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Resumen

La inteligencia artificial (IA) puede ser de gran utilidad en el diagnéstico de los distintos tipos de cefalea gracias a herramientas
automatizadas basadas en los actuales criterios diagnosticos que faciliten el cribado de los pacientes hacia niveles de atencion
médica mas o menos especializada. La IA también puede facilitar la deteccién precoz de las crisis de dolor mediante su uso
combinado con dispositivos portatiles. Por Ultimo, la IA permite detectar factores predictores de respuesta a tratamientos al iden-
tificar patrones y correlaciones. Todo ello hace de la IA una herramienta prometedora y Util para mejorar la atencion médica y la
calidad de vida de los pacientes con cefalea de forma complementaria al método clinico clésico.
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Abstract

Artificial Intelligence (Al) can be highly useful in diagnosing different types of headaches through automated tools based on current
diagnostic criteria. It can also facilitate patient screening, directing them towards more or less specialized levels of medical care.
Additionally, Al can aid in the early detection of pain attacks through the use of wearable devices. Furthermore, Al’s ability to identify
patterns and correlations enables the detection of predictors of treatment response. All of this makes Al a promising and valuable
tool for improving healthcare and the quality of life of patients with headaches, always in conjunction with the classical clinical
method.

Keywords: Headache. Migraine. Artificial intelligence. Machine-learning.

* Autora de correspondencia: Fecha de recepcidn: 18-07-2023 Disponible en internet: 23-11-2023
Sonia Quintas Fecha de aceptacion: 25-07-2023 Kranion. 2023;18:133-8
E-mail: sonia.gg@gmail.com DOI: 10.24875/KRANION.M23000063 www.kranion.es

1577-8843 / © 2023 Kranion. Publicado por Permanyer. Este es un articulo open access bajo la licencia CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).


http://dx.doi.org/10.24875/KRANION.M23000063
http://www.kranion.es
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.24875/KRANION.M23000063&domain=pdf

KL

1

1onN

ar

4

|
|

INTRODUCCION

El uso de la inteligencia artificial (IA) es ya una rea-
lidad en muchas enfermedades, y el estudio y tratamien-
to de las cefaleas no son una excepcion. La alta preva-
lencia de las cefaleas y el estigma que las acompafia en
muchas ocasiones representan una oportunidad para que
las herramientas digitales atiendan a grandes poblaciones
de pacientes que ademas pueden no sentirse comodos
buscando la atencion médica adecuada y necesaria para
su dolor!. Entre los principales usos mas estudiados has-
ta el momento se encuentran: el diagndstico diferencial
de las distintas entidades, la deteccion precoz o predic-
cién de las crisis de dolor y la prediccion de la respuesta
terapéutica (Tabla 1).

INTELIGENCIA ARTIFICIAL PARA
EL DIAGNOSTICO DE LA CEFALEA

El diagnostico de la cefalea es fundamentalmente
clinico, basado en la anamnesis. Se puede considerar
complejo en la medida en que se basa fundamentalmen-
te en sintomas y signos clinicos que han de ser frecuen-

temente descubiertos mediante anamnesis dirigida. Dada
la complejidad y heterogeneidad de las distintas cefaleas,
los sintomas que ocurren antes, durante y después de las
crisis de dolor pueden ser descritos de distintas formas
por cada paciente®. Ademas, el gold standard actual para
su diagnostico, los criterios de la tercera edicion de la
clasificacion internacional de cefaleas (CIC-3), son Utiles
para el diagnostico de los cuadros tipicos, pero para
dolores atipicos es a menudo el enfoque subjetivo del
médico especialista y su experiencia lo que define el
mejor diagndstico??. Pese a ello, las distintas técnicas de
IA estan ganando terreno en la época de telemedicina
actual, ya que pueden ahorrar el tiempo que normalmen-
te se dedica a una entrevista médica, a la vez que mejo-
ran la precision diagndstica??.

Aplicabilidad de la IA en el diagndéstico
clinico de la cefalea

Un buen sistema de diagnostico automatizado en
cefaleas deberia ser capaz, al menos, de diferenciar las
distintas cefaleas primarias, reconocer el uso excesivo de
medicacion y detectar caracteristicas de riesgo de una
peor evolucion de la enfermedad??.

TaeLa 1. Principales aplicaciones de la inteligencia artificial en el campo de las cefaleas

Principales resultados hasta la fecha

Diagnostico

— Existe una alta concordancia en el diagnéstico de migrafia mediante entrevistas clinicas virtuales

frente a la entrevista clinica real?

— Las aplicaciones mdviles con registro en tiempo real de caracteristicas clinicas han definido 4 tipos
diferentes de crisis de dolor en migrafia®

— Algunos aspectos del lenguaje pueden diferenciar la fase interictal de la premonitoria de la crisis

de migrafia*

— El procesamiento del lenguaje natural y los algoritmos de aprendizaje automatico permiten
diferenciar pacientes con cefalea en racimos y migrafia segln los términos utilizados para describir

su dolor®

— Las técnicas de IA pueden detectar asociaciones en factores desencadenantes y caracteristicas
sociodemograficas de la cefalea por uso excesivo de medicacion®

Pruebas complementarias

— La resonancia magnética estructural y funcional combinada con IA puede clasificar a pacientes

con migrafia con alta precision’'

— El estudio del conectoma utilizando IA permite identificar marcadores de migrafa y diferenciarla
de otras enfermedades que cursan con dolor cronico'

— El electroencefalograma y la magnetoencefalografia pueden servir como biomarcadores para
diferenciar migrafia con y sin aura'?'

Prediccion de crisis de migraia

— Los modelos de IA pueden predecir con alta precision la fase de dolor en migrafia si se combinan

con dispositivos portatiles para el registro de variables biométricas en tiempo real'* 16

— Las aplicaciones méviles han permitido recopilar grandes cantidades de datos clinicos y no clinicos
(p. ej., tiempo atmosférico) que facilitan la prediccion de crisis de migraia'’

— El electroencefalograma en estado de reposo puede ayudar en la deteccion de fases preictales

de la migrafia'®

Prediccion de respuesta a farmacos
y cefalea en racimos'*?

— La IA aplicada a datos clinicos y de neuroimagen puede predecir respuesta terapéutica en migrafia

IA: inteligencia artificial.
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Una revision sistematica reciente que incluye los
41 estudios realizados hasta junio de 2021 que habian
evaluado herramientas computarizadas/automaticas para
el diagnostico de migrafia encontré que el 60% de estas
herramientas se desarrollaron con base en los criterios de
la CIC-3, la mitad fueron autoadministrados y mas del
80% utilizaron entrevistas clinicas presenciales como mé-
todo comparativo. La mediana de precision diagnostica
fue del 89%, con una sensibilidad del 87% y una espe-
cificidad del 90%, si bien en el 95% de los estudios no
existio un muestreo aleatorizado de los pacientes!.

Migrana

La concordancia entre el diagnostico online, autoad-
ministrado y basado en un motor de diagnostico compu-
tacional y una entrevista semiestructurada clinica podria
ser excelente a la hora de diagnosticar migrafia y proba-
ble migrafia, con unas tasas de especificidad y de valor
predictivo positivo cercanas al 90%2.

Las técnicas de IA también permiten analizar el len-
guaje espontaneo del paciente con migrafia. Es posible
clasificar pacientes con migrafia frente a pacientes con
cefalea en racimos de acuerdo con los términos utilizados
durante la descripcion espontanea de su dolor con técni-
cas de procesamiento del lenguaje natural y algoritmos
de aprendizaje automatico®. También se ha evidenciado
la existencia de una alteracion en la velocidad del habla,
la duracion de la fonacion y/o la precision de la articula-
cién entre la fase interictal y la fase premonitoria de la
crisis de migrafia en casi la mitad de los pacientes con
migrafia sin aura®.

Otra posible utilidad de las técnicas de |A en el ma-
nejo diagndstico de la migrafia seria identificar a aquellos
pacientes con una cefalea de mayor gravedad, al poder
incluir en los algoritmos de aprendizaje automaético varia-
bles tradicionalmente no relacionadas con el dolor®.

Recientemente, el uso de una aplicacién movil con
registro en tiempo real de las caracteristicas clinicas del
dolor ha permitido clasificar la fase de dolor de la crisis
de migrafia en cuatro tiposS.

Otras cefaleas primarias

En 2007, el sistema CHAT surgié como un programa
de ordenador Util y experto en el diagnéstico de las cefa-
leas primarias y de la cefalea por uso excesivo de medi-
cacién analgésica. Como principal limitacion, esta técnica
mostrd que era necesario que el paciente fuera preciso
en sus respuestas, siendo méas probable que una entre-
vista personal obtenga este tipo de respuestas. Ademas,
el programa no permitia generar un diagndstico con méas
de un tipo de dolor. Por ello se propuso que su principal
utilidad era como método de cribado antes de la entre-
vista médica®*.

La evolucion de la tecnologia de los Ultimos afios y
su combinacién con aplicaciones maviles, aplicaciones

S. Quintas et al. Inteligencia artificial en cefaleas

web y técnicas de aprendizaje automético ha permitido
mejorar la fiabilidad de este tipo de sistemas. En la era
en la que la mayor parte de los pacientes tienen acceso
inmediato a un teléfono inteligente con red de internet se
puede facilitar el registro de las crisis de dolor y de la
medicacion utilizada en cualquier momento y lugar®?.

La viabilidad de las técnicas de IA en el desarrollo
de estrategias de clasificacion automatizada en las cefa-
leas primarias esta siendo continuamente analizada, sin
ser capaces de reemplazar el diagnéstico médico en mu-
chos de los casos. Sin embargo, es posible que estas
técnicas detecten caracteristicas diferenciales de los tipos
de dolor, no recogidos en la actual clasificacién, como
son el modo de inicio, las caracteristicas demogréficas y
la cualidad del dolor?.

Los algoritmos artificiales de clasificacién inmunes
pueden aumentar la precision diagndstica de los sistemas
clasicos de IA hasta un 95-99% a expensas de una pér-
dida de especificidad por la baja representacion de las
cefaleas méas inhabituales®”.

Los sistemas de diagnostico basados en |A pueden
ser especialmente Utiles en la consulta de los médicos de
atencion primaria, que deben clasificar diferentes enferme-
dades, estableciendo grados de certeza y de posible gra-
vedad segun una serie de signos y sintomas. Este tipo de
abordaje es similar al usado por muchos de los métodos
de aprendizaje automatico, cuya precision diagnostica po-
drfa ser algo superior a la de los médicos no especialistas?®.
Estos modelos de diagnéstico se han ensayado con datos
de hasta 4.000 pacientes y resultados satisfactorios?3.

Cefalea por uso excesivo de medicacion
analgésica

La cefalea por uso excesivo de medicacion analgési-
ca (CUEM) resulta una entidad especialmente atractiva
en el contexto de la medicina predictiva, ya que muchos
de sus factores desencadenantes (exposicion a farmacos,
estilo de vida, caracteristicas sociodemograficas) son ru-
tinariamente recogidos en las historias clinicas electroni-
cas. Las técnicas de aprendizaje automatico, en especial
si se combinan con vectores de soporte y optimizacién
aleatoria, permiten una ponderacion de la importancia
relativa de los diferentes atributos y detectar asociaciones
mas generales y poco analizadas hasta el momento®.

Aplicabilidad de la IA en el diagnéstico
mediante pruebas complementarias
en migraha

Resonancia magnética estructural
y funcional

El primer estudio que mostrd la posible utilidad de la
resonancia magnética estructural en la clasificacion de
controles sanos y pacientes con migrafa episoddica y
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crénica data de 2015. En él se utilizaron métodos de
clasificacion cruzada secuencial con clasificadores que
contenian varias medidas estructurales del polo temporal,
la corteza cingulada anterior, el lébulo temporal supe-
rior, la corteza entorrinal, la circunvolucion frontal orbital
medial y la pars triangularis’.

Estudios posteriores han tratado de mejorar la posi-
bilidad de clasificar pacientes con migrafia al aunar téc-
nicas como el tensor de difusion (DTI) y pruebas psico-
lbgicas junto con técnicas de aprendizaje automatico. Se
obtendria un 93% de precision con tres clasificadores que
contendrian las siete caracteristicas mas importantes de
las imagenes DTI y datos relacionados con la emocion y
cognicioné.

La conectividad funcional en reposo de las regiones
temporal media derecha, insular posterior, cingulada me-
dia, prefrontal ventromedial izquierda y amigdalar bilateral
podria ser otro marcador diferenciador del cerebro con
migrafia del cerebro sano con una precision algo superior
al 86%. Esta diferencia serfa mayor en pacientes con un
mayor tiempo de evolucion de la enfermedad?. Otras téc-
nicas de IA, como Inception, aumentarian la precision de
la resonancia magnética funcional en estado de reposo
hasta casi el 99% para el diagnostico de pacientes con
migrafial®.

Es precisamente el estudio del conectoma, enten-
dido como el estudio de las redes o los sistemas cere-
brales y no de las estructuras cerebrales individuales, el
que se ha ido posicionando como la parte mas impor-
tante en la fisiopatologia de la migrafia. Un estudio mul-
tinivel que utilizé un enfoque de aprendizaje automatico
y de conectividad funcional en estado de reposo de todo
el cerebro permiti6 identificar un marcador neuronal con
conectividad funcional anormal dentro de varias redes
que permitia discriminar a los pacientes con migrafia
con una sensibilidad del 93% y una especificidad del
89%, incluso frente a otros trastornos que cursan con
dolor crénico (fibromialgia y dolor lumbar crénico).

Aln més recientemente, la combinacion de la es-
pectroscopia funcional cercana al infrarrojo con el
aprendizaje automaético habria demostrado poder dife-
renciar con una alta sensibilidad y especificidad a los
pacientes con migrafia crénica de aquellos con CUEM y
de controles sanos gracias a los cambios en la hemog-
lobina de la corteza prefrontal durante una tarea de
aritmética®®.

Electroencefalografia

Un estudio realizado durante el estado de reposo
con electroencefalografia ha mostrado que una métrica
de conectividad funcional de los datos electroence-
falograficos podria servir como biomarcador para dife-
renciar entre migrafia con y sin aura con una precision
del 84,62%12.

Magnetoencefalografia

En comparacion con la electroencefalografia conven-
cional, la magnetoencefalografia es superior a la hora de
localizar y medir la actividad cortical. Esto ha permitido
estudiar la participacion de redes corticales superiores
multisensoriales en el procesamiento del dolor. Un estudio
con datos magnetoencefalograficos en estado de reposo
que incluyé a 135 pacientes con migrafia (100 migrafia
cronica y 35 migrafia episodica), 70 controles sanos y
35 pacientes con fibromialgia, observé diferencias en las
interacciones funcionales en las redes sensitivomotoras
y por defecto en los pacientes con migrafia cronica fren-
te a controles sanos y migrafa episodica con una preci-
sion del 86,8 y el 94,5%, respectivamente!®.

INTELIGENCIA ARTIFICIAL EN LA
PREDICCION DE CRISIS DE MIGRANA

En muchos pacientes, la aparente impredictibilidad de
las crisis de dolor conlleva sintomas de ansiedad, con
mayor deterioro funcional. La estrategia actual de los tra-
tamientos sintomaticos es su toma precoz una vez iniciado
el dolor. EI 67,6% de los pacientes son capaces de prede-
cir al menos una crisis de dolor, pero solo algo mas de un
tercio de ellos pueden ser considerados buenos predictores
(deteccién de mas del 50% de las crisis)®.

Poder predecir la fase de dolor ha cobrado especial
importancia en los Ultimos afios. Asi, los factores desen-
cadenantes, los sintomas premonitorios y los cambios fi-
siologicos que ocurren en la fase premonitoria pueden
usarse en modelos predictivos de ataques. El aprendiza-
je automatico es una opcién prometedora para tales ana-
lisis predictivos, mas en su uso combinado con dispositi-
vos portéatiles capaces de detectar variables biométricas
en tiempo real'.

La aplicacion de modelos de prediccién personaliza-
dos que utilizaban memoria a corto plazo de redes neu-
ronales artificiales recurrentes a los datos obtenidos de
estos registros ha sido capaz de generar un algoritmo de
prediccién de la fase de dolor preciso en el 95% de las
crisis!>16 (Fig. 1). El inconveniente de este tipo de mode-
los es la necesidad de usar el dispositivo a lo largo de
todo el dia, ya que el registro exclusivamente nocturno
reduce las tasas de prediccion al 84%3!.

La pandemia por COVID-19 supuso un auge en la
telemedicina y en el uso de aplicaciones moviles, también
para el registro de las crisis de dolor en los usuarios con
migrafia. Este tipo de aplicaciones pueden incluir informa-
cién meteorolégica, tradicionalmente referida como un fac-
tor desencadenante importante en las crisis de migrafia’.
Asi, se habria encontrado que la presién barométrica baja,
los cambios de presion barométrica, la humedad maés alta
y la lluvia se asociaron con un mayor nimero de casos de
dolor de cabeza en datos recogidos de 4.375 usuarios.

Algunas pruebas complementarias también podrian
contribuir a la deteccién de las fases preictales. Este es
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Ficura 1. Representacion del registro de diferentes variables biométricas con un dispositivo portétil. Registro inferior, zona central
(dolor): se ejemplifica la posibilidad de detectar y avisar de la fase de dolor (linea roja) antes de la toma habitual de medicacion

(linea gris).

el caso del electroencefalograma del estado de reposo,
que podria detectar cambios dindmicos de la conectividad
efectiva en las redes frontocentral y centroposterior'8, con
una mejora o «normalizacién» de la complejidad del elec-
troencefalograma frontal durante la fase preictal en com-
paracion con la fase interictal®?.

INTELIGENCIA ARTIFICIAL EN
LA PREDICCION DE RESPUESTA
A FARMACOS

En los Ultimos afos, dadas la mejora en el diagnds-
tico y la aparicion de nuevos farmacos, ha aumentado la
necesidad de tener marcadores fiables de respuesta a los
tratamientos que faciliten las politicas de financiacion por
los sistemas de salud. La IA se postula como una herra-
mienta Util para obtener informacion y establecer planes
de tratamiento personalizados con base en analisis de
subgrupos y de efectividad comparativa.

Migraina

Los resultados de efectividad en cefaleas, al igual que
ocurre en otras enfermedades que cursan con dolor cro-
nico o en los trastornos del estado de animo, son a me-
nudo catalogados como «suaves» en la medida que son,
de alguna manera, predominantemente subjetivos. A pe-
sar de ello, en migrafia se ha podido demostrar que la 1A
aplicada a datos no estructurados puede identificar y

S. Quintas et al. Inteligencia artificial en cefaleas

simplificar caracteristicas predictivas de respuesta tera-
péutica en la practica clinica real'.

Recientemente, se ha obtenido un modelo predictivo
de respuesta a anticuerpos anti-CGRP a los 6, 9y 12 me-
ses con datos de dias de dolor de cabeza al mes, dias
de migrafia al mes y puntuacion en la escala HIT-6, con
una precision medida por F1 score de 0,7-0,97%.

Cefalea en racimos

En otras cefaleas, la aplicabilidad de modelos de IA
en la prediccion de respuesta terapéutica ha sido menos
estudiada, si bien han surgido unos primeros modelos
que combinan datos clinicos y de neuroimagen para pre-
decir la respuesta a verapamilo en pacientes con cefalea
en racimos, aunque con datos de precision algo més
modestos que en el caso de la migrana?!.

CONCLUSIONES

La gran prevalencia de las cefaleas las convierte en
un grupo de enfermedades muy atractivo para la IA 'y sus
aplicaciones. En la Gltima década, diferentes grupos de
trabajo han tratado de mostrar la utilidad de estas herra-
mientas, si bien la interpretacion de estos resultados, a
menudo opacos en la metodologia y aplicados a peque-
flas muestras de pacientes, debe interpretarse con cau-
tela. Un diagnostico precoz y méas preciso de las distintas
entidades permitira reducir el tiempo hasta el diagnostico,
instaurar tratamientos efectivos de forma precoz y mejorar
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los algoritmos de derivacion a los distintos niveles de
atencion especializada. Y, todo ello, en aras de un futuro
de medicina personalizada con una «firma cerebral» es-
pecifica de cada paciente con cefalea.
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