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Estudio comparativo de la efectividad del topiramato y
del nadolol en el tratamiento preventivo de la migraia
episoddica en series independientes de pacientes

Manuel Gracia-Naya, Mariano Huerta-Villanueva, Consuelo Rios-Gémez, Ana M. Latorre-Jiménez,
Sara Sanchez-Valiente, Sonia Santos-Lasaosa, José Angel Mauri-Llerda, M. José Garcia-Gémara, Jorge Artal-Roy

Introduccién. El topiramato con nivel Ay el nadolol con nivel C de evidencia cientifica estarian indicados como tratamien-
tos preventivos de la migrafia. Sélo existe un estudio de satisfaccién que compare ambos farmacos.

Objetivo. Comparar los parametros de efectividad en grupos independientes de pacientes tratados preventivamente con
uno de los farmacos del estudio.

Pacientes y métodos. De una base de datos de 700 pacientes con migrafa, se seleccionaron aquéllos con migrafia episé-
dica y que habian llevado tratamiento preventivo, por primera vez, con topiramato o nadolol. Se analizaron las variables
de efectividad (reduccién del nimero de crisis al cuarto mes de tratamiento preventivo y tasa de respondedores).

Resultados. Fueron incluidos 208 pacientes con intencién de tratar; 140 con topiramato (77,8% mujeres; edad media:
37,9 afios) y 68 con nadolol (69% mujeres; edad media: 36,9 afios). La media de crisis en el mes previo al tratamiento
fue: grupo con topiramato, 6,3 + 2,6; grupo con nadolol, 5,3 + 2,0 (p = 0,0066). Al cuarto mes de tratamiento: grupo
con topiramato, 2,69 + 2,6; grupo con nadolol, 2,6 + 2,2 (NS). El porcentaje de reduccidn de migrafias fue del 56,6% con to-
piramato y del 51,6% con nadolol (NS). La tasa de respondedores (reduccién en la frecuencia de crisis al menos del 50%)
fue del 71,3% con topiramato y del 69% con nadolol (NS). La tasa de respuesta excelente (reduccién de las crisis al menos
un 75%) fue del 53,3% con topiramato y del 32,2% con nadolol (p = 0,0077). El 54% de los pacientes tratados con topira-
mato y el 30,8% de los pacientes tratados con nadolol presentaron efectos adversos (p = 0,0015). La tasa de satisfaccion

fue del 61% en el grupo de topiramato y del 71% en el grupo de nadolol (NS).

Conclusion. El topiramato y el nadolol mostraron ser efectivos en el tratamiento preventivo de la migrafia episédica. El
topiramato mostré mayor efectividad y se utilizé en pacientes con mayor frecuencia de crisis, pero se toleré peor que el

nadolol.

Palabras clave. Migrafia. Nadolol. Satisfaccion del paciente. Topiramato. Tratamiento preventivo de la migrafa.

Introduccion

La migrafia es un proceso con una alta prevalen-
cia en la poblacién general (12%) [1]. La frecuencia
media de ataques de migraia en pacientes no se-
leccionados es de 1,5 al mes, pero éstos pueden ser
mds frecuentes y/o incapacitantes. Un 25% de los
pacientes describe al menos un ataque por semana,
y el 50% presenta un deterioro funcional grave, lo
que le obliga a hacer reposo en cama durante el ata-
que de migrana [1,2].

La intensidad y/o el aumento de frecuencia de las
crisis determinan que estos pacientes acudan fre-
cuentemente a las consultas de atencién primaria,
neurologia y servicios de urgencia [3,4]. Por todo
ello, la migrafia genera importantes costes direc-
tos, pero, sobre todo, unos costes indirectos mu-
cho més elevados (pérdida de horas de trabajo, bajo
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rendimiento laboral) [5,6] asi como mala calidad de
vida en muchos de los pacientes que la sufren [7].
De ahi que la migrafa esté considerada entre los 20
procesos mas incapacitantes segtin la Organizacién
Mundial de la Salud.

Un 30% de los pacientes con migrafia episddica
sufre un aumento de frecuencia de sus crisis por
diferentes causas [8]. Esta situacién fue definida
por Mathew et al [9] como migrafa transformada,
y puede llegar a establecerse una migrana crénica,
segun los criterios de la Clasificacion Internacional
de Cefaleas de la Sociedad Internacional de Cefaleas
(IHS) [10], revisados en un apéndice en el 2006 [11].

Para evitar la cronificacién de la migrana, re-
ducir costes y mejorar la calidad de vida de los pa-
cientes, en todas aquellas situaciones en que el pa-
ciente comienza con mayor frecuencia de crisis o
éstas son mas incapacitantes y de mayor dificultad
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de control, es importante instaurar un tratamiento
preventivo con alguno de los farmacos de que dis-
ponemos en la actualidad.

Existen diferentes grupos farmacolégicos (beta-
bloqueantes, antagonistas del calcio, antidepresivos,
neuromoduladores) utilizados en primera linea como
tratamiento preventivo de la migrana. No todos los
farmacos pertenecientes a estos grupos han mostra-
do poseer la misma eficacia. Los firmacos con nivel
A de evidencia cientifica en el tratamiento preventivo
de la migraia serfan: propranolol, flunaricina, ami-
triptilina, topiramato y écido valproico [12,13].

Las indicaciones concretas del uso de un far-
maco u otro estarian marcadas mds por las carac-
teristicas del paciente, del firmaco y su tolerancia,
que por su eficacia, ya que se han realizado pocos
estudios comparativos y no se han encontrados im-
portantes diferencias entre ellos en cuanto a su efi-
cacia [14-16]. Tampoco se conoce claramente ni la
fisiopatologia de la migrafia ni dénde actuarian los
farmacos preventivos. Se considera que la migrana
podria deberse a un estado de hiperexcitabilidad ce-
rebral, como sugiere la existencia de una depresion
propagada cortical, y los tratamientos preventivos
han demostrado que inhiben dicha depresién pro-
pagada en ratas; esto indicaria que podrian actuar
disminuyendo la situacién de hiperexcitabilidad cor-
tical, aunque también podrian actuar restaurando
la modulacién nociceptiva cerebral, que puede estar
alterada en la migrana [17].

Los betabloqueantes se utilizan en el tratamiento
preventivo de la migrana desde hace mas de 40 aiios,
con un nivel A de evidencia cientifica. No todos los
betabloqueantes han demostrado la misma eficacia,
ni se han estudiado con el mismo rigor cientifico.
Propranolol, metoprolol y atenolol serian los far-
macos mejor estudiados, y destacaria el propranolol
como el firmaco mds utilizado de este grupo.

El nadolol, con un nivel C de evidencia cientifi-
ca en el tratamiento preventivo de la migrana y de
acuerdo con la Guia para el diagndstico y tratamiento
de las cefaleas, de la Sociedad Espaiiola de Neurolo-
gia [18], se utiliza frecuentemente en nuestro medio
en la clinica diaria por su ficil manejo (generalmente,
una dosis de 40-80 mg/dia suele ser suficiente) y por
presentar un bajo perfil de efectos adversos [19].

El topiramato es el firmaco mds recientemente
indicado para el tratamiento preventivo de la mi-
graia. Posee un nivel A de evidencia cientifica y los
estudios doble ciego y frente a placebo, llevados a
cabo para demostrar su eficacia, son los mejor di-
sefiados en cuanto a criterios de seleccion y en can-
tidad de pacientes incluidos [20-26]. Uno de estos
estudios comparé topiramato 100 mg/dia con pro-

pranolol 160 mg/dia, y mostré una eficacia similar,
sin encontrar diferencias significativas entre ambos
[27]. También la asociacion de topiramato con be-
tabloqueantes, principalmente propranolol o nado-
lol, se ha mostrado eficaz en el tratamiento de un
grupo de pacientes con migraia refractaria [28].

En la revision que hemos realizado sélo encontra-
mos una referencia que compara la satisfaccién de un
grupo de pacientes con migraia tratados con topira-
mato o nadolol [29]. Por eso encontramos interesan-
te comparar la efectividad de ambos firmacos, dada
la frecuente situacién que se produce en las consul-
tas de neurologia de tener que seleccionar entre los
diversos farmacos preventivos cudl es el mas adecua-
do para un determinado paciente con migraia.

Pacientes y métodos

De una base de datos de 700 pacientes con migraiia,
se seleccionaron aquellos pacientes que cumplian
criterios de migrafia episédica segiin la Clasificacion
Internacional de Cefaleas de la IHS 2004, y a quienes
se les habia puesto tratamiento preventivo por pri-
mera vez, con topiramato o nadolol, segin las carac-
teristicas del paciente y la practica clinica habitual.

La dosis alcanzada con topiramato fue de 100 mg/
dia, repartida en dos tomas, y en ningtn paciente se
super6 esa dosis. Se establecieron dos subgrupos se-
gun que el inicio de la dosificacion fuese con 15 o
25 mg/dia y escalado semanal con 15 o 25 mg, hasta
alcanzar los 100 mg/dia en dos tomas. Ambos sub-
grupos se compararon con el grupo con nadolol.

En los pacientes del grupo con nadolol se inicié
el tratamiento con 20 o 40 mg en una dosis diaria,
siendo estas dosis las utilizadas habitualmente, aun-
que en algin paciente con poca respuesta y buena
tolerancia se pudo alcanzar hasta 80 mg/dia.

Los pacientes que no iniciaron el tratamiento pre-
ventivo con topiramato o nadolol o los abandonaron
por problemas de mala tolerancia o falta de efectivi-
dad también se incluyeron en los andlisis de efecti-
vidad y tolerabilidad realizados a los cuatro meses.

Tras un periodo de cuatro meses de tratamien-
to, se valor6é nuevamente a los pacientes. En ambos
grupos analizamos varios pardmetros de efectivi-
dad: la reduccién del numero de crisis durante el
cuarto mes de tratamiento, compardndolo con el
numero de crisis en el mes previo a la toma del far-
maco; el porcentaje de reduccion de crisis consegui-
das con cada farmaco, comparando sus resultados;
la tasa de respondedores (porcentaje de pacientes
que alcanzaron una reduccién del 50% de sus cri-
sis); y el porcentaje de pacientes que consiguieron
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al cuarto mes de tratamiento una reduccion del 75%
o mas de sus crisis, que se define como el porcenta-
je de respuestas excelentes al fairmaco.

La satisfaccion de los pacientes con el tratamiento
se midi6 mediante una escala tipo Likert de 7 puntos
(7: mejor imposible; 6: muy satisfecho; 5: bastante sa-
tisfecho; 4: indiferente; 3: poco satisfecho; 2: bastante
insatisfecho; y 1: muy insatisfecho). Para simplificar
y facilitar el analisis de los resultados de satisfaccién
con el firmaco, se reagruparon en tres grupos: aqué-
llos que presentaron algin grado de satisfaccién con
el firmaco (comprenderia los subgrupos 7, 6 y 5 de
la escala Likert); el grupo 4, que corresponderia a los
pacientes indiferentes; y los que presentaron algin
grado de insatisfaccién con el firmaco (comprende-
ria los subgrupos 3, 2 y 1 de dicha escala).

Las diferentes variables se incluyeron en una
base de datos del programa estadistico Starview
4.02. Se realizé estadistica basica de todas las va-
riables en estudio. Los resultados se muestran por
su media y desviacién estdndar para las variables
continuas y como porcentajes para las variables no-
minales. Las variables continuas (nimero de crisis
de migrafia en el Gltimo mes del estudio) fueron
analizadas mediante test ¢ pareado para medias e
intervalo de confianza al 95% para grupos indepen-
dientes. Los valores se consideraron estadistica-
mente significativos cuando p < 0,05. Las variables
nominales se analizaron mediante test no paramé-
tricos y la prueba de y? para valorar el grado de sig-
nificacion estadistica, y mediante la prueba exacta
de Fisher cuando fue necesaria. Las comparaciones
entre variables continuas y nominales se analizaron
mediante el test de ANOVA.

Resultados

Se incluy6 a un total de 208 pacientes con intencién
de tratar: con topiramato, 140 pacientes (77,8% muje-
res; edad media: 37,9 + 11,6 afnos); con nadolol, 68
pacientes (69% mujeres; edad media: 36,9 + 11,5 afios).
Los resultados comparativos del grupo con topirama-
to y del grupo con nadolol se muestran en la tabla I.

En las tablas II y III se muestran los subgrupos
con topiramato, segiin comenzasen el tratamiento
con 15 o 25 mg/dia, y se comparan sus resultados
con el grupo con nadolol.

Los resultados de satisfacciéon también figuran en
las tablas correspondientes.

El porcentaje de pacientes que trataron las crisis
de migrana con triptanes, AINE o analgésicos fue
similar en ambos grupos, como puede apreciarse
en la figura.
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Tabla I. Comparacidn de resultados de ambos grupos (significacién estadistica: p < 0,05).

Topiramato Nadolol
(n=140) (n=68) P

Mujeres 77,8% 69,1% 0,1770
Edad media (afios) 37,9+ 11,6 36,9+ 11,5 0,5726
m:gijedt‘i:{;ii:ﬁsam) 2,69%2,6 2,61£2,2 0,8417
Reduccién de crisis 56,6% 51,6% 0,3537
Tasa de respondedores > 50% 71,3% 69% 0,154
Tasa de respondedores 2 75% 53,3% 32,2% 0,0077
Pacientes con efectos adversos 54% 30,8% 0,0015
Abandono del tratamiento preventivo 24,2% 14,7% 0,125
Alguin grado de satisfaccion 61% 71% 0,5450
Indiferente 9% 6%

Alguin grado de insatisfaccion 30% 23%

Tabla Il. Comparacién de resultados del grupo con topiramato que inicid el tratamiento con 15 mg/dia y
el grupo con nadolol (significacion estadistica: p < 0,05).

Topiramato, inicio

Nadolol

con 15 mg/dia (n = 71) (n=68) P

Mujeres 77,4% 69,1% 0,187
Edad media (afios) 39,8 £10,7 36,9 £ 11,5 0,3644
Reduccién de crisis 59,1% 51,6% 0,1438
Tasa de respondedores >50% 76% 69% 0,2468
Tasa de respondedores 275% 55% 38% 0,0134
Pacientes con efectos adversos 52,1% 30,8% 0,0015
Abandono del tratamiento preventivo 19,7% 14,7% 0,4758
Alguin grado de satisfaccion 69% 71% 0,6903
Indiferente 6% 6%

Alguin grado de insatisfaccion 25% 23%
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Tabla lll. Comparacién de resultados del grupo con topiramato que inicié el tratamiento con 25 mg/dia
y el grupo con nadolol (significacidn estadistica: p < 0,05).

Topiramato, inicio Nadolol
con 25 mg/dia (n = 69) (n=68) p

Mujeres 78,2% 69,1% 0,0980
Edad media (afios) 35,9 +12,1 36,9 +11,5 0,3385
ngijedti;gi:i::ésa”° 2,5+2,4 2,6142,2 0,8417
Reduccidn de crisis 54,1% 51,6% 0,5247
Tasa de respondedores >50% 67% 69% 0,2468
Tasa de respondedores 275% 52% 38% 0,0380
Pacientes con efectos adversos 56,5% 30,8% 0,0003
Abandono del tratamiento preventivo 29% 14,7% 0,0629
Algun grado de satisfaccion 68% 71% 0,3389
Indiferente 8% 6%

Alguin grado de insatisfaccion 24% 23%
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Discusion

Existen pocos estudios comparativos, o éstos son
de baja potencia, que hayan demostrado diferencias
significativas en cuanto a eficacia entre los diferen-
tes farmacos preventivos [14-16,27]. Y en la revision
que hemos realizado buscando estudios comparati-
vos entre topiramato y nadolol s6lo encontramos
una referencia que compara la satisfaccién de un
grupo de pacientes con migrafia tratados con topi-
ramato o nadolol [29].

Nuestro estudio analiza y compara pardmetros
de efectividad, tolerancia y satisfaccién de grupos
independientes de pacientes con migrafa episédica
que fueron tratados con topiramato o nadolol para
la prevencién de sus migranas. Los resultados del
estudio nos pueden ayudar y facilitar la decisién a
la hora de seleccionar uno de los dos farmacos.

El andlisis del pardametro de efectividad, reduc-
cion del nimero de crisis en el cuarto mes de tra-
tamiento cuando se compar6 con el mes previo a
llevar tratamiento, demostré que ambos firmacos
fueron efectivos: el grupo con topiramato, con una

media de 6,3 + 2,6 crisis en el mes previo al trata-
miento, redujo a 2,69 + 2,6 la media de crisis en el
cuarto mes con medicacidn; y el grupo tratado con
nadolol, hubo una reduccién de 5,3 + 2,0 a 2,6 +
2,2 crisis en el cuarto mes. Hay que destacar que
la media de crisis del grupo con topiramato en el
mes previo al tratamiento fue mayor que la media
de crisis del grupo con nadolol, con diferencias sig-
nificativas (p = 0,0066). Esto indicaria una tenden-
cia en la prictica clinica a seleccionar los pacientes
e incluir en el grupo con topiramato a aquéllos con
mayor frecuencia de crisis. No obstante, no hubo
diferencias significativas entre ambos firmacos, en
cuanto a la media de crisis, durante el cuarto mes
de tratamiento (p = 0,8417).

Freitag et al [30] analizaron el resultado de dos
grandes estudios aleatorizados y doble ciego de
topiramato frente a placebo [20,21]. Entre los dos
estudios, 245 pacientes tomaron 100 mg/dia de to-
piramato y la tasa de reduccién de crisis fue del 52%
frente al 20% del placebo (p < 0,0001). En nuestro
estudio la tasa de reduccién de crisis fue del 56,6%
en el grupo con topiramato y del 51,6% en los pa-
cientes con nadolol, sin diferencias significativas
entre ambos grupos (p = 0,3537).

El otro pardmetro de efectividad valorado fue la
tasa de respondedores (porcentaje de pacientes que
alcanzan una reduccion del 50% o més del nimero
de crisis en el cuarto mes de tratamiento). Igualmen-
te, ambos firmacos mostraron ser efectivos (el 71,3%
en el grupo con topiramato y el 69% en el grupo con
nadolol), sin diferencias significativas entre ellos (p =
0,1154); aunque al analizar el porcentaje de pacien-
tes que alcanzaron una reduccién del 75% o mas de
crisis en el cuarto mes de tratamiento si que encon-
tramos diferencias significativas entre ambos grupos
(el 53,3% en el grupo con topiramato y el 38,2% en el
grupo con nadolol (p = 0,0077) (Tabla I).

Los pardmetros de efectividad valorados en los
subgrupos de pacientes con topiramato segin que
la dosis de inicio fuesen 15 o 25 mg/dia mostra-
ron resultados similares al valorarlos al cuarto mes
de tratamiento y al compararlos con el grupo con
nadolol. En los dos subgrupos se establecieron di-
ferencias significativas al comparar las tasas de res-
pondedores (= 75%) con el grupo con nadolol. Estos
resultados nos indicarian que la efectividad del to-
piramato al cuarto mes de tratamiento serfa inde-
pendiente de la dosis de inicio (Tablas II y III).

El 54% de los pacientes en tratamiento con topi-
ramato refirié algin efecto adverso. Los mas fre-
cuentes (sensaciones de hormigueos en manos y pies)
fueron bien tolerados, mientras que somnolencia,
confusién mental y dificultad para articular la pala-
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bra, que aparecieron al principio del tratamiento,
con dosis bajas, motivaron el abandono de la medi-
cacién en un 24,2%. En el grupo con nadolol, un
menor ndmero de pacientes (30,8%) refiri6 algin
efecto adverso; los mds frecuentes fueron: mareos,
hipotensién, bradicardia y cansancio, que motiva-
ron la suspensién del firmaco en el 14,7% de los pa-
cientes. Hubo diferencias significativas (p = 0,0015)
en el nimero de pacientes que refirieron efectos
adversos con topiramato en relacién con el grupo
con nadolol (Tabla I).

Destacamos que en nuestro estudio el porcen-
taje de abandonos de topiramato (24,2%) es simi-
lar a la revisién sobre seguridad y tolerabilidad de
topiramato llevada a cabo por Ldinez et al [31] en
tres grandes ensayos multicéntricos, aleatorizados,
doble ciego y con placebo, en donde los pacientes
recibieron 100 mg/dia de topiramato durante 26
semanas. En dicho estudio fueron tratados 386 pa-
cientes con topiramato y 372 con placebo. El 24,9%
de los pacientes con topiramato abandond por
efectos adversos frente al 11% del grupo placebo
(p < 0,001). En otro estudio realizado por Rapoport
et al [32] sobre consistencia de la efectividad y se-
guridad del topiramato a lo largo de 26 semanas, el
porcentaje de abandonos por efectos adversos en la
fase doble ciego fue del 22,2% en los pacientes que
tomaron topiramato y del 11% en el grupo placebo.
Durante la fase de extensién abierta en el grupo
de pacientes que ya habian tomado topiramato, el
porcentaje de abandonos fue del 8,6%, y del 20,9%
en el grupo de pacientes que previamente habia to-
mado placebo.

Existen datos que indicarian que el tratamiento
con topiramato con dosis menores [33,34] o escala-
do maés lento hasta alcanzar la dosis 6ptima de 100
mg/dia [35] mejora su tolerabilidad (menos efectos
adversos) y reduce el porcentaje de abandonos, sin
disminuir su efectividad. En el andlisis de subgrupos
con topiramato, segin la dosis de inicio, que realiza-
mos en este estudio, apreciamos un menor nimero
de efectos adversos y, sobre todo, de abandonos en
el subgrupo con topiramato con inicio de dosis de
15 mg/dia comparado con el subgrupo de pacientes
que inicié el tratamiento con 25 mg/dia. No obstan-
te, en ambos subgrupos persistieron mayor nimero
de efectos adversos, con diferencias significativas, al
compararlos con el grupo con nadolol. Segtn este
estudio, el inicio con dosis mds bajas de topiramato
mejoraria la tolerabilidad del farmaco.

El grado de satisfaccion de los pacientes con el
farmaco recibido no mostré diferencias significa-
tivas entre ambos grupos, aunque un porcentaje
mayor de pacientes con nadolol mostré algun gra-
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Figura. Tratamiento de las crisis de migrafia en ambos grupos durante
la fase de sequimiento. AINE: antiinflamatorios no esteroideos.
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do de satisfaccion (71%) que con topiramato (61%)
(p = 0,5450) (Tabla I). Estos resultados pueden pa-
recer contradictorios si tenemos en cuenta la mayor
efectividad del topiramato sobre nadolol apreciada
en nuestro estudio. Al comparar el subgrupo con
topiramato que inici6 el tratamiento con dosis de
15 mg/dia, esta diferencia en el grado de satisfac-
cion desaparece, y es muy similar a la del grupo con
nadolol. Estos resultados nos llevarian a deducir
que los mejores resultados en cuanto a eficacia del
topiramato sobre el nadolol serian neutralizados
por una peor tolerancia del firmaco.

En conclusioén, a pesar de las limitaciones de nues-
tro estudio, al ser un estudio abierto y no aleato-
rizado, nuestro trabajo indicaria que topiramato y
nadolol son efectivos en el tratamiento de pacientes
con migrafa episédica. El topiramato se mostraria
mads efectivo que el nadolol al comparar alguno de
los parametros de efectividad analizados en ambos.
Este resultado se veria reflejado en la clinica diaria
por una tendencia a usar topiramato como farma-
co de primera eleccién en migranas y, de acuerdo
con las recomendaciones de las guias, en aquéllas
con gran numero de crisis y/o mas incapacitantes
[18,35]. Sin embargo, los resultados de satisfaccién
de aquéllos que tomaron topiramato mostraron una
menor satisfacciéon que los tratados con nadolol,
quiza por una peor tolerancia y un mayor nimero
de abandonos en el grupo con topiramato. Estos
peores resultados de satisfaccién de los pacientes
con topiramato no se produjeron cuando se inici6 el
tratamiento con dosis de 15 mg/dfa. El inicio del to-
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piramato en dosis mds bajas y escalado lento como
férmula para mejorar su tolerabilidad y reducir el
numero de abandonos requeriria més estudios con
disefio mds especifico [36].

También se confirma en este trabajo la efectivi-
dad y buena tolerancia del nadolol, que, unido a su
facil dosificacién, hace que represente una buena
alternativa en la clinica diaria.
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Estudio comparativo de la efectividad del topiramato y del nadolol en el tratamiento preventivo de la migrafia episédica

Comparative study of the effectiveness of topiramate and nadolol in the preventive treatment
of episodic migraine in independent series of patients

Introduction. Topiramate and nadolol with levels A and C of scientific evidence, respectively, would be indicated as
preventive treatments of migraine. To date only one study of satisfaction has been carried out to compare the two
pharmaceuticals.

Aim. To compare the effectiveness parameters in independent groups of patients treated preventively with one of the
pharmaceuticals from the study.

Patients and methods. From a database of 700 patients with migraine, those with episodic migraine and who had
followed a course of preventive treatment, for the first time, with topiramate or nadolol were selected for the study. The
effectiveness variables (reduction in the number of crises at four months of preventive treatment and responder rates)
were analysed.

Results. Altogether 208 patients with were included for treatment: 140 with topiramate (77.8% females; mean age, 37.9)
and 68 with nadolol (69% females; mean age, 36.9). The mean number of crises in the month prior to treatment was:
topiramate group, 6.3 + 2.6; nadolol group 5.3 + 2.0 (p = 0.0066). At four months after starting treatment: topiramate
group, 2.69 + 2.6; nadolol group 2.6 + 2.2 (NS). The percentage of reduction in the number of migraines was 56.6%
with topiramate and 51.6% with nadolol (NS). The responder rate (reduction in the frequency of crises by at least 50%)
was 71.3% with topiramate versus 69% with nadolol (NS). The excellent response rate (reduction in crises by at least
75%) was 53.3% with topiramate versus 32.2% with nadolol (p = 0.0077). Adverse side effects were reported by 54% of
patients treated with topiramate versus 30.8% of those treated with nadolol (p = 0.0015). The rate of satisfaction was
61% for the topiramate group and 71% for the group with nadolol (NS).

Conclusions. Both topiramate and nadolol proved to be effective in the preventive treatment of episodic migraine.
Topiramate was found to be more effective than nadolol, although it was used in patients with a higher frequency of
crises, and was not tolerated so well.

Key words. Migraine. Nadolol. Patient satisfaction. Preventive treatment of migraine. Topiramate.
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