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INTRODUCCION. La cefalea es uno de los sintomas mas frecuentes en pacientes
con COVID-19. Aparece generalmente al inicio de la enfermedad, siendo persistente en
un 10-20% de los pacientes. Nuestro objetivo es describir las caracteristicas clinicas y

la respuesta al tratamiento de la cefalea persistente relacionada con COVID-19.

METODOLOGIA. Estudio observacional. De entre 2 cohortes estudiadas en el inicio
de la pandemia por la Unidad de Cefaleas del Servicio de Neurologia del Hospital Clinico
Universitario de Valladolid (una de pacientes hospitalizados y otra de pacientes
ambulatorios) y de los pacientes derivados a dicha Unidad, se han seleccionado
aguellos pacientes en los gque la cefalea persistia tras al menos 1 afio de haber padecido
la COVID-19. Se recogieron variables clinicas y demogréficas, asi como la respuesta a

los diferentes farmacos preventivos utilizados.

RESULTADOS. Se han incluido 37 pacientes, el 75,6% mujeres. Edad de 53,9 + 10
afos. El porcentaje de pacientes con persistencia de la cefalea de la cohorte hospitalaria
fue muy superior al de la cohorte ambulatoria (29,7 vs 1,4%). En el 86,5% de los casos
el fenotipo de la cefalea era tensional. En 12 casos se observé una mejoria espontanea
con el tiempo. El farmaco mas utilizado como tratamiento preventivo fue la amitriptilina
con respuesta generalmente buena. Sin embargo, en este momento, 3 casos deben

considerarse resistentes al tratamiento.

CONCLUSION. La cefalea persistente a la COVID-19 existe y no es excepcional,
sobre todo en pacientes con formas mas graves de la enfermedad. Si bien es frecuente
que los pacientes mejoren espontdneamente con el paso del tiempo, hay formas més
severas, sobre todo aquellas con fenotipo migrafioso. Aunque la amitriptilina puede ser
un tratamiento eficaz, en un porcentaje de pacientes con cefalea persistente asociada a
COVID-19. Sin embargo, estd por determinar el tratamiento mas adecuado en las

formas persistentes de la cefalea asociada a COVID-19.

PALABRAS CLAVE. Cefalea persistente, COVID-19, fenotipo, tratamiento.
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El SARS-CoV-2 también conocido como COVID-19, es considerado como un [3-
coronavirus, un virus de ARN de la subfamilia del Coronaviridae, monocatenario cuya

envoltura esta cubierta por la glicoproteina S, proteina de envoltura (E) y de membrana

(M).

La subunidad 1 de la proteina S, contenedora del dominio de unién al receptor
que se une al dominio de ECA-2, es la encargada de la unién y fusion entre el virus y la

membrana del huésped y, ademas, entre las células infectadas y las no infectadas que
estén subyacentes ! 2,
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Imagen 1: fuente tomada de Divani AA et al 3 (articulo en abierto).

La Covid-19 es una enfermedad de origen respiratorio provocada por el
coronavirus SARS-CoV-2, descrita como una enfermedad altamente transmisible que
causa principalmente fiebre, tos y dificultad respiratoria. Por lo general, esta enfermedad
suele causar un cuadro clinico de leve a moderado, aunque puede aparecer como un
cuadro grave pudiendo acabar con la vida del paciente 4. Ademas, durante el transcurso
clinico de la pandemia se han ido agregando otros sintomas asociados a esta

enfermedad como la cefalea, dolor abdominal, diarrea, anosmia o ageusia °.
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FASES INFECCION POR COVID-19

Se ha propuesto el uso de un sistema de clasificacion de las fases de la infeccion
por el SARS-CoV-2 en tres etapas, reconociéndose de esa manera 3 grados de

gravedad creciente °:

Fase lll (grave)
hiperinflamacién
sistémica: pacientes
que suelen estar en

inespecificos, como UCI con marcadores
malestar general, em;esrg%cé?gbylaéjcl?&gnar de inflamacién
\ fiebre y tos seca. \ ' A\ elevados
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generalmente
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con afectacion
pulmonar sin y con
hipoxia: la

Imagen 2: Tomada de Siddiqi HK et al © (articulo en abierto).

SINTOMATOLOGIA COVID-19

Gracias a diferentes trabajos, se ha visto que la COVID-19 puede dar lugar a
sintomas en el sistema nervioso, tanto central (SNC) como periférico (SNP) 7. Mas de
1/3 de los pacientes con COVID-19 presentan sintomas neuroldgicos durante el curso
de la enfermedad, pudiendo incluso, en algunos pacientes, ser la Unica manifestacion
clinica o la manifestacion inicial del COVID-19. Algunos de estos sintomas son mas
caracteristicos de las formas leves de COVID-19 mientras que otros lo son de las formas

mas graves 8.
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- Cefalea (mas comun).
- Alteracién conciencia.

Signos y sintomas - Accidente cerebro vascular agudo.
asociados al SNC - Epilepsia.
- Ataxia.

- Encefalomielitis aguda diseminada.

- Encefalitis viral.

- Anosmia y ageusia (més frecuentes).
Signos y sintomas - Mialgias.

asociados al SNP - Artralgias

- Sindrome de Guillain Barré.

Tabla 1: Tabla obtenida de Yavarpour-Bali H. et al 7 (articulo en abierto).

Uno de los sintomas mas frecuentes y posiblemente mas caracteristicos de la

enfermedad por COVID-19 es la cefalea, en la que nos vamos a centrar en este trabajo
9

GENERALIDADES ACERCA DE LA CEFALEA

La cefalea es un problema de salud extraordinariamente frecuente, de forma que
alrededor de ¥ de los adultos comprendidos entre los 18 y 64 afios han padecido algin
episodio de dolor de cabeza en el Ultimo afio °. Se clasifica en cefaleas secundarias
(cefalea como sintoma de otras enfermedades) y cefalea primaria (enfermedad en si
misma, no relacionada con otras). La International Classification of Headache Disorders

(ICHD) clasifica y define los diferentes tipos de cefalea.

Cefaleas primarias

*Migrafa.

*Cefalea tensional.
*Cefaleas por trigémino.
*Otras cefaleas primarias.

efale ecundaria
*Cefalea por trauma o lesién de cabeza o cuello.
*Cefalea por trastorno vascular craneal o cervical.
*Cefalea por patologia nerviosa.
*Cefalea relacionada con toxicos o por abstinencia.
*Cefalea por infeccion
+Cefalea atribuida a un trastorno homeostatico.
«Cefalea o dolor facial por trastorno en estructuras de cara o cervicales.
*Cefalea por trastorno psquiatrico.

Tabla 2: fuente tomada de la ICDH ° (documento en abierto).
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La cefalea asociada a infeccion por COVID-19 podria ser englobada dentro del
grupo de cefaleas secundarias atribuida a una infeccién. Estas cefaleas se asocian
estrechamente con patologia infecciosa, por lo general activa. La cefalea se resuelve en
un periodo no superior a 3 meses tras la erradicacion de la infeccién. En los casos en
los que la infeccidn y por tanto, el dolor de cabeza, no ceden, superandose los 3 meses

de tiempo, pasarian a considerarse una manifestacion crénica de la enfermedad .

PREVALENCIA Y DURACION

Varios estudios, incluyendo aportaciones de nuestro grupo, han buscado evaluar

la prevalencia, duracion y fenotipo de la cefalea relacionada con COVID-19.

Por ejemplo, en un estudio realizado en Albacete de 841 pacientes
hospitalizados por COVID-19, el 57,4% desarroll6 al menos un sintoma neuroldgico. Los
mas comunes entre ellos, fueron mialgias y dolor de cabeza en 119/841 (14,1%) de los
pacientes del estudio. La cefalea aparecid generalmente temprano en la evolucién de la
enfermedad (tiempo medio desde el inicio 3,8 dias) y hasta un 70,6% de los pacientes

se encontraban en el estadio | de COVID-19 1.

En un estudio realizado en nuestro centro con 576 pacientes, en 137 pacientes
se describio la cefalea como uno de sus sintomas. Este sintoma fue precoz, de forma
gue estuvo presente dentro de las 24h de sintomas en el 38,5%, en el 62,5% en las
primeras 48 horas y en el 74% en las primeras 72 horas 2. El tiempo medio entre el
inicio de los sintomas y la cefalea fue de 8,8 dias mientras que en el 26% de los
pacientes la cefalea fue el primer sintoma del COVID-19. En 91/104 (87,5%) pacientes,
el dolor de cabeza estaba presente en el momento de la visita al servicio de urgencia 3.
Otra observacién de este trabajo fue que, en el momento de la entrevista, el resto de
sintomas de COVID-19 se habian resuelto en un 80% de pacientes, la cefalea se
mantenia en un 45,2% 4. Se ha visto que entre un 20-30% de los pacientes con una
cefalea persistente por COVID-19 siguen con cefalea a las 6 semanas a partir del inicio

de sintomas, y aproximadamente un 10-20% persiste con la cefalea al cabo de 9 meses
15

Hay menos datos en cuanto a la evolucion de la cefalea relacionada con la

COVID-19. Se ha visto empeoramiento en paralelo con el empeoramiento de la COVID-
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19 en un 39,6% de casos y una resolucién en paralelo a la resolucién del resto de

sintomas de COVID-19 en un 54,7% de casos **.

FENOTIPO DE LA CEFALEA POR COVID-19

De acuerdo con las caracteristicas de la cefalea que presentan los pacientes que
presentan los pacientes con una cefalea asociada COVID-19, podriamos intentar

clasificarla en varios fenotipos:

- Fenotipo tensional que se relaciona con las caracteristicas clinicas tipicas de
este dolor de cabeza (opresivo, holocraneal, de intensidad ligera o moderada,
sin sintomas vegetativos ni sensibilidad a estimulos asociados) y que parece
asociarse a una enfermedad COVID-19 mas leve.

- Fenotipo migrafioso que parece asociar caracteristicas de este dolor de cabeza
(pulsatil, hemicraneal, con sintomas vegetativos y sensibilidad a estimulos, de
intensidad moderada o grave) con biomarcadores hematolégicos e inflamatorios
de COVID-19, pudiendo por tanto corresponder a una forma mas grave.

- Fenotipo con diferentes caracteristicas a los anteriores, asociando signos de
alarma (cefalea mas grave de su vida, despertar al paciente del suefio, aumento
con la tos o las maniobras de Valsalva) que podria ser especifico en la
enfermedad por COVID-19, con factores relacionados como la anosmia, y

asociandose a menor gravedad y tasa de mortalidad 2°.

En la serie de nuestro centro de pacientes hospitalizados con cefalea asociada
a COVID-19, los criterios de la Clasificacion Internacional de los Trastornos del Dolor de
Cabeza (ICDH-3) para el dolor de cabeza atribuido a una infeccién viral sistémica fueron
cumplidos por el 94% de los pacientes; Los criterios fenotipicos para la migrafia se
cumplieron en el 25% de los pacientes y los criterios de cefalea tensional en el 54% de

los pacientes.

Con respecto a las caracteristicas del dolor, la topografia mas frecuente fue la
cefalea frontal en 83% de los pacientes, periocular en el 41,5% y temporal en 32,1%.
Caracteristicamente el dolor fue opresivo en el 75,5% de los pacientes, pulsatil en el

21,7% y punzante en el 14,2%, con una intensidad media de 7,1 en la escala EVA 4,

Asi pues, la mayor intensidad y/o discapacidad causada por la cefalea por

COVID-19 se han asociado con el sexo femenino, fiebre, recuento anormal de plaquetas
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y leucocitosis, ademas de la presencia de caracteristicas migrafiosas (agravamiento por

la actividad fisica, dolor pulsatil, foto y fonofobia simultaneas).

Comparando con otro estudio de nuestro centro, los datos topogréaficos de la
cefalea son similares. La caracteristica mas frecuente del dolor de cabeza fue opresivo
en el 75,4% de los pacientes, y la topografia mas frecuente fue la frontal, con un 83%

de los pacientes. 1.

En cuanto a los antecedentes, y en esta misma serie el 57,7% de los pacientes
describieron haber presentado cefalea con anterioridad, siendo las mas frecuentes la
migrafia en 17/104 (16,3%) de los casos y la cefalea tensional en 30/104 (28,8%). Hasta
39/104 (37,5%) de los pacientes, describieron antecedentes familiares de cefalea 2.

En este momento de la evolucién de la pandemia COVID-19 pueden plantearse
2 preguntas de investigacion:

1. ¢Podria existir, en el emergente sindrome COVID persistente, una cefalea como
parte de su sintomatologia?

2. ¢Cuales serian la prevalencia y caracteristicas fenotipicas de esta cefalea
COVID persistente?

Pretendemos describir las caracteristicas clinicas de la cefalea persistente

relacionada con la enfermedad por COVID-19 y su respuesta a tratamientos preventivos.

Se recogen las caracteristicas de todas las cefaleas persistentes relacionadas
con la enfermedad COVID-19 atendidas en la unidad de cefaleas del Hospital Clinico

Universitario de Valladolid.
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Se describen las caracteristicas de la cefalea de estos pacientes, asi como los

diferentes tratamientos llevados a cabo y la respuesta obtenida con ellos.

Se trata de un estudio observacional, longitudinal con disefio de cohorte

prospectiva. Se siguen las guias STROBE para estudios longitudinales *’.

La poblacion de referencia, la componen pacientes del area de salud Valladolid-

Este (aproximadamente 270.000 personas).
La poblacion a estudio estar4 compuesta por:

- Pacientes incluidos en la cohorte de pacientes hospitalizados como
consecuencia de una enfermedad COVID-19 en el Hospital Clinico Universitario
de Valladolid entre el 8 de marzo y el 11 de abril de 2020. En todos ellos se
recogio si habian presentado cefalea: en aquellos con cefalea se les administrd
un cuestionario por un profesional entrenado para evaluar las caracteristicas de
esta su cefalea 1* 3. A esta cohorte de 106 pacientes se les ha seguido para
conocer si seguian presentando cefalea a los 3, 6, 9y 12 meses.

- Pacientes incluidos en la cohorte de pacientes con diagndstico de enfermedad
COVID-19y que no requirieron ingreso hospitalario en el Area de Valladolid Este,
entre el 8 de marzo y el 11 de abril de 2021. Fueron entrevistados por un
profesional entrenado para evaluar las caracteristicas de su cefalea (Resultados
presentados en el Migraine Trust de 2020 y pendientes de publicacion). A esta
cohorte de 408 pacientes se les ha seguido para conocer si seguian presentado
cefaleaalos 3, 6,9y 12 meses.

- Pacientes no pertenecientes a estas cohortes y atendidos en la Unidad de
cefalea hasta mayo de 2021 como consecuencia de una cefalea relacionada con

la COVID-19 de al menos 1 afio de evolucion.

Los pacientes incluidos en el estudio cumplieron los siguientes criterios:

Criterios de inclusién:

Péagina | 10



- Diagnostico de COVID-19 confirmado mediante reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) o mediante serologia IgM en pacientes con sintomas
compatibles.

- Cefalea de nueva aparicion durante el curso de la enfermedad.

- Edad superior a 18 afios.

- Persistencia de cefalea durante al menos 12 meses (confirmada antes del
analisis de datos).

- Firma del consentimiento informado.
Criterios de exclusion:

- Pacientes con situacion médica inestable.

- Pacientes con alteracién cognitiva previa a la infeccion por COVID-19.

- Pacientes con dificultades en la comunicacion o alteracién del lenguaje.

- Pacientes que declinasen participar en el estudio.

- Antecedentes de enfermedades neuroldgicas o0 neuroquirtrgicas distintas del
COVID-19.

En el estudio se analizaron las siguientes variables:

Edad y sexo

Variables

Fecha de inicio de la enfermedad COVID-19
Antecedentes de cefalea primaria

Fenotipo de la cefalea:
- Tensional.

- Migrafoso.

-Mixto

Evolucioén de la cefalea:
- Numero de dias de cefalea al mes en el momento del andlisis de datos.

Tratamiento preventivo recibido y respuesta

Tabla 3: Variables incluidas en nuestro estudio.
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Las variables cuantitativas continuas se describen como media y desviacion
estandar. Las variables cualitativas, se describen mediante frecuencias absolutas con

su intervalo de confianza al 95% (IC 95%).

Para el analisis de datos se ha creado una base de datos anonimizada en el
programa informatico Stadistical Package for Social Sciences (SPSS®, versién 25.0,
IBM Corp. Armonk, N.Y.).

El estudio se ha desarrollado en concordancia con la normativa vigente en
materia de proteccién de datos de caracter personal. En todo momento se ha velado por
el anonimato de los participantes, tratdndose la informacion obtenida de manera

confidencial conforme a la Ley Orgéanica de Proteccién de Datos 3/2018.

Se ha solicitado Consentimiento de todos los pacientes seleccionados, que han
recibido previamente a su firma informacion de la naturaleza del estudio, sus objetivos

y otros aspectos relevantes.

Este estudio ha recibido la aprobacion por parte del Comité Etico de
Investigacién Clinica de Valladolid-Este (Pl 20-1738, y Pl 21-2295 especifico para este
Trabajo Fin de Grado).

Finalmente analizamos 37 pacientes con cefalea persistente relacionada con
COVID-19. 28 de ellos (75,6%) eran mujeres.

La edad media fue de 53,9 £ 10 (32-75) afios.
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Sexo

= Mujeres

= Hombres

Gréfico 1: Gréfico de sectores en el que se representa el sexo de los

pacientes del estudio.

Entre los 37 pacientes incluidos:

- 22 procedian del seguimiento de la base hospitalaria (29,7% de los 106
pacientes).

- 6 procedian de la base ambulatoria (1,4% de los 408 pacientes).

- 9 habian sido directamente atendidos en la Unidad de Cefaleas como
consecuencia de una cefalea COVID-19 de mas de 12 meses de evolucion.
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Gréfico 2: origen de los pacientes del estudio de cefalea persistente en
COVID-19.

8 pacientes (21,6%) tenian antecedente de cefalea primaria, siendo esta en 6
casos (16,2%) una migrafa, y en un caso respectivamente una cefalea tensional y una
cefalea numular.

En cuanto al tipo de la cefalea, en 4 (10,8%) era migrafioso, en 1 (2,7%) mixto y
en 32 (86,5%) tensional. El fenotipo del dolor no tenia que ver con la cefalea primaria
previa que presentaba el paciente, de forma que el paciente distinguia claramente
ambos dolores. De hecho, en los 6 pacientes con antecedente de migrafia, el fenotipo
de la cefalea COVID-19 era tensional.
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Fenotipo

® Tensional
= Migrafioso

m Mixto

Gréafico 3: grafico de sectores en el que se representa el porcentaje de

fenotipado en los pacientes del estudio.

En su inicio, todos los pacientes presentaban cefalea diaria o casi diaria al inicio
del cuadro. En el momento del analisis 12/37 (32,43%) de los pacientes seguian
teniendo 30 dias de dolor al mes, 1/37 (2,7%) 28 dias de dolor, 3/37 (8,1%) 20 dias,
1/37 (2,7%) 16 dias, 1/37 (2,7%) 12 dias, 7/37 (18,91%) 10 dias de dolor al mes y 13/37
(35,1%) entre 1 y 8 dias de dolor de cabeza al mes. La media de dias de cefalea del

grupo fue de 16,3 dias al mes (DE: 11).

Dias de dolor al mes

T
o N b

Numero de pacientes

o N A O

30 28 20 16 12 10 8 6 5 4 3 2
Dias de dolor de cabeza al mes

=== Dias de dolor al mes

Gréfico 4: gréfico que recoge los dias de dolor de cabeza al mes que

presentan nuestros pacientes en el momento del estudio.
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De entre los 20 pacientes con mejoria de al menos un 50% del numero de dias
de cefalea, en 12 esa mejoria se alcanzé de forma espontanea, en 7 tras el tratamiento
con amitriptilina (25mg/dia) y en 1 con toxina botulinica (protocolo PREEMPT estandar

para la migrafa) tras falta de respuesta a amitriptilina.

Entre los 17 pacientes que en el momento del andlisis presentaban al menos la
mitad de los dias de cefalea, en 6, debido a su escapa repercusion en la calidad de vida
de los pacientes, no se inicié tratamiento preventivo, en 2 de ellos quedamos en el
momento del analisis pendiente del resultado de amitriptilina en un caso y bloqueo
anestésico de nervios pericraneales (ambos nervios occipitales) en 1 caso, en 6 no ha
habido respuesta a amitriptilina y en 2 ausencia de respuesta a bloqueo anestésico de

nervios pericraneales.

En los 3 casos mas refractarios a tratamiento preventivo se ha iniciado el uso de

toxina botulinica con mejoria parcial en 2 casos y ausencia de respuesta en el tercero.

37 pacientes

( 20 pacientes | _ _ {17 pacientes )
mejoria  J "\ _no mejoran
‘/\ 1 con toxina \_‘ 2 pendientes

6 pacientes

7 con
amitriptilina

resultado

no tienen tto

botulinica

-\

9 no
respuesta a
amitriptilina

12 de forma
espontanea

2 respuesta
parcial toxina
botulinica

1 refractario a
toxina
botulinica

refractarios

Gréfico 5: diagrama de flujo que refleja los pacientes que han tenido

tratamiento.

En este trabajo hemos visto que la cefalea persistente relacionada con COVID-
19 no es excepcional, y puede mejorar de forma espontédnea a lo largo del tiempo. En

los casos en los que es necesario el tratamiento preventivo, la amitriptilina suele
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conseguir una mejoria del cuadro clinico, si bien hay pacientes resistentes al tratamiento

oral en los que puede ser necesario un nuevo escalon terapéutico.

Actualmente la entidad emergente conocida como COVID-persistente, si bien no

catalogada aun oficialmente, esta caracterizada por:

- Sintomatologia persistente mas alla de las 4-12 semanas post infeccion por el
SARS-CoV-2.

- Diagnostico confirmado por PDIA en la fase aguda de la COVID-19.

- Presentacion independientemente de la gravedad de la fase aguda de la COVID-
19.

- Lano existencia del periodo de curacion de la fase aguda.

- Distribucion en todas las edades, inclusive en edad pediatrica, con un predominio
de la edad mediana.

- Presencia en ambos sexos, con predominio en las mujeres.

- Frecuente fluctuacion de los sintomas y/o curso clinico en forma de brotes.

- Que no se puedan explicar los sintomas por una enfermedad subyacente *°.

Este cuadro, aunque puede afectar a cualquier grupo etario, es mas frecuente
en pacientes con edades comprendidas entre los 36 y 50 afios, siendo
predominantemente mujeres y mayoritariamente sin comorbilidades asociadas °. En
nuestro estudio observamos que la edad media de nuestros pacientes es de 54 afos,

con un claro predominio de mujeres.

En relacion a la cefalea como sintoma en la enfermedad por COVID-19,
aproximadamente un 14% de los pacientes la padecen °, llegando a ser persistente
hasta los 9 meses entre un 10-20% *°. Segln nuestro trabajo y de otros autores 18,
podriamos afirmar que la cefalea puede incluirse dentro de la sintomatologia de la
enfermedad por COVID-19, existiendo la cefalea persistente con una prevalencia en
nuestro estudio del 20,7% en los pacientes de la cohorte de ingresados y del 1,4% en

la cohorte de pacientes ambulatorios.

En un estudio de 172 pacientes con cefalea persistente por COVID-19, se incluy6
a 64/172 (37,2%) hombres y a 108/172 (62,8%) mujeres °, pudiendo verse una clara

predominancia de las mujeres, al igual que en nuestro estudio.

Nuestros estudios coinciden con otros en cuanto al fenotipo tensional como el
mas presente en la cefalea COVID-19 persistente 2°. Y este fenotipo, ni en nuestra serie
ni en otras anteriores en la literatura, no se corresponde a la cefalea primaria que los

pacientes pudieran padecer con anterioridad 3 2* 22,
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Estamos ante una entidad nueva y aun no tenemos informacion a proposito de
cual va a ser el mejor tratamiento para ayudar a estos pacientes, y en ausencia de mejor
informacién fisiopatoldgica, parece razonable utilizar farmacos en funcion del fenotipo
del dolor de cabeza; de ahi el uso de amitriptilina con eficacia variable en estos casos
con cefalea que asemeja a la tensional. En cuanto a la toxina botulinica, su capacidad
de bloguear la nocicepcién periférica mediada por el CGRP que podria estar relacionada
con la aparicién de la cefalea COVID-19 persistente, justifica en nuestra opinion su uso
en pacientes refractarios a tratamientos preventivos orales. Su verdadera eficacia

deberé establecerse en observacion de series mas amplias de pacientes.

- La cefalea persistente asociada a COVID-19 no es excepcional, sobre todo en
pacientes con formas mas graves de la enfermedad.

- El fenotipo de la cefalea persistente asociada a COVID-19 se asemeja sobre
todo a la cefalea tensional.

- Si bien es frecuente que los pacientes mejoren espontaneamente con el paso
del tiempo, hay formas mas severas, sobre todo aquellas con fenotipo
migrafioso.

- La amitriptilina puede ser un tratamiento eficaz en un porcentaje de pacientes
con cefalea persistente asociada a COVID-19. Sin embargo, esté por determinar

el tratamiento mas adecuado en las formas resistentes.
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