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APRESENTAÇÃO

Apresentamos o terceiro volume do livro “Frente Diagnóstica e Terapêutica na 
Neurologia”, uma continuação relevante e muito bem desenvolvida de artigos compondo 
capítulos de um material  rico e atual, direcionado à todos acadêmicos e docentes da área 
da saúde com interesse em neurologia.

Sabemos que a especialidade médica responsável por trabalhar e analisar os 
distúrbios estruturais do sistema nervoso é denominada como neurologia. Do diagnóstico 
à terapêutica, todas as enfermidades que envolvem o sistema nervoso central, 
periférico, autônomo, simpático e parassimpático, são estudadas pelos profissionais com 
especializaçãoo em neurologia. Além das doenças neuropscicopatológicas, o CID divide as 
patologias do sistema nervoso em dez grupos com fins de análise epidemiológica.

Deste modo, agregamos aqui assuntos relativos aos estudos de base diagnóstica 
e terapêutica nesse ramo tão interessante da medicina. Oferecemos um breve panorama 
daquilo que tem sido feito no país onde o leitor poderá se aprofundar em temas 
diversificados tais como ultrassonografia transfontanelar, memória episódica, Síndromes 
neurotóxicas, doença de kennedy, doença pediátrica neuropsiquiátrica associada à 
infecção por estreptococo, epilepsia do Lobo Temporal, demência de alzheimer, parkinson, 
doença de Creutzfeldt-Jakob, cefaléia primária, neurossífilis, necrose avascular de cabeça 
femoral, Esclerose múltipla, hanseníase, autismo, doença do neurônio motor, hemiparesia 
espástica, metástase neoplásica, qualidade de vida relacionada à saúde, dentre outros.

Esperamos que o conteúdo deste material possa somar de maneira significativa 
ao conhecimento dos profissionais e acadêmicos, influenciando e estimulando cada vez 
mais a pesquisa nesta área em nosso país. Parabenizamos cada autor pela teoria bem 
fundamentada aliada à resultados promissores, e principalmente à Atena Editora por 
permitir que o conhecimento seja difundido em todo território nacional.

Desejo a todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: Epilepsias e cefaleia primarias 
resultam em episódios de disfunção neurológica. 
A coexistência dessas duas condições não é uma 
nova observação, sendo relevante uma revisão 
sobre coocorrência dessas desordens. Assim, 
objetivou-se reunir dados recentes na literatura 
especializada que permitam conhecer as 
evidências científicas sobre a relação da epilepsia 
com cefaleia primária. Realizou-se uma revisão 
de literatura de artigos científicos publicados 
nas plataformas Google Acadêmico, PubMed 
e Lilacs, incluindo todos os artigos originais de 
2015 a 2020 na língua inglesa, de acordo com 
os critérios de inclusão preestabelecidos. Além 
disso, excluiu-se todas as patentes, teses, 
livros, citações, resumos, revisões de literatura e 
artigos em outras línguas. Observou-se que, dos 
tipos de cefaleia primária, a migrânea é o mais 
comum nos pacientes com epilepsia. Evidenciou-
se também que os pacientes epiléticos do sexo 
feminino e os que fazem uso de mais de um 
tipo de droga antiepilética são mais propensos 
a terem cefaleia do tipo migrânea. De forma 
geral, os artigos mostraram que os pacientes 
com epilepsia frequentemente experimentam 
dores de cabeça, particularmente dores de 
cabeça do tipo enxaqueca, sendo ligada à 
frequência de convulsões e tipo de tratamento. 
Em pacientes com epilepsia, as dores de cabeça 
são frequentemente esquecidas e podem não 
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ser relatadas aos médicos. Chama-se atenção, portanto, a essa comorbidade especialmente 
em vista de como isso prejudica a qualidade de vida dos pacientes. 
PALAVRAS-CHAVE: Cefaléia Primária, Epilepsia, Enxaqueca, Doença, Saúde.

SCIENTIFIC EVIDENCE ABOUT EPILEPSY RELATIONSHIP WITH PRIMARY 
HEADACHE: A MINI-REVIEW

ABSTRACT: Primary epilepsy and headache result in episodes of neurological dysfunction. 
The coexistence of these two conditions is not a new observation, and a review of the co-
occurrence of these disorders is relevant. The aim of this study was to collect recent data in 
specialized literature that allow to know the scientific evidence on the relationship between 
epilepsy and primary headache. A literature review of scientific articles published on the 
Google Scholar, PubMed and Lilacs platforms was carried out, including all original articles 
from 2015 to 2020 in English, according to the pre-established inclusion criteria. In addition, all 
patents, theses, books, citations, abstracts, literature reviews and articles in other languages   
were excluded. It was observed that, of the types of primary headache, migraine is the most 
common in patients with epilepsy. It has also been shown that female epileptic patients and 
those who use more than one type of antiepileptic drug are more likely to have migraine-
type headache. In general, the articles showed that patients with epilepsy often experience 
headaches, particularly migraine-type headaches, being linked to the frequency of seizures 
and the type of treatment. In patients with epilepsy, headaches are often overlooked and may 
not be reported to doctors. Therefore, attention is drawn to this comorbidity especially in view 
of how it affects the quality of life of patients.
KEYWORDS: Primary Headache, Epilepsy, Migraine, Diseases, Health.

1 |  INTRODUÇÃO
A epilepsia é caracterizada por uma disfunção cerebral, na qual ocorrem crises 

convulsivas periódicas e imprevisíveis, que acabam afetando a qualidade de vida dos 
indivíduos e de suas famílias. Apresenta mudanças temporárias de comportamento devido 
ao disparo desordenado, sincronizado e rítmico de vários neurônios. As alterações cerebrais 
se manifestam de diferentes maneiras, dependendo das estruturas neurais envolvidas 
(MEDEIROS et al., 2020; MATOS et al., 2017). 

Existem diversas causas que estão associadas ao desenvolvimento da epilepsia, 
entre as quais se tem um grande número de genes e suas combinações que contribuem 
para a expressão da doença, além de lesões estruturais focais ou hemisféricas e também 
desordens metabólicas, autoimunes e infecciosas (SCHEFFER et al., 2016; SANTOS, 
2019; CHACÓN, 2019; ROMANIDY, 2019). Em continuidade, a hipersensibilidade neuronal 
também é uma etiologia, sendo encontrada tanto em quadros de epilepsia, como cefaleia 
(ÇILLILER, 2017; GÜVEN, 2017; ÇOMOĞLU, 2017). 

Por sua vez, a cefaleia é utilizada para designar todo processo doloroso referido no 
segmento cefálico, o qual pode originar-se em qualquer das estruturas faciais ou cranianas, 
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sendo uma das queixas mais comuns na prática médica. Mais de 90% dos indivíduos já 
tiveram cefaleia, uma das quatro maiores causas de procura à urgência/emergência, a 
primeira em ambulatórios de neurologia e a terceira em clínica médica. Com relação ao 
sexo, as cefaleias estão entre as dez condições mais incapacitantes para os dois sexos, 
e entre as cinco mais incapacitantes para as mulheres (FÜHRER, 2015; LOPES, 2015; 
AGUIAR, 2015; MASCELLA, 2015).

Syverten et al. (2007) demonstraram uma prevalência de cefaleia em doentes 
epilépticos de 65%. Adicionalmente, posteriormente Özer et al. (2018) estimaram que entre 
22% a 83% dos pacientes diagnosticados com epilepsia também apresentam cefaleia. Em 
continuidade, relata-se que a frequência da epilepsia com enxaqueca (1 -17%), uma das 
cefaleias mais incapacitantes, é maior que a frequência de epilepsia na população em geral 
(0,5% - 1%) (ÇILLILER, 2017; GÜVEN, 2017; ÇOMOĞLU, 2017).

Diante desse cenário, por se tratar de um tema com alto predomínio nos consultórios 
médicos e possuir uma alta prevalência na população, faz-se necessário conhecer as 
evidências científicas sobre a relação da epilepsia com cefaleia primária. Dessa forma, esta 
revisão reuniu dados recentes na literatura especializada, dos últimos cinco anos, permitindo 
também identificar os grupos de maior risco, de forma a contribuir cientificamente numa 
melhor abordagem terapêutica e a melhor compreensão dos mecanismos fisiopatológicos.

1.1 Epilepsia
A fisiopatologia do fenômeno epiléptico está em torno de um desequilíbrio entre uma 

série de fatores que afetam o funcionamento sistema nervoso central (SNC). O primeiro 
deles refere-se à excitabilidade neuronal alterada, no qual neurônios que participam da 
atividade epiléptica têm alterações em sua estrutura de membrana, assim como em seus 
receptores ionotrópicos e metabotrópicos, modificando a condução do impulso elétrico, 
tornando a resposta excitatória mais rápida e com alta frequência. Outro fator é a alteração 
dos neurotransmissores e receptores, culminando na redução da síntese ou liberação do 
ácido gama-aminobutírico (GABA) ou a redução dos receptores pós sinápticos em que 
atua, contribuindo para que sua atividade inibitória seja cessada, permitindo que estímulos 
de baixos potenciais despolarizem a membrana do neurônio pós sináptico com mais 
frequência e com perfil de distribuição mais rápido (FISIOPATOLOGÍA DE LA EPILEPSIA, 
2016).

Em âmbito molecular, estudos sugerem que mutações no gene 1q23, que codifica 
uma estrutura da bomba Na+/K+ ATPase da membrana neuronal, podem provocar distúrbios 
no controle do fluxo de Na+ e de K+, corroborando à alteração da excitabilidade em neurônios 
epilépticos (LONDERO, 2010). 

Segundo a classificação da Liga Internacional Contra a Epilepsia (ILAE, 2017), em 
seu esquema básico, a classificação da epilepsia é feita quanto aos tipos de crises, sendo: 
as de início focal (com ou sem perturbação da consciência; início motor ou não motor; focal 



 
Frente Diagnóstica e Terapêutica na Neurologia 3 Capítulo 11 83

para tônico-clônica bilateral), de início generalizado (motor: tônico-motor ou outro motor; 
e não motor) e de início desconhecido (motor: tônico-clônico ou outro motor; não motor; e 
não classificável) (COSTA, BRANDÃO e SEGUNDO, 2020).

1.2 Cefaléias Primárias
Dentre as cefaléias primárias, a enxaqueca é a mais comum em todo o mundo e 

um dos aspectos mais importantes da sua fisiopatologia é a genética, por se caracterizar 
como uma doença de natureza hereditária. A migrânea sem aura está relacionada com 
fatores genético e ambientais, enquanto a migrânea com aura possui uma predisposição 
para mutação do gene C677T que está super-representado nesse tipo de enxaqueca 
(GOADSBYE; HOLANDA, 2019; CHARLES, 2018). 

Além disso, embora a fisiopatologia da cefaleia tensional não esteja totalmente 
esclarecida, os estudos realizados por Varjão et al. (2008) demonstraram uma complexidade 
de mecanismos centrais e periféricos envolvidos no desenvolvimento do quadro álgico. 
Os mecanismos de dor na cefaleia do tipo tensional são gerados por isquemia, estímulos 
mecânicos e mediadores químicos, como a serotonina, a bradicinina e os íons K+. Outra 
possível explicação observada a partir de estudos com atividade eletromiográfica é que 
esse tipo de cefaleia não seria ocasionado por uma contração generalizada dos músculos, 
mas sim de uma ativação prolongada e contínua de unidades motoras, capazes de ativar 
os nociceptores periféricos.

1.2.1 Classificação das cefaléias

A publicação da Classificação Internacional de Distúrbios de Cefaleia-ICHD-3 (2018) 
dividiu as cefaleias em dois grandes grupos, as primárias e as secundárias. As cefaleias 
primárias são caracterizadas como a dor sendo o distúrbio em si, não relacionadas com 
outras alterações, podendo ser do tipo migrânea (enxaqueca) que subdivide-se em com 
ou sem aura e crônica, tensional (episódica ou crônica) e  trigemino-autonomicas que 
subclassifica-se em cefaleia em salvas, hemicraniana e de curta duração neuralgiforme. 
Já as cefaleias secundarias se apresentam como sintomas de outras doenças, que podem 
ser atribuídas ao traumatismo crânio-encefálico, tumores, acidente vascular encefálico, 
hematomas (OLESEN, 2018).

De acordo com a relação temporal de ocorrência da cefaleia e das crises epilépticas, 
a cefaleia também pode ser classificada como interictal ou peri-ictal. As cefaleias interictais 
ocorrem entre as crises epilépticas. Além disso, as cefaleias peri-ictais são subdivididas 
em cefaleia ictal (ocorre simultaneamente ou muito próximo da crise epiléptica), pré-ictal 
(ocorre antes de uma crise) e pós-ictal (ocorre após uma crise) (DUCHACZEK et al. 2013; 
MAINIERI et a. 2015).
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2 |  METODOLOGIA
Para o desenvolvimento do trabalho, foi realizado um levantamento bibliográfico de 

artigos científicos originais publicados nas bases de dados do Google Scholar, PubMed e 
Lilacs, no período de 2015 a 2020. Nessa pesquisa, foram utilizados os descritores “primary 
headache and epilepsy”, and “cluster headache and migraine and epilepsy.

Como critérios de inclusão foram considerados os estudos clínicos, com dados 
epidemiológicos das amostras, que apresentaram os descritores no título ou no resumo e 
escritos na língua inglesa. Foram excluídos os artigos escritos em outras línguas, que não 
inglês, além daqueles cujo título ou resumo/abstract não se adequou ao tema proposto. 
Excluíram-se também teses, patentes, citações, resumos de eventos, livros e revisões de 
literatura.

O levantamento de dados bibliográficos resultou no total de 336 artigos científicos. 
Após extensivas análises, apenas 8 artigos preencheram todos os critérios de seleção e 
foram incluídos neste estudo, conforme mostrado na Figura 1. 

Figura 1. Resultados da busca realizada em diferentes bancos de dados bibliográficos.

Os dados coletados foram organizados em tabela por ano de publicação, local, 
amostra, metodologia e principais achados.
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3 |  RESULTADOS
A cefaléia é prevalente na população em geral, bem como em pacientes com epilepsia. 

A prevalência exata da dor de cabeça em pacientes adultos com epilepsia é desconhecida. 
O aumento da prevalência de enxaqueca em pacientes com epilepsia e de epilepsia 
em pacientes com enxaqueca, conforme demonstrado em estudos epidemiológicos, dá 
suporte à coexistência de epilepsia e migrânea. Após a utilização dos critérios de inclusão 
e exclusão verificou-se que o PubMed foi a base de dados que forneceu a maioria dos 
trabalhos utilizados neste estudo (87,5%). 

A tabela 1 mostra uma descrição resumida dos trabalhos incluídos neste estudo, 
destacando a metodologia, amostra e tipo do estudo e os achados principais.

Sedighi, Shafiei e Azizpour (2016) compararam a frequência de parestesia 
induzida por topiramato em pacientes com migrânea ou epilépticos. Houve uma entrevista 
estruturada e um questionário foi administrado, que cobriu os pacientes com história de 
enxaqueca e epilepsia, seus dados demográficos, duração do tratamento e dosagem 
de topiramato. Neste estudo, avaliaram a frequência de parestesia topiramato-induzida 
parestesia induzida entre os 160 pacientes que estavam diagnosticados como enxaqueca 
e o mesmo número de pacientes com diagnóstico de epilepsia, de ambos os sexos, sendo 
os diagnosticados com migrânea sem áurea, 148 mulheres e 12 homens com faixa etária 
entre 12 a 61 anos e epilepsia 64 mulheres e 96 homens, com idades entre 7-61 anos. Os 
resultados mostraram que a migrânea e a epilepsia contribuem de forma independente 
para o desenvolvimento de parestesia induzida por medicamento, sendo que pacientes do 
sexo feminino com migrânea apresentaram maior acometimento (53%). Em continuidade, 
observou-se que as mulheres tiveram maior frequência de parestesias em comparação 
aos homens, de maneira dose-dependente e tempo-dependente em relação ao topiramato, 
principalmente naquelas com enxaqueca que apresentaram mais que o dobro de aumento 
de relato de parestesia em comparação àquelas com epilepsia.
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Título
Autores/ 
Ano de 

publicação/ 
Local

Amostra 
do 

Estudo
Método do Estudo Resultados

Topiramate-
induced 

paresthesia is 
more frequently 

reported
by migraine than 
epileptic patients

Sedighi, 
Shafiei e 
Azizpour/ 

2016/
Irã

320 
pacientes

Entrevista e questionário estruturado 
que cobriu os pacientes com história 

de enxaqueca e epilepsia, seus 
dados demográficos, duração do 

tratamento e dosagem de topiramato 
e frequência de parestesia nesses 

pacientes 

Dentre os pacientes, os do sexo feminino 
incluídos neste estudo 92,5% apresentaram 

migrânea e 40% epilepsia, sendo que a 
frequência de parestesia nestas foi de 53% 

e 15%, respectivamente, sugerindo que 
mulheres apresentam mais parestesia e as 
mulheres com enxaqueca tem mais que o 
dobro de aumento no relato de parestesia 

quando comparadas àquelas com epilepsia.

Epilepsy and 
headaches: 

Further evidence 
of a link

Çilliler, 
Güven e 
Çomoğlu/ 

2017/
Turquia

349 
pacientes

Foi utilizado um questionário 
padrão para determinar os dados 

demográficos, duração da epilepsia, 
frequência de convulsões, tipos de 
dor de cabeça, os AEDs usados   e 

o tempo relação real entre dores de 
cabeça e convulsões.

As dores de cabeça foram significativamente 
menores em pacientes do sexo masculino em 
comparação com as do sexo feminino e que 

as do tipo enxaqueca foram significativamente 
maiores nas mulheres. Dores de cabeça 
do tipo enxaqueca foram menos comuns 
em pacientes que tiveram menos de uma 
convulsão por ano, mas significativamente 

maior em pacientes que experimentaram mais 
de uma convulsão por mês ou menos de uma 

por semana. Cefaleias do tipo enxaqueca 
foram significativamente maiores em pacientes 

recebendo monoterapia.

Rorschach 
Evaluation of 
Personality 

and Emotional 
Characteristics in 
Adolescents With 
Migraine Versus 

Epilepy and 
Controls

Balottin et 
al./ 2018/

Itália
52 

pacientes

Todos os adolescentes foram 
submetidos a um questionário 

autorreferido (YRS) e a um relatório-
proxy para os pais (CBCL) junto ao 
Teste de Rorschach, objetivando 

investigar a personalidade, as 
emoções e as capacidades de 
enfrentamento de grupos de 

pacientes com epilepsia e cefaleia 
em comparação aos adolescentes do 

grupo controle.
Foram incluídos 21 pacientes que 
sofriam de enxaqueca (9 homens 
e 13 mulheres), 20 pacientes com 

epilepsia (11 homens e 9 mulheres) 
e 11 adolescentes do grupo controle 
saudável (4 homens e 7 mulheres). 

Adolescentes com cefaleia revelaram 
importante dificuldade de modular e regular 
os sentimentos afetivos, demonstrando um 
comportamento impulsivo de dificuldades 
de enfrentamento. Semelhantemente aos 
pacientes com epilepsia, os adolescentes 

com cefaleia também apresentaram estresse, 
redução da autoconsideração e da autoestima

Prevalence 
and clinical 

characteristics 
of headache in 

juvenile myoclonic
epilepsy: 

experience from 
a tertiary epilepsy 

center

Daryan et 
al./ 2018/
Turquia

300 
pacientes

Estudo incluiu 200 pessoas com 
EMJ e 100 saudáveis, de 12 a 55 
anos, alfabetizados, submetidos a 
questionários autoaplicáveis para 
avaliar características clínicas dos 

participantes, idade, sexo, nível 
educacional, história familiar de

epilepsia, idade de início das crises, 
duração da doença e tratamentos 

com AED.

Neste estudo, 56% dos pacientes com EMJ 
e 50% dos saudáveis apresentaram cefaleia, 

com maior frequência nas mulheres. Entre 
os pacientes com epilepsia e cefaleia, 42,3% 

tiveram migrânea e 46,8% cefaleia do tipo 
tensional, enquanto no grupo saudável 
foram 16% e 33%, respectivamente. Os 
resultados indicaram que quanto maior o 

grau de escolaridade, menor a frequência de 
cefaleia nos pacientes com EMJ e saudáveis. 

História familiar de enxaqueca ou epilepsia 
foi significativamente mais frequente em 

pacientes com EMJ com enxaqueca.

Prevalence 
of Interictal 
Headache

in Patients with 
Epilepsy

ÖZER et al./ 
2018)/
Turquia

86 
pacientes 

Estudo prospectivo com 86 pacientes 
adultos (54 mulheres, 32 homens) 

diagnosticados com epilepsia e 
acompanhados no ambulatório 
de neurologia para determinar a 
prevalência de cefaleia interictal.

41 pacientes (47,6%) apresentaram cefaleia 
primária, sendo que a enxaqueca a mais 

frequente (16,3%).
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Relationship 
between right-to-

left shunt
and migraine 

in patients with 
epilepsy:

a single-centre, 
cross-sectional 

study
in China

Zhang et al./ 
2018/

China e 
EUA

339 
pacientes

Estudo transversal, onde 339 
pacientes com epilepsia (169 homens, 

170 mulheres) foram incluídos na 
pesquisa. Para cada paciente, idade, 

sintomas de convulsão, idade de 
início de convulsão, AEDs, situação 

educacional, início de convulsão com 
visão sintomas, história de convulsão 

febril, frequência de convulsões 
no último ano, história familiar de 

epilepsia e tipos de convulsão (início 
focal, convulsões tônico-clônica focais 

a bilaterais ou início generalizado) 
foram registrados. O número de 
ataques de enxaqueca, duração 

estimada da enxaqueca, localização, 
qualidade, intensidade e aura foram 
gravadas, além do ecocardiograma 

transtorácio.

Os resultados mostraram que a enxaqueca 
acometeu 79 participantes (23%), sendo 29 

homens (17,2%) e 49 mulheres (28,8%). 
Nesse grupo, 1/3 apresentaram shunt leve 

da direita para esquerda, com prevalência de 
enxaqueca comparável aos pacientes sem 
shunt. Em continuidade, 1/5 dos pacientes 
com enxaqueca tinham shunt moderado 

a grande, com frequência de enxaquecas 
significativamente maior do que em pacientes 

sem shunt. 

Spectrum of 
neurological 
disorders in
neurology 

outpatients clinics 
in urban and
rural Sindh, 

Pakistan: a cross 
sectional

study

Awan et al./ 
2019/

Paquistão
10.786 

pacientes

Estudo transversal para determinar a 
prevalência de distúrbios neurológicos 
em pacientes atendidos nos hospitais 
terciários rurais e urbanos de Sindh 
(Paquistão), dentre eles a cefaleia 
e a epilepsia. Para essa análise, 

foram avaliados um total de 10.786 
prontuários de pacientes atendidos 
nos ambulatórios, com idade ≥ 18 

anos, sendo 4.682 homens (43.4%) 
e 6.104 mulheres (56.6%), utilizando 
um questionário estruturado para a 

coleta dos dados.

Entre os 7.828 participantes rurais, os mais 
prevalentes diagnósticos neurológicos 

incluíram cefaleia 1910 (24,4%), também 
enxaqueca 623 (8,0%) e epilepsia 408 (5,2%). 

Entre os 2958 participantes urbanos, o 
mais prevalente diagnóstico foi cefaleia 735 

(24,8%), porém epilepsia 158 (5,3%) também 
foi incluída dentre os de maior prevalência. 

Distúrbios de dor de cabeça foi mais 
prevalente entre mulheres tanto da população 
urbana quanto rural, com 857 e 1790 mulheres 

acometidas, respectivamente.

Headache in 
epilepsy: A 
prospective 

observational 
study

Whealy et 
al./ 2019/

EUA

Estudo transversal para analisar 
as características e frequência 

das cefaleias inter e pós ictais em 
pacientes com epilepsia. Incluiu 120 
pacientes, sendo 53 homens e 67 

mulheres, adultos, com idade entre 18 
e 82 anos, submetidos a dois tipos de 
questionários, para avaliar o histórico 
das cefaleias nos últimos 12 meses e 
caracterizar a prevalência da cefaleia 

pós-ictal.

Foi observado que a cefaleia do tipo migrânea 
foi a mais frequente nos pacientes. A cefaleia 

interictal foi referida em 81% dos pacientes. Já 
a cefaleia pós-ictal foi relatada por 75 dos 120 

pacientes (63%).

Tabela 1 - Publicações científicas que abordam a relação entre cefaleia primária e epilepsia.

Dados como a frequência e os tipos de cefaleia em pacientes com epilepsia, e a 
relação com as crises epilépticas, foram avaliados por Çilliler, Güven, Çomoğlu (2017). 
Neste estudo, 349 pacientes (190 mulheres, 159 homens) com idade ≥17 anos foram 
entrevistados usando-se um questionário padrão para determinar se suas crises epilépticas 
e as dores de cabeça ocorriam de forma independente ou se as dores de cabeça ocorriam 
em uma relação temporal com as crises. Pacientes que tiveram experiência em pelo menos 
2 convulsões não provocadas e foram acompanhados para epilepsia por um mínimo de 2 
anos foram incluídos no estudo. Dados demográficos dos pacientes, duração da epilepsia, 
frequência de convulsões, tipos de dor de cabeça, os medicamentos antiepilépticos (AEDs) 
usados   e o tempo relação real entre dores de cabeça e convulsões foram registrados. 
Neste estudo, a dor de cabeça do tipo enxaqueca foi a mais comum, com uma taxa de 
26,9%. Os resultados mostraram também que as dores de cabeça foram significativamente 
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menores em pacientes do sexo masculino em comparação com as do sexo feminino e que 
as dores de cabeça do tipo enxaqueca foram significativamente maiores nas mulheres. 
Foi constatado que os pacientes com cefaleia após 3 horas de início da convulsão e com 
duração de até 72 horas foram mais frequentes, acometendo 82 pessoas (41,6%). Dores de 
cabeça do tipo enxaqueca foram menos comuns em pacientes que tiveram menos de uma 
convulsão por ano, mas significativamente maior em pacientes que experimentaram mais 
de uma convulsão por mês ou menos de uma por semana. Em relação ao uso de AED’s, 
cefaleias do tipo enxaqueca foram significativamente maiores em pacientes recebendo 
monoterapia em comparação com aqueles sob politerapia.

Balottin et al. (2018), avaliaram 21 pacientes que sofriam de enxaqueca (9 
homens e 13 mulheres) com idades entre 11-17 anos, 20 pacientes com epilepsia (11 
homens e 9 mulheres) com idade entre 11-17 anos e 11 adolescentes do grupo controle 
saudável (4 homens e 7 mulheres) com idades entre 12–17 anos. Todos os adolescentes 
foram submetidos a um questionário autorreferido (YRS) e a um relatório-proxy para os 
pais (CBCL) junto ao Teste de Rorschach, objetivando investigar a personalidade, as 
emoções e as capacidades de enfrentamento de grupos de pacientes com epilepsia e 
cefaleia em comparação aos adolescentes do grupo controle. Os autores observaram 
que os adolescentes com cefaleia revelaram importante dificuldade de modular e regular 
os sentimentos afetivos, demonstrando um comportamento impulsivo de dificuldades de 
enfrentamento. Semelhantemente aos pacientes com epilepsia, os adolescentes com 
cefaleia também apresentaram estresse, redução da autoconsideração e da autoestima.

Em continuidade, neste mesmo ano, Daryan et al. (2018) realizaram um estudo 
observacional para determinar a prevalência, tipos e fatores de risco para cefaléia primária 
em pacientes diagnosticados com Epilepsia Mioclônica Juvenil (EMJ). Para essa análise, 
200 pessoas com EMJ e 100 saudáveis, de 12 a 55 anos, alfabetizados, foram submetidos 
a questionários autoaplicáveis para registrar as características demográficas e clínicas dos 
participantes. Os resultados evidenciaram que 56% dos pacientes com EMJ e 50% dos 
saudáveis apresentaram cefaleia, com maior frequência nas mulheres. Entre os pacientes 
com epilepsia e cefaleia, 42,3% tiveram migrânea e 46,8% cefaleia do tipo tensional, 
enquanto no grupo saudável foram 16% e 33%, respectivamente. Além disso, observou-
se que pacientes com história familiar de enxaqueca foram mais frequentes em pacientes 
com EMJ com enxaqueca em comparação ao grupo controle. Quanto à escolaridade, os 
resultados indicaram que quanto maior o grau de escolaridade, menor a frequência de 
cefaleia nos pacientes com EMJ e saudáveis.

ÖZER et al. (2018) fizeram um estudo prospectivo com 86 pacientes adultos (54 
mulheres, 32 homens) diagnosticados com epilepsia e acompanhados no ambulatório 
de neurologia para determinar a prevalência de cefaleia interictal. A idade média dos 
participantes foi de 24,5 e 26,8 anos para mulheres e homens, respectivamente. Os 
resultados indicaram que 41 pacientes (47,6%) apresentaram cefaleia primária, sendo que 
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a enxaqueca foi a mais frequente (n = 14, 16,3%). Contrariamente, a cefaleia em salvas 
e tensional com pontadas foram as menos frequentes, cada uma acometendo 1 paciente 
(1,2%). 

Em suas pesquisas, Zhang et al. (2018) investigaram a relação de cefaleia e 
epilepsia a partir da avalição da presença de shunt cardíaco direito-esquerdo em pacientes 
com epilepsia. Neste estudo transversal, foram entrevistados 532 pacientes e, após 
análise dos critérios de inclusão e exclusão, 339 pacientes com epilepsia (169 homens, 
170 mulheres) foram incluídos na pesquisa. Para cada paciente, idade, sintomas de 
convulsão, idade de início de convulsão, AEDs, situação educacional, início de convulsão 
com visão sintomas, história de convulsão febril, frequência de convulsões no último ano, 
história familiar de epilepsia e tipos de convulsão (início focal, convulsões tônico-clônicas 
focais a bilaterais ou início generalizado) foram registrados. O número de ataques de 
enxaqueca, duração estimada da enxaqueca, localização, qualidade, intensidade (Escala 
Visual Analógica, 0-10) e aura foram gravadas. Ainda, os participantes foram submetidos 
a um ecocardiograma transtorácico com contraste, para identificar o shunt da direita para 
a esquerda. Os resultados mostraram que a enxaqueca acometeu 79 participantes (23%), 
sendo 29 homens (17,2%) e 49 mulheres (28,8%). Nesse grupo, 1/3 apresentaram shunt 
leve da direita para esquerda, com prevalência de enxaqueca comparável aos pacientes 
sem shunt. Além disso, 1/5 dos pacientes com enxaqueca tinham shunt moderado a grande, 
com frequência de enxaquecas significativamente maior do que os pacientes sem shunt. 
Portanto, shunt moderado a grande da direita para a esquerda que poderia ser uma causa 
subjacente da alta prevalência de enxaqueca em pessoas com epilepsia.

Recentemente, Awan et al. (2019) realizaram um estudo transversal para determinar 
a prevalência de distúrbios neurológicos em pacientes atendidos nos hospitais terciários 
rurais e urbanos de Sindh (Paquistão), dentre eles a cefaleia e a epilepsia. Para essa 
análise, foram avaliados um total de 10.786 prontuários de pacientes atendidos nos 
ambulatórios, com idade ≥ 18 anos, sendo 4.682 homens (43.4%) e 6.104 mulheres (56.6%), 
utilizando um questionário estruturado para a coleta dos dados. A maioria dos participantes 
era do hospital rural 7.828 (72,6%). Doenças neurológicas comuns eram distúrbios de dor 
de cabeça 3613 (33,4%), lesão de nervo e raiz 2928 (27,1%), doenças vasculares 1440 
(13,3%), epilepsias 566 (5,2%), distúrbios musculares 424 (3,9%), distúrbios psiquiátricos 
340 (3,1%) e infecção do SNC 303 (2,8%). Entre os 7.828 participantes rurais, os mais 
prevalentes diagnósticos neurológicos incluíram cefaleia 1910 (24,4%), também enxaqueca 
623 (8,0%) e epilepsia 408 (5,2%). Entre os 2958 participantes urbanos, o mais prevalente 
diagnóstico foi cefaleia 735 (24,8%), porém epilepsia 158 (5,3%) também foi incluída dentre 
os de maior prevalência. Distúrbio de dor de cabeça foi mais prevalente entre mulheres tanto 
da população urbana quanto rural, com 857 e 1790 mulheres acometidas, respectivamente.

Adicionalmente, Whealy et al. (2019) realizaram um estudo transversal, a fim de 
analisar as características e frequência das cefaleias inter e pós ictais em pacientes com 
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epilepsia de acordo com os critérios da The International Classification of Headache 
Disorders 3rd edition (ICHD3). Para isto, foram recrutados 120 pacientes, sendo 53 homens 
e 67 mulheres, adultos, com idade entre 18 e 82 anos, no qual foram submetidos a dois 
tipos de questionários, sendo o primeiro utilizado para avaliar o histórico das cefaleias 
nos últimos 12 meses e o segundo para caracterizar a prevalência da cefaleia pós-ictal 
no momento de sua manifestação. Os resultados destacaram que a cefaleia interictal 
foi referida em 97 dos 120 pacientes (81%), sendo que 48 desses (50%) cumpriram o 
os critérios ICHD3 para migrânea, e já a cefaleia pós-ictal foi relatada por 75 dos 120 
pacientes (63%) que responderam ao questionário inicial, sendo a migrânea prevalente 
em 38 desses indivíduos (51%). Dos pacientes que completaram o segundo questionário, 
39 (32%) reportaram cefaleia pós-ictal, sendo que 9 (23%) cumpriram os critérios para 
migrânea. Foi observado que, no grupo estudado, a cefaleia do tipo migrânea foi a mais 
frequente nos pacientes.

4 |  CONCLUSÃO 
O presente estudo contemplou os dados mais atualizados acerca da comorbidade 

entre cefaleia e epilepsia. O aumento da prevalência observada de enxaqueca em pacientes 
com epilepsia e epilepsia em pacientes com enxaqueca suportam a coexistência de 
epilepsia e enxaqueca.  Embora as dores de cabeça sejam um sintoma típico em pacientes 
com epilepsia, geralmente é esquecido por pacientes e médicos. 

De forma geral, os artigos mostraram que os pacientes com epilepsia frequentemente 
experimentam dores de cabeça, particularmente dores de cabeça do tipo enxaqueca, sendo 
ligada à frequência de convulsões e tipo de tratamento. Em pacientes com epilepsia, as 
dores de cabeça são frequentemente esquecidas e podem não ser relatadas aos médicos. 
Chama-se atenção, portanto, a essa comorbidade especialmente em vista de como isso 
prejudica a qualidade de vida dos pacientes. O questionamento da presença de enxaqueca 
deve fazer parte da anamnese do paciente e na prática da epilepsia, pois pode afetar a 
escolha dos AEDs e exigir um tratamento específico.

Uma melhor compreensão dos mecanismos fisiopatológicos compartilhados entre 
epilepsia e cefaleia lançará alguma luz sobre a prevalência desta comorbidade. Maiores 
esclarecimentos sobre a prevalência dessas duas doenças e estudos de revisão devem 
aumentar a conscientização de pacientes e médicos e para estabelecer novas estratégias 
de tratamento a este respeito.

Mais estudos clínicos com amostragens abrangentes, detalhados e bem conduzidos 
são indicados para melhor estabelecer a comorbidade entre epilepsia e cefaleia.
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