
dos estarian involucrados en la forma cronica,
caso que corresponde a la cohorte de pacien-
tes analizada. Los mecanismos centrales son va-
rios e ihcluyen la modulacion espinal de entra-
da de la via ascendente algesica, por parte de
vias descendentes, que utilizan opioides y cate-
colaminas como neurotransmisores ©*. Es a este
nivel donde los triciclicos jugarian un rol anal-
gesico. Otros mecanismos centrales tendrian re-
lacion con el significado que se le atiibuye al
dolor, mecanismos de control del dolor depen-
dientes del sistema limbico 199

La alta frecuencia de trastornos del animo y an-
5I0s0s en pacientes que padecen de CI, hacen
plantear gue el mecanismo de los tiiciclicos pudiera
conesponder al tratamiento gue se le de a |la paotolo-
gia psiquiatrica asociada, mas que al tratamiento de
la cefalea propiamente tal. Sin embargo las dosis de
friciclicos utilizadas, usualmente son menores a las ne-
cesanas para el tfratamiento de un cuadio depresivo
y por otra parte ensayos clinicos con antidepresivos
no triciclicos, de la familia de los inhibidores selecti-
vos de la recaptacion de Serotonina (ISRS), no han
demostrado diferencias respecto a placebo para el
manejo de la CT " " Por o tantc el mecanismo me-
diante el cual los triciclicos son utiles, parece no te-
ner relacion con su efecto antidepresivo.

50 100
34 82

A pesar de |a importante frecuencia que presenta la
CT, son escasos los trabajos sisterdaticos para el ma-
nejo de esta patologia. Esta demostrada la utilidad
de la Amitriptilina como tetapia profilactica, siendo el
unico farmaco en tal sentido que consistentemente
se reporta como beneficioso 2114, Los estudios con
ISRS no han demostrado utilidad y otros farmacos solo
se han comunicado como utiles en reportes aislados.
Respecto a otros triciclicos, existe solo un estudio que
hace teferencia respecto de la utilidad de
Protriptilina como terapia profilactica en CT, sin otros
estudios que confirmen esos hallazgos''?. La
Desimipramina es por lo tanto una nueva herramienta
terapeutica, cuya utilidod desde un punto de vista
teorico pudiera ser mayor aun a la de Amitriptiling,
dado su mayor potencial Noradrenergico y por ende
mayor accion a nivel de via descendentes del dolor.
Los resultados de este estudio, si bien dada la meto-
dologia utilizada no pueden generalizarse, son alen-
tadores. La alta tasa de efectividad lograda, en pa-
cientes muchas veces que habian recibidos varios es-
quemas terapeuticos frustros y que padecian de lar-
ga data de CT, hacen de este farmaco una alternati-
va a considerar como terapia profilactica de primera
eleccion en CT. |

Los efectos colaterales reportados en nuestra
cohorte son de intensidad discreta, siendo 0s
mas usuales sequedad bucal y somnolencia,
efectos dependientes de la accion anticoliner-
gica del farmaco. Estos efectos colaterales ob-
servados, si bien las muestras no son estrictamen-
te comparables, son proporcionalmente meno-
res a aquellos reportados con Amitriptilina %), Esto es
de cential importancia para la adherencia al trata-
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miento y esta en concordancia con las descripciones
en fal senfido que de este farmaco se han realizado
cuando se ha utilizado como antidepresivo: es decir,
a pesar de coresponder también a un triciclico la
Desimipramina presenta menos efectos colaterales
que Amitriptilina,

En suma en la cohorte de pacientes estudiados, que
padecian de cefalea tensional cronica, la Desimipra-
mina fue altamente eficaz y segura, al usarse como
terapia proﬁldcﬂc'cl en esta enfermedad. Debe consi-
derarse junto a Amitriptilina como farmaco de elec-
cion en esta patologia, aungue estudios placebo
controlado, doble ciego, son necesarios para corro-
borar estos hallazgos.
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