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1. INTRODUCCION

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha reconocido a la epilepsia como un imperativo de
salud publica, debido a su ocurrencia en todas las edades, en todas las regiones del mundo, al
alto impacto que tiene sobre afios de vida ajustados por discapacidad y aspectos psicosociales,
asi como el estigma que la acompafia. La Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAE) y la Oficina
Internacional para la Epilepsia (IBE) han establecido colaboraciones cruciales con organizaciones
regionales y globales para promover la epilepsia como una enfermedad tratable, cerrar la brecha
en la atenciéon y el tratamiento, educacién, e investigacidon y para erradicar el estigma. En
noviembre de 2020, los esfuerzos de éstas tres organizaciones, con apoyo de los paises
miembros de la OMS, la Federacién Mundial de Neurologia y la Federaciéon Europea de
Asociaciones Neuroldgicas, culminan en la aprobacidon unanime de una resolucidon de la OMS
para crear e implementar un plan de accidn global intersectorial para la epilepsia y otros
trastornos neurolégicos.

La epilepsia constituye una de las enfermedades neuroldgicas mas frecuentes en todo el mundo,
afectando a unos 50 millones de personas de todas las edades, de las cuales 5 millones viven en
la region de la Américas, afectando a aproximadamente 0.5% de la poblacidn.

Alrededor de 7 por cada 1000 personas a nivel mundial tienen epilepsia, pero ésta cifra es
conservadora, ya que las cifras de prevalencia reportadas en paises en desarrollo son mas
elevadas, llegando a una tasa de prevalencia en América Latina, de entre 14 y 57 personas con
epilepsia por cada 1000. La distribucion por edades es bimodal, con picos en los mas jévenes y
los mayores de 60 afios. Segun estimaciones, se diagnostican anualmente unos 2 millones de
casos de epilepsia en todo el mundo. Hay una mayor incidencia de epilepsia en los paises de
bajos y medianos ingresos (100 por 100.000 personas/afio) que en los paises de ingresos altos
(50 por 100.000 personas/afio). Se prevé que el nimero de personas con epilepsia siga en
ascenso debido al aumento de la esperanza de vida y de la proporcidon de personas que
sobreviven a lesiones que a menudo producen epilepsia, tales como la hipoxia perinatal, los
traumatismos craneoencefalicos (TCE), las infecciones cerebrales y los accidentes cerebro
vasculares (ACV).

Aproximadamente el 80% de las personas con epilepsia viven en paises de ingresos bajos y
medianos y en donde la mayoria de ellas no tienen acceso al tratamiento (el 75% en la mayoria
de los paises de ingresos bajos y el 50% en la mayoria de los paises de ingresos medianos), a
pesar de la disponibilidad de medicamentos anticrisis eficaces y de bajo costo. Este déficit
terapéutico tiene consecuencias nefastas para la vida y bienestar de las personas.

En el Paraguay, de las personas con diagndstico de epilepsia que acudieron a los
establecimientos de salud en el afio 2023, segun datos aportados por la Direcciéon de Gestidon de
Informacién Estratégica en Salud del MSPyBS, el 58,6% corresponde al grupo de mayores de 20
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afios, 38% de 5 a 19 afios y el 3,4 % en menores de 5 afios. De acuerdo con un estudio realizado
(Gonzalez. Silviay at., en el periodo de 2016-2018), la Epilepsia afecta al sexo masculino de forma
mads importante, siendo la crisis focal la mas frecuente. Las causas mas frecuentes de epilepsia
secundaria fueron accidente cerebro vascular y traumatismo de crdneo. Un porcentaje
considerable contintian con crisis por incumpliendo del tratamiento. La Carbamazepina, el Acido
Valproico y la Fenitoina son los mas utilizados, debidos a los costos y accesibilidad de estos, se
deben establecer esfuerzos para proponer estrategias de intervencién, para facilitar el
seguimiento de los pacientes y que estos también puedan beneficiarse de nuevos farmacos.
Desde el ano 2015, en los establecimientos de salud se realiza el estudio de
electroencefalograma (EEG), aplicando la telemedicina, es gratuito para la poblacién general,
qgue se utiliza para el diagndstico de epilepsia, la comprobacién de muerte cerebral y otras
patologias neurolégicas. Desde su implementacidon hasta el afio 2023 se han equipado 19
Hospitales en las diferentes Regiones Sanitarias y se realizaron 17.507 estudios de EEG.

Para mejorar la atencién y la calidad de vida de quienes padecen esta enfermedad es necesario
un enfoque amplio e integral de la salud publica, con asistencia social y formulacién de politicas
y leyes que hagan frente a la estigmatizacion y la discriminacién.

La atencidn a las personas con epilepsia implica proporcionarles atencidn sanitaria y servicios
sociales para disminuir la morbilidad, la mortalidad prematura y los efectos psicosociales
negativos a los que se asocia. Proporcionar atencion de calidad a la epilepsia es un reto debido
a su complejidad, su cronicidad y su considerable comorbilidad. Una de las principales
prioridades es garantizar un acceso adecuado e ininterrumpido a los anticonvulsivantes
(anticrisis).

1.1 Generalidades

La epilepsia es una enfermedad cerebral no transmisible, crénica en la que se produce una
actividad eléctrica cerebral anormal que provoca convulsiones o comportamientos y/o
sensaciones inusuales, y a veces, pérdida de la conciencia, y que tiene consecuencias
neuroldgicas, cognitivas, psicoldgicas y sociales.

Tiene diversas causas: genéticas, metabdlicas, infecciosas, estructurales, inmunitarias vy
desconocidas, y conlleva un alto riesgo de discapacidad, comorbilidad psiquiatrica, aislamiento
social y muerte prematura. La tasa anual de mortalidad estimada a nivel mundial va de 1 a 8 por
100.000 habitantes. El riesgo de muerte prematura en personas con epilepsia es hasta tres veces
mayor que en la poblacién general y es significativamente mayor en los paises de ingresos bajos
y medianos que en los de ingresos altos, esto probablemente se deba a la falta de acceso a la
atencioén sanitaria y a la insuficiente atencién prestada a causas prevenibles. Es posible que este
exceso de mortalidad prematura se pueda reducir con informacién sobre el riesgo de muerte y
la mejora del acceso al tratamiento, en particular a la medicacion anti crisis. Ademas, la vida de
las personas con epilepsia a menudo se ve afectada por la estigmatizacion, la discriminacion y la
violacién de los derechos humanos.

La epilepsia es una enfermedad tratable, y con el uso adecuado de anticonvulsivantes (anticrisis)
hasta un 70% de quienes la padecen podrian dejar de tener crisis, lo que les permitiria mantener
o recuperar una vida plena y productiva.

11



.# BIENESTAR SOCIAL | PORAVE

PANADUAY MOTENMIND A

GUIA DE ATENCION
o INTEGRAL A PERSONAS CON
MSTERID OE 'H‘MGI:'M
% SALUD PUBLICAY | TESAIHATEKO E PI I_ E P s I A
FRIMERA EDICION u
La gran carga mundial de epilepsia requiere prevencién siempre que sea posible. Los principales
factores de riesgo modificables son las lesiones perinatales, las infecciones del sistema nervioso
central, los TCE y los ACV, que, en su conjunto, representan aproximadamente un 25% de los
casos de epilepsia, y estimandose en base a ello que el 25% de los casos de epilepsia son
prevenibles.

Las investigaciones sobre la epilepsia han mejorado notablemente nuestra comprension de las
etiologias y mecanismos que conducen a la epilepsia, asi como las afecciones comdrbidas
asociadas. También han aportado intervenciones y tratamientos para mejorar las crisis y sus
afecciones comdrbidas o consecuencias. Pero la inversién en investigacion sobre la epilepsia
sigue siendo aun insuficiente.

12
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2. DEFINICION DE EPILEPSIA Y CLASIFICACION

2.1. DEFINICION DE EPILEPSIA Y OTROS TERMINOS DE PRACTICA CLiNICA DIARIA

Conceptualmente la crisis y la epilepsia se definen como:

a- CRISIS EPILEPTICA (CE): se denomina a la aparicién transitoria de signos y/o sintomas
provocados por una actividad neuronal andmala excesiva o simultanea en el cerebro.

Las crisis epilépticas se clasifican segln su origen, la presencia/ausencia de sintomas motores y
afectacién o no del nivel de conciencia. El primer signo o sintoma de una crisis es el parametro
gue marca la clasificacion de esta.

Segun el origen:

— Crisis focales: se originan en redes limitadas a un hemisferio. El término “focal” sustituye al
término previo “parcial”.

— Crisis generalizadas: surgen e involucran rapidamente a redes distribuidas bilateralmente.

— Crisis de inicio desconocido: cuando hay evidencia insuficiente para caracterizarlas como
focales, generalizadas o ambas.

— Crisis focales con evolucidn a una crisis tonico-clénica bilateral: sustituye al término previo
“crisis parcial con generalizacién secundaria”.

En ocasiones pueden tener mas de una etiologia. En la figura 1 se resumen las principales formas
de presentacidn clinica de las crisis epilépticas.

b- EPILEPSIA: es un trastorno cerebral que se caracteriza por una predisposicion
continuada a la aparicién de crisis epilépticas y por las consecuencias neurobioldgicas,
cognitivas, psicoldgicas y sociales de esta enfermedad. La definicion de epilepsia
requiere la presencia de al menos una crisis epiléptica.

13
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Figura 1. Tipos de Crisis epilépticas

[ Inicio Focal ] [ Inicio Generalizado ] [ Inicio Desconocido ]

Conciencia Conciencia ﬂVIotora \

preservada alterada Ténica cldonica
Clonica , .Motor .
Ténica Tonica— Clonica
mnicio motor \ P Otro Motor
' Mioclénica No motor
Au:comaztlsmos Mioclénica-ténica- Detencion del
At?n.lca cl6nica comportamiento
Clonica ’ Miocldnica-aténica
Espasmo epiléptico Aténica
Hiperquinética Espasmo epiléptico
I\/!iqclénica [ No Clasificada® ]
Tonica No motora
(ausencia)
Inicio no motor Tipica
Autondmica Atipica
Detencion del Mioclénica
comportamiento wioclonia palpebray
Cognitiva
Emocional
\Sensorial /
Focal a bilateral

Tonica - Clénica

Fuente: ILAE Guidelines https://www.ilae.org/files/ilaeGuideline/ClassificationEpilepsies-Scheffer2017-Spanish.pdf. 1 Clasificacion
Operacional Extendida de los tipos de crisis, ILAE 2017. 2 El grado de alteracion del nivel de conciencia usualmente no esta
especificado. 3 Debido a informacién inadecuada o imposibilidad de ubicar en las otras categorias de tipos de crisis.

De manera clinica operativa (prdctica) la epilepsia se define como:

1. Al menos 2 crisis no provocadas (o reflejas) con >24 h de separacion.
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2. Una crisis no provocada y una probabilidad de presentar nuevas crisis durante los 10 afios
siguientes similar al riesgo general de recurrencia (al menos el 60 %) tras la aparicién de dos
crisis no provocadas.

El término “crisis no provocada” se refiere a la falta de un factor temporal o reversible que
disminuya el umbral y provoque una crisis en ese momento (ejemplos: posterior a una contusion
cerebral, en relacion a la fiebre, abstinencia alcohdlica).

3. Sindrome epiléptico o sindrome electroclinico: viene definido por la presencia de una serie de
manifestaciones (tipo de crisis, alteraciones en el EEG, edad de inicio, imagen, factores
precipitantes, prondstico) que aparecen agrupadas y cuyo diagndstico tiene implicancias
terapéuticas, prondsticas y de manejo total del paciente.

Se considera que la epilepsia estd resuelta, en los sujetos con un sindrome epiléptico
dependiente de la edad, que han superado la edad correspondiente o en aquellos que se han
mantenido sin crisis durante los 10 ultimos afios y que no han tomado medicacidn antiepiléptica
durante al menos los 5 ultimos afios.

En el documento de posicionamiento de la Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAE)
“Clasificacion de las epilepsias de la ILAE: Documento de posicion de la Comisidn de Clasificacion
y Terminologia de la ILAE” (Figura 2) de Ingrid E. Scheffer y col., se describe una forma practica
de abordaje, diagndstico y clasificacidn de la epilepsia.

Figura 2. Marco referencial para la clasificacion de las epilepsias

______ - e Etiologia
De inicio focal De inicio generalizado De iniclo desconocido

Estructural

Genetica

Tipos de epilepsia Infecciosa

Combinadas

Focales Generalizadas Desconocidas

generalizadas
y focales

Metabdlica

ComorbilidadD

@ Inmunitaria
Sindromes epilépticos

Fuente: Clasificacion ILAE2017.

Desconocida
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Teniendo en cuenta lo citado, al momento de iniciar la evaluacion del paciente, es fundamental
categorizar el tipo de crisis y/o epilepsia que presenta, para asi tomar las medidas
correspondientes mds adecuadas.

2.2. CLASIFICACION DE LAS CRISIS Y SINDROMES EPILEPTICOS

La nueva clasificacién considera no solo el tipo de epilepsia y sindrome epiléptico, sino que
también incorpora datos sobre la etiologia, comorbilidades, test de laboratorio, genética,
aportando informacion crucial para el adecuado manejo del paciente.

Tipos de epilepsia

Focal.
Generalizada.
Combinada focal y generalizada: este término surge en la nueva clasificacién para
clasificar ciertos sindromes, como Dravet o Lennox-Gastaut, en los cuales es frecuente
la presencia de crisis focales y generalizadas.

e Desconocida.

Segun la Etiologia

e Estructural: si existe una lesién en neuroimagen que es la causa de las crisis epilépticas
(concordancia en alteraciones EEG y semiologia de las crisis).

® Genética: si existe una anomalia genética patogénica para epilepsia, o la existencia de
historia familiar positiva y hallazgos tipicos en EEG y tipo de crisis.

e Infecciosa: si existe una infeccion no aguda que determina una lesion cerebral (por
ejemplo: neurocisticercosis, VIH, CMV, toxoplasmosis cerebral).

® Metabdlica: provocada por un defecto metabdlico genético o adquirido. No se considera
como tal las alteraciones metabdlicas transitorias, que son causa de crisis sintomaticas
agudas, y no implican epilepsia.

e Inmune: si existe una enfermedad autoinmune responsable de la epilepsia (por ejemplo:
encefalitis limbica).

e Desconocida: si no existe una causa identificada.

2.3. HISTORIA CLINICA Y METODOS AUXILIARES DIAGNOSTICOS

El diagndstico de epilepsia y crisis epilépticas es clinico. Es muy importante lograr un diagndstico
preciso del tipo de crisis que, con ayuda de estudios complementarios, permitira determinar el
sindrome epiléptico y escoger el mejor tratamiento.

La aproximacion inicial al paciente con epilepsia se hace en gran parte a través de la anamnesis,
especialmente por una adecuada descripcién del evento ocurrido. La informaciéon debe
obtenerse del paciente cuando es posible, asi como de otras personas, sobre todo familiares,
que puedan haber presenciado los ataques tipicos.

2.3.1. Datos que se deben incluir en la historia clinica de un paciente con epilepsia

e Existencia de prédromos.
e Circunstancias anteriores a la crisis.
e Primer evento en la crisis (aura, movimiento inicial, sensacion)
16
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Evolucion secuencial de la crisis.

Caracteristicas de la crisis: Cierre o apertura palpebral, desviacion de la mirada, clonias
palpebrales, rigidez o hipotonia del cuerpo, clonias faciales o en los miembros,
automatismos, palidez o cianosis, relajacidon de esfinteres, mordedura de lengua.
Traumatismos.

Manifestaciones postictales (confusién, alteracion lenguaje, etc.)

Nivel de conciencia durante la crisis. Falta de respuesta. Lenguaje ictal. ¢ Hay mas de un
tipo de crisis? Ha habido un cambio en el patrén de las crisis.

® Fechay circunstancias de la primera crisis.

e Factores precipitantes (Ej.: alcohol, deprivacién de suefio, hormonales).

® Frecuencia de crisis y mayor intervalo libre de crisis.

® Respuesta a la medicacién previa (razones para el abandono de la medicacién, dosis
alcanzada, niveles plasmaticos, combinaciones).

e Historia familiar de crisis epilépticas o enfermedad neuroldgica.

e Historia de crisis neonatales o crisis febriles.

e Historia de traumatismos craneoencefalicos, infecciones del SNC o patologia periparto.

e Historia personal o familiar de otros trastornos neuroldgicos, mentales o de

enfermedades.

2.3.2. Exploracion Fisica

El objetivo del examen fisico es buscar cualquier evidencia de la causa subyacente, si estd
limitada al cerebro o afecta otros sistemas, como es el caso de alteraciones neurocutaneas,
anormalidades cromosdmicas visibles y algunas manifestaciones de enfermedades sistémicas.

La exploracidn sistematica debe incluir de manera ineludible las siguientes actividades:

Inspeccidn general: con un examen de la piel y de la constitucion general, puesto que la epilepsia
puede formar parte de numerosos sindromes cutaneos y dismarficos.

Exploracion cardiovascular: medicion de la tensidon arterial, anomalias del ritmo cardiaco o
soplos cardiovasculares. Esta exploracion resulta de especial interés en casos de diagndstico
diferencial con eventos de origen cardiogénico.

Exploracidn neuroldgica: en el paciente epiléptico, por su parte, debe tener el objetivo principal
de poner en evidencia, en caso de que existan, signos indicativos de hipertension intracraneal,
disfuncidn neuroldgica focal, meningea o en la esfera cognitiva, que orienten el diagndstico a
una epilepsia sintomatica.

Valoracidn cognitiva y examen del estado psiquico del paciente: es fundamental para la
deteccion del principal diagnéstico diferencial de las crisis epilépticas (CE), como las pseudocrisis
de origen psicogeno.

2.3.3. Evaluacion de crisis de inicio

La aparicién de crisis puede ser la primera manifestacion de una epilepsia o puede tratarse de
un sintoma de una enfermedad sistémica, tumor, infeccién o sindrome que necesitan un
diagnéstico y tratamiento inmediatos. Por otro lado, es frecuente que después de una historia
clinica cuidadosa realizada por un especialista, pacientes con diagndstico en la urgencia de crisis
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de inicio realmente tengan antecedentes que los identifican como personas con epilepsia y por
tanto requieran una Resonancia Magnética (RM) con protocolo de epilepsia.

2.3.4. Métodos auxiliares de diagndstico

e Laboratorio

En el estudio del paciente con epilepsia es fundamental descartar alteraciones analiticas que
puedan ser el origen de las crisis. Esto adquiere mayor importancia en el caso de pacientes
neonatos y en los ancianos, que deben detectarse porque en muchas ocasiones el tratamiento
de estas resuelve las crisis.

El estudio de laboratorio habitual en los pacientes con una primera crisis debe incluir
hemograma, electrdlitos (sodio, potasio, calcio, cloro, magnesio, bicarbonato), glucemia, perfil
hepatico, estudio tiroideo y estudio de la funcién renal.

En casos de diagndstico de crisis en Urgencias suele ser util también la determinacion de
proteinas, creatinoquinasa (CK), lactato, Proteina C reactiva (PCR), VSG o gasometria; y en casos
determinados también estudio toxicoldgico, vitaminas o parathormona (alteraciones del calcio).

Es importante detectar cualquier causa toxicometabdlica de crisis, puesto que la correccién de
esta suele ser el tratamiento de las crisis. Determinaciones también en orina en caso necesario.

Las alteraciones de la funcidn tiroidea (sobre todo el hipertiroidismo) y respiratoria también
pueden ser causa de crisis que se resuelven con la normalizacién de la funciéon. En el periodo
neonatal, aparte de otros estudios metabdlicos mas especificos, como el test del piecito
ampliado, para determinados sindromes incluyendo el analisis de aminoacidos en sangre y
orina. Es importante considerar el déficit de piridoxina y biotina, que precisan tratamiento de
sustitucion para la resolucién de las crisis.

Liquido cefalorraquideo: se debe realizar cuando existe sospecha de infeccion del Sistema
Nervioso Central o hemorragia subaracnoidea con neuroimagen negativa. También puede ser
de utilidad en pacientes inmunocomprometidos y en sospecha de etiologia autoinmune o
desconocida.

En caso de sospecha de una enfermedad mitocondrial, se debe solicitar también acido lactico y
pirdvico. Algunas epilepsias y crisis se pueden asociar a patologia inmunolégica y ante la
sospecha, se debe realizar un examen seroldgico especifico.

e Estudios genéticos

El reciente desarrollo de nuevas técnicas de genética molecular ha contribuido al creciente
conocimiento de un significativo nimero de genes implicados en la etiologia de diversos tipos
de epilepsia y a la identificacion de nuevos sindromes epilépticos.

Las ventajas generales de un estudio genético en epilepsia incluyen la confirmacién diagnéstica,
la posibilidad de establecer un prondstico, orientacién genética y en algunos casos concretos,
contribuir al manejo terapéutico.

e Electroencefalograma (EEG)
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Es el método diagndstico que permite la evaluacién de los potenciales eléctricos generados por
la actividad cerebral, siendo registrados por medio de electrodos situados bien sobre la
superficie del cuero cabelludo (electrodos no invasivos) o a nivel cerebral profundo (invasivos),
siendo una prueba repetible, accesible y econdmica.

Es el método diagndstico mas util para el estudio de la epilepsia y el mas especifico para estudiar
el cértex epileptogénico. Sin embargo, tiene sus limitaciones siendo importante conocer que un
EEG normal no excluye epilepsia, ya que el 10 % de las personas con epilepsia no muestran
anomalias. Esto se debe a que existe una parte importante del cértex cerebral que no es
accesible a electrodos de superficie (estructuras mesiales, basales, insula y corteza orbitofrontal)
ya que gran parte de las descargas epileptiformes intercriticas (DEI) no son registradas si afectan
a un area menor de 10 cm2 de corteza cerebral.

Indicaciones del Electroencefalograma en la epilepsia

- Establecer riesgo de recurrencia tras una primera crisis y confirmar diagndstico de
epilepsia en algunas situaciones.

- Clasificacién del tipo de epilepsia y sindromes epilépticos dentro del contexto clinico.

- Tipificacién de los eventos paroxisticos y diagndstico diferencial con crisis epilépticas.

- Cuantificacidn de algunos tipos de crisis.

- Respuesta al tratamiento en algunos sindromes epilépticos.

- Prondstico tras cirugia de la epilepsia.

- Estatus epiléptico (EE): diagndstico de EE no convulsivo (EENC) y monitorizacion de la
respuesta al tratamiento del EE.

Otras indicaciones, mas alla del estudio de la epilepsia son la valoracién del dafo cerebral en
paciente neurocritico, maduracién cerebral en prematuros y diagndstico de muerte encefdlica.

e Estudios de imagenes

La indicacidn de pruebas de imagen en epilepsia ha variado con los adelantos en las técnicas y
ha de adaptarse segun el contexto clinico. La semiologia de las crisis, el patrén de EEG vy el
momento de aparicidn, asi como si se trata de pacientes con crisis de inicio o pacientes con
epilepsia conocida van a determinar la mejor combinacién de pruebas de imagen. (Tabla 1)

Tabla 1. Recomendaciones para el uso de estudios de imagen

8 8 6 5 7 5 5
8 7 6 5 2 2 2
7 8 3 5 4 4 2
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Fuente. Manual de practica clinica de la Epilepsia 2019.SEN.Puntuaciones: 1-3: Habitualmente inapropiado; 4-6:
Puede ser apropiado; 7-9: Habitualmente apropiado.

Recomendaciones de Resonancia Magnética Nuclear (RMN)

Diagnéstico de crisis focales por la clinica o EEG.

Diagndstico de epilepsia con crisis generalizadas (sin diagndstico de epilepsia
generalizada idiopdtica) o inclasificables.

Cuando existen alteraciones focales en la exploracidn neurolégica o neuropsicoldgica.
En epilepsias previamente controladas, en las que aparecen crisis incontrolables.
Cuando hay cambios en el patrén de las crisis.

Recomendaciones para realizar tomografia computarizada cerebral (TAC)

Primera crisis y sospecha de lesién que requiera tratamiento urgente.
Enfermos con epilepsia crénica y lesiones detectadas mediante RM en las cuales sea
necesario determinar si existe calcio, sangrado agudo o participacién ésea.

e En pacientes portadores de marcapasos, dispositivos de estimulacidn eléctrica cerebral,
aparatos de ventilacion y catéteres con material ferromagnético.

3. TRATAMIENTO DE LA EPILEPSIA

3.1. FARMACOS ANTIEPILEPTICOS (FAE)

El primer paso antes de tomar la decisién de iniciar o no tratamiento con FAE es la realizacion
una buena historia clinica y examen fisico que permitan diagnosticar con un alto nivel de
probabilidad que el evento que describe el paciente es una Crisis Epiléptica (CE), caracterizar el
riesgo de recurrencia y establecer el diagnéstico de epilepsia. En los casos de un sindrome
epiléptico, realizando ademas un EEG y una RM cerebral de alta resolucion, es posible llegar al
diagnéstico en aproximadamente dos tercios de los casos, lo que ayuda también en el
establecimiento del riesgo de recurrencia.

Los criterios para inicio de tratamiento con FAE se aplican para aquellos que cumplan con la
definicidn de epilepsia, teniendo en cuenta los siguientes objetivos terapéuticos:

e Disminucion de riesgo de recurrencia a corto plazo, especialmente en los primeros dos
afios.

e Capacidad legal de conduccién de vehiculos a motor, ya que, al disminuir las recaidas
precoces, los pacientes podran volver a conducir en cuanto cumplan los plazos
establecidos por la ley.

e Beneficios psicosociales.

e Reduccion del riesgo de CE después de un primer episodio, si el paciente presenta un
riesgo de recurrencia medio o alto.
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e Menor riesgo de CE después de un estado epiléptico (EE) en situaciones de riesgo como
embarazo, tras un ictus, en ancianos, en pacientes con discapacidad y en pacientes VIH+.
e Después de dos o mds CE con sintomatologia clinica, en un periodo inferior a 6-12 meses
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y que limite la funcionalidad del paciente

e Después de dos o mas CE con sintomatologia clinica separadas por un tiempo
prolongado y que no limite la funcionalidad del paciente, si este se encuentra en un

grupo de riesgo de recurrencia medio o alto.

Tras una primera CE, la decisidn de iniciar o no el tratamiento con FAE va a depender de: el
riesgo de recurrencia y de las ventajas o inconvenientes del tratamiento. En los casos en los que
este riesgo no sea claro, la decisidn se debe tomar en consenso con el paciente, sus familiares o

sus cuidadores. (ILAE)

Los FAE se dividen en clasicos y de la nueva generacidn, segin el momento cronolégico de su

aparicion en la practica médica. (Tabla 2)

Tabla 2. Clasificacion de Farmacos antiepilépticos

CLASICOS

Fenobarbital (PB)
Fenitoina (PHT)
Carbamazepina (CBZ)
Primidona (PRM)
Valproato (VPA)
Etosuximida (ESM)

Se conocen bien sus rangos farmacoldgicos
de referencia.

Farmacocinética no lineal, rango terapéutico
estrecho y eliminacion hepatica a través del
sistema del citocromo p450 por lo que
controlar sus niveles plasmaticos siguen
siendo hoy dia necesarios en determinados
momentos.

NUEVA GENERACION

Gabapentina (GBP)
Pregabalina (PGB)
Lacosamida (LCM)
Lamotrigina (LTG)
Levetiracetam (LEV)
Brivaracetam(BRV)
Oxcarbazepina (OXC)
Rufinamida (RUF)
Tiagabina (TGB)
Topiramato (TPM)
Zonisamida (ZNS)
Eslicarbazepina (ESL)
Perampanel (PER)

Sus rangos de referencia son menos
conocidos y en muchos casos no se conoce la
dosis minima eficaz o la dosis maxima
tolerada.

Perfil farmacocinético globalmente mejor,
existe una importante variacion
interindividual debido a polimorfismos
genéticos, por lo que la determinacidn de sus
niveles plasmaticos también puede ser util si
esta disponible.

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia. SEN

3.1.1. Mecanismos de accion
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El efecto de los FAE en la supresiéon de las crisis epilépticas (CE) esta relacionado con la accién

sobre diferentes dianas disminuyendo la excitabilidad neuronal y la hipersincronia de los
circuitos cerebrales. La mayoria de los FAE presenta diferentes mecanismos de accion.

La accién principal de los FAE sobre estas dianas se puede simplificar en cuatro grupos:

=> Grupo 1: accién principal sobre los canales idnicos voltajes dependientes (canales de
sodio, de calcio y de potasio). Al bloquear o modular el canal de sodio se reducen las
descargas neuronales repetitivas rapidas, estabilizando la membrana neuronal,
disminuyendo la actividad epiléptica y la progresion de las crisis.

- Grupo 2: accién principal sobre el sistema acido gamma-aminobutirico (GABA). El
aumento de la concentracién GABA o la modulacidn de los receptores de GABA reduce
la excitabilidad neuronal.

=> Grupo 3: accidn principal sobre los receptores inotrépicos de glutamato, incluyendo los
receptores AMPA, kainato, NMDA, glicina. Se pueden unir a los diferentes receptores
reduciendo su actividad.

= Grupo 4: accidn principal sobre la modulacién de la maquinaria que facilita la liberacién
sindptica de neurotransmisores. LEV y BRV se fijan a la proteina SV2A, localizada en las
vesiculas presinapticas facilitando la liberacién de neurotransmisores inhibitorios. La
GBP y la PGB se unen a la proteina, y pueden reducir la despolarizacion mediada por
calcio reduciendo la liberacién de neurotransmisores excitatorios.

3.1.2. Interacciones

Podemos diferenciar dos grandes tipos de interacciones:

-> Farmacocinéticas

Son las relacionadas con los procesos a los que se ven sometidos los farmacos en su paso por el
organismo, desde que se administra hasta su eliminacién:

- Absorcidon: la mayoria de los FAE se absorben bien por via digestiva. Tan sélo la GBP
tiene una absorcidn saturable, de modo que, por encima de 1.200 mg/dia, su absorcion
se reduce en un 10-35 %. La presencia de comida retrasa la absorcion de muchos FAE,
pero no modifica la cantidad total de fdrmaco absorbida.

- Distribucidn: los farmacos mas liposolubles tienden a circular en la sangre unidos a
proteinas plasmaticas, sobre todo, la albumina. Si coinciden varios FAE con alta afinidad
por proteinas plasmdticas, pueden competir y desplazarse unos a otros, lo que
aumentaria la fraccién libre, a la que va ligada la eficacia y los efectos secundarios. Esto
ocurre especialmente en situaciones que suelen acompafiarse de hipoproteinemia,
como la desnutricion o la edad avanzada.

- Transporte a través de la barrera hematoencefdlica: el paso a través de barreras, tanto

digestiva como hematoencefdlica, esta regulado por una serie de proteinas
transportadoras, como la glicoproteina P, que tienen una accion detoxificante,
extrayendo moléculas extrafias, como los farmacos, del sistema nervioso central. Los
FAE inductores enzimaticos potentes también incrementan la expresién de estas
proteinas transportadoras en los distintos epitelios, con lo que no sélo modifican el
metabolismo, sino también la absorcion y penetracion cerebral de los farmacos que son
sustratos de las mismas
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- Metabolismo: CBZ, PHT, PB y PRM son potentes inductores de multiples subunidades
de los sistemas enzimaticos CYP450, UGT y epodxido-hidrolasa. En consecuencia,
aceleran el metabolismo y disminuyen los niveles plasmaticos de todos los farmacos y
sustancias organicas (vitaminas y hormonas) que se metabolizan por estas vias. OXC y
ESL tienen una accién inductora intermedia, que se contrarresta en parte porque
inhiben otras subunidades de CYP450, como CYP2C19, responsable fundamental del
metabolismo de PHT. Por ultimo, TPM y PER son inductores débiles, con una accion sélo
evidente a dosis muy elevadas.

-> Farmacodinamicas

Son las que se producen en la diana sobre la que actia el fdrmaco. Pueden modificar tanto la
eficacia como la aparicion de efectos secundarios. La determinacién de las interacciones
farmacodinamicas es compleja.

Segun el sentido en que se produzca la interaccidn, diferenciamos tres tipos:

- Sinérgica: la accién obtenida con el conjunto de los dos farmacos es superior a la suma
de los efectos de cada uno de ellos. Se consigue generalmente mediante la combinacién
de farmacos con diferente mecanismo de accion. Es la interaccién mas favorable. La
mejor conocida es la sinergia entre VPA y LTG.

- Aditiva: el efecto obtenido con el conjunto de los dos farmacos equivale a la suma del
efecto de cada uno de ellos.

- Antagdnica: es la que se produce cuando la accién conjunta de los dos farmacos es
inferior a la esperable por la suma del efecto de ambos. La interacciéon farmacodinamica
puede ser de diferente signo en lo que se refiere a eficacia y efectos secundarios. Lo
ideal es encontrar combinaciones con sinergia en la eficacia y antagonismo en efectos
adversos. 3.1.3. Efectos adversos de los farmacos antiepilépticos

El impacto clinico y la frecuencia de presentacion de estos efectos dependeran de las
caracteristicas del paciente (edad, sexo, comorbilidad asociada) y del tratamiento concomitante.

- Efectos adversos dosis-dependientes (tipo A): son los mas frecuentes. Suelen
presentarse de forma aguda al inicio y, con el tiempo, pueden disminuir y ser tolerados.
Se asocian al incremento de dosis, a la titulacidn rapida o a niveles plasmaticos altos.
Desaparecen con la reduccidén de la dosis y es inhabitual que obliguen a la retirada del
FAE. Pueden presentar traduccion sistémica o ser neurotoxicos.

- Efectos adversos idiosincraticos (tipo B): son menos frecuentes que los anteriores e
impredecibles. Se producen por diferentes vias: reacciones de hipersensibilidad,
interaccion con dérganos diana erréneos o por citotoxicidad directa del FAE o de sus
metabolitos. Una de las presentaciones mds graves es el sindrome de hipersensibilidad
a los FAE. Aparece en 1/10.000 pacientes expuestos. Se caracteriza por fiebre, rash
cutaneo, linfadenopatias y condicionar un fracaso multisistémico, con mortalidad del 50
%. El tratamiento consiste en la retirada del FAE y adicidn de corticoides e
inmunoglobulinas intravenosas.

- Efectos adversos crénicos (tipo C): presentan un curso insidioso, mala tolerabilidad y
pueden aparecer tras exposicidn prolongada, son causa de retirada: efectos sobre la
cognicion, antiestéticos (alopecia, ganancia ponderal, hiperplasia gingival, hirsutismo e
hiperpigmentacidn de mucosas), endocrinolégicos (déficit de vitamina D, osteomalacia,
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disfuncion  sexual, hipotiroidismo), wuroldgicos (litiasis renal) vy visuales

(hiperpigmentacidn retiniana, reduccién del campo visual).

Efectos teratégenos y carcinogénicos (tipo D): los efectos carcinogénicos se han
relacionado con PB y PHT en modelos animales. El tratamiento prolongado con PHT se
relaciona con pseudolinfoma (simula un linfoma y se resuelve con la suspensién del
FAE).

3.2. TRATAMIENTO DE INICIO EN LAS CRISIS EPILEPTICAS

El tratamiento de inicio de las crisis epilépticas debe iniciarse:

Cuando se cumple con la definicién operacional de epilepsia y de esta manera, se
formaliza el diagnéstico.

En situaciones en que el diagndstico definitivo con EEG, neuroimagenes y valoracion por
un especialista se va a demorar varias semanas o meses, es preferible iniciar tratamiento
farmacoldgico para proteger al paciente.

No se sugiere tratamiento de rescate en las convulsiones febriles ni en las crisis
epilépticas autolimitadas, de cualquier tipo y a cualquier edad, al menos de que haya
sido indicado especificamente por un especialista.

Si se ha establecido el diagndstico de epilepsia y se ha decidido iniciar un tratamiento oral con
farmacos anticonvulsivantes, se realizard de la siguiente manera (Tabla 3).

Tabla 3. Tratamiento farmacolégico de inicio de la epilepsia segun el tipo

Tipo de Farmaco Sugerido Dosis pediatria Dosis Adultos
Epilepsia
Epilepsia Carbamacepina Inicio 5a 10 Iniciar 100 mg/8 horas. los
Focal Comprimidos mg/kg/dia primeros 15 dias, luego
200 - 400 mg Con incremento aumentar a 200 mg/ 8 horas.
semanal hasta dosis | hasta llegar a 600 mg. Dosis
de mantenimientoa | max.1200 mg
10 a 30 mg/kg/dia
cada 12 o 6 h. Dosis
max. 1000mg/dia
Epilepsia Difenilhidantoina Inicio 5 mg/kg/dia Iniciar 50 mg cada 12 horas y
Focal -Comprimidos 100 | con incremento aumentar de manera semanal
mg semanal hasta dosis | hasta 200 a 400 mg dia
-Capsulas 100 mg de mantenimiento 5
-Suspensién 30 mg/5 | a 7 mg/kg/dia cada 8
ml a 12hs. Dosis max.
-Ampollas 300mg/dia.
100 mg/2 ml
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Epilepsia Levetiracetam Inicio5a 10 Iniciar 500 mg dos veces al dia;
Focal -Comprimidos 250 | mg/kg/dia con aumentar cada 2 semanas en
mg - 500 mg - 1000 | incremento semanal | 500 mg/dosis segun la
mg hasta 30 a 60 respuesta y la tolerabilidad
-Solucién 100 mg/ml | mg/kg/dia cada 12 h. | hasta la dosis maxima
-Sobre 250 mg - 500 | Dosis maxima 3 recomendada de 1,5 g dos
mg - 750 mg 1500 mg | gr/dia veces al dia
-Ampolla 100 mg/ml
Epilepsia Lamotrigina Dosis de Inicio a 0,5 Iniciar 12,5 mg/dosis c/12 h, las
Focal -Comprimidos 2 mg - | mg/kg/dia con primeras dos semanas, luego
5mg-— incremento aumentar 25 mg/dosis ¢/ 2
25 mg - 50 mg - 100 | quincenal hasta dosis | semanas hasta 200 mg/dia
mg — de mantenimiento a | (dividido en 2 dosis). Hasta 300
200 mg 2 a 10mg/kg/dia, mg/dia.
cada 12 h. Dosis max.
300mg/dia
Epilepsia Acido Valproico Dosis de inicio: 10a | Comprimidos de 500 mg. Iniciar

Generalizada

-Comprimidos 200
mg — 500 mg

-Solucién 200 mg/ml

15mg/kg/dia con
incremento semanal
hasta dosis de

con % comprimido (250 mg)
cada 12 horas y luego de una
semana aumentar a 1

Generalizada

-Comprimidos 2mg -
5mg-25mg-50 mg —
100mg - 300mg

mg/kg/dia con
incremento
guincenal hasta dosis
de mantenimiento a
2 a 10mg/kg/dia,
cada 12 h. Dosis max.
300mg/dia

-Comprimidos de | mantenimiento 20a | comprimido (500 mg) cada 12
liberacion 60 mg/kg/dia cada 8- | horas. Dosis maxima
prolongada 300 mg - | 12 h. Dosis max.: 60 | recomendada 60 mg/Kp/dia.
500 mg mg/kg/dia o 2 gr/dia. | Valorar otra medicacion en
-Vial 400 mg mujeres en edad fértil.
Epilepsia Lamotrigina Dosis de Inicio a 0,5 Iniciar 12,5 mg/dosis c/12 horas

las primeras dos semanas, luego
aumentar 25 mg/dosis ¢/ 2
semanas hasta 200 mg/dia
(dividido en 2 dosis). Hasta 300
mg/dia.

Epilepsia
Generalizada

Levetiracetam
-Comprimidos 250
mg - 500 mg - 1000
mg

-Solucion 100 mg/ml
-Sobre 250 mg - 500
mg- 750 mg 1500 mg
-Ampolla 100 mg/ml

Inicio 5 a
10mg/kg/dia con
incremento semanal
hasta 30 a
60mg/kg/dia cada 12
h. Dosis maxima 3
gr/dia

Iniciar 500 mg dos veces al dia;
aumentar cada 2 semanas en
500 mg/dosis segun la
respuesta y la tolerabilidad
hasta la dosis maxima
recomendada de 1,5 g dos
veces al dia

Desconocida

Acido Valproico

-Comprimidos 200

Dosis de inicio: 10 a
15mg/kg/dia con

Comprimidos de 500 mg. Iniciar
con % comprimido (250 mg)
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mg — 500 mg incremento semanal | cada 12 horas y luego de una
-Solucion 200 mg/ml | hasta dosis de semana aumentara 1
-Comprimidos de | mantenimiento 20a | comprimido (500 mg cada 12
liberacion 60 mg/kg/dia cada 8- | horas). Dosis maxima
prolongada 300 mg - | 12hs. Dosis max.: recomendada 60 mg/Kp/dia.
500 mg 60mg/kg/dia o Valorar otra medicacién en
-Vial 400 mg 2gr/dia mujeres en edad fértil.

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia. SEN
Obs: De existir dudas sobre la naturaleza de los episodios y/o el tipo de epilepsia, y si se cuenta con acceso rapido al
segundo nivel de atencidn, puede ser aconsejable diferir el inicio del tratamiento a esta consulta, en casos seleccionados.

3.3. ESTADO EPILEPTICO

El estado epiléptico es una afeccién grave causada por trastornos y enfermedades que afectan el
sistema nervioso central. Su tratamiento exitoso incluye tanto la terminaciéon temprana de la actividad
convulsiva como la identificacion lo mas precozmente posible de una etiologia causal, que pueda
requerir un tratamiento agudo independiente.

En el estado epiléptico no convulsivo, los pacientes presentan solo signos clinicos sutiles o incluso sin
ninguna manifestacién clinica visible. En estos casos, el EEG permite evaluar la funcién cerebral e
identificar patrones que necesitan tratamiento urgente.

3.3.1 Definicidon operativa

Considerando la necesidad de una evaluacién e intervencién rdpida para evitar la morbilidad
cardiovascular y el estado refractario, una definicion operativa aceptada de GCSE (estado epiléptico
convulsivo generalizado, por sus siglas en inglés) consiste en lo siguiente:

¢ >5 minutos de crisis continuas, o
e >2 crisis discretas (o simples) entre las cuales hay recuperacién incompleta de la conciencia

= Definicion de la Liga internacional contra la epilepsia (ILAE): en 2015, la ILAE publicé una
definicidn conceptual revisada de estado epiléptico que incorpora dos puntos temporales, t1
y t2 (Tabla 4).

El primero, t1, es el momento en el que la actividad convulsiva en curso debe considerarse
anormalmente prolongada, con pocas probabilidades de detenerse espontdneamente, y cuando debe
iniciarse el tratamiento para el estado epiléptico.

El segundo, t2, es el tiempo después del cual la actividad convulsiva en curso plantea un riesgo
significativo de complicaciones a largo plazo.

El estado epiléptico es una condicién resultante de la falla de los mecanismos responsables de la
terminacion de las crisis o del inicio de mecanismos que conducen a crisis anormalmente prolongadas
(después del punto de tiempo t1). Es una condicidon que puede tener consecuencias a largo plazo
(después del punto T2), incluyendo muerte neuronal, lesion neuronal y alteracidon de las redes
neuronales, dependiendo del tipo y duracion de las crisis.
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Tabla 4. Definicion de Estado epiléptico en funcién al tipo y tiempo

Condicion Tl T2 Comentarios

Estado epilético 5 min 30 min

Estado epilético focal con alteracidn de | 10 min 60 min

la conciencia

Estado epilético focal sin alteracién de | 15 min Sin

la conciencia o ausencias definicién

Estado epilético refractario No responde a pesar de 2
farmacos anti crisis

Estado epilético super refractario No responde >24 hs, luego

de uso de anestésicos

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN).

3.3.2 Etiologia

La mayoria de los casos de estado epiléptico en adultos se deben a una lesidn cerebral estructural
subyacente o una alteracion tdoxica o metabdlica. Si la causa médica o estructural subyacente es de
origen reciente (<1 a 2 semanas), el estado epiléptico se denomina sintomdtico agudo o
provocado. Muchos episodios provienen de una combinacién de una lesidn anterior y un nuevo factor
estresante metabdlico, infeccioso o farmacoldgico superpuesto.

El estado epiléptico también suele surgir en pacientes con un diagndstico establecido de epilepsia
focal o generalizada. El estado epiléptico es ocasionalmente la manifestacién de presentaciéon de la
epilepsia.

En adultos, las etiologias mas comunes son sintomdticas agudas (aproximadamente la mitad de todos
los casos), por ejemplo: lesion cerebral estructural aguda (accidente cerebrovascular, traumatismo
craneoencefalico, hemorragia subaracnoidea, anoxia o hipoxia cerebral), infeccion (encefalitis,
meningitis, absceso) o tumor cerebral. El accidente cerebrovascular es el mas comun, especialmente
en pacientes mayores.

Otras etiologias son:

- Presencia de niveles bajos de medicacion anticonvulsivante (por incumplimiento o
discontinuacién de la medicacién anticonvulsivante en pacientes con epilepsia previa).

- Sintomdtica remota (lesiones cerebrales significativas subyacentes) en un paciente con
epilepsia conocida, por ejemplo: lesidn cerebral estructural remota o de larga duracién (lesién
cerebral o neurocirugia previa, isquemia cerebral perinatal, malformaciones corticales,
malformaciones arteriovenosas y tumores cerebrales de bajo grado).

- Sindromes de abstinencia asociados con la interrupcién del consumo de alcohol, barbituricos
o benzodiazepinas.

- Anomalias metabdlicas (p. ej., hipoglucemia, encefalopatia hepatica, uremia, hiponatremia,
hiperglucemia, hipocalcemia, hipomagnesemia) o sepsis.

- Uso o sobredosis de medicamentos que reducen el umbral convulsivo, incluidos teofilina,
antibidticos como carbapenémicos (imipenem), cefepima, quinolonas, metronidazol,
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isoniazida, antidepresivos triciclicos, bupropion, litio, clozapina, flumazenil, ciclosporina,
lidocaina, metrizamida, dalfampridina y en menor medida fenotiazinas, especialmente en
dosis altas.

- Causas autoinmunes: especialmente de estado epiléptico refractario, es la encefalitis
autoinmune, que a veces tiene una etiologia paraneopldsica subyacente. Otros incluyen
esclerosis multiple, encefalitis de Rasmussen de inicio en la edad adulta, encefalitis de
Hashimoto y vasculitis lUpica. Suelen ser mds refractarios al tratamiento en comparacién con
otras causas de estado epiléptico, pero pueden responder favorablemente a la terapia
inmunosupresora.

3.3.3 Diagnéstico

Es clinico, confirmado en la mayoria de los casos por la presencia en el examen de actividad motora
cldnica ritmica y/o ténica sostenida y generalizada que dura mas de cinco minutos o crisis repetitivas
sin retorno a la conciencia inicial entre las convulsiones.

El estado epiléptico clinicamente evidente debe tratarse inmediatamente, no es necesario esperar
a que se realice un EEG.

El EEG es fundamental en el diagnéstico de formas mas sutiles de estado epiléptico, para distinguir
el estado epiléptico no convulsivo o crisis no motoras.

La monitorizacidon EEG continua es necesaria para el tratamiento del estado epiléptico refractario,
en centro de referencia con especialista en neurologia.

El estudio de neuroimagen es esencial cuando el estado epiléptico es la primera presentacién de la
epilepsia, cuando se evalla a un paciente con sospecha de inicio focal del estado epiléptico y cuando
la recuperacion del estado epiléptico no sigue el curso esperado.

Se puede realizar una tomografia computarizada (TC) de craneo sin contraste en forma urgente (por
ejemplo, para buscar una hemorragia cerebral o una lesién estructural importante, como un tumor
0 un accidente cerebrovascular grande). La resonancia magnética es la mejor prueba para mostrar
las lesiones estructurales que pueden causar o precipitar el estado epiléptico. Sin embargo, no es
necesaria para diagnosticar el estado epiléptico y no se puede realizar hasta que el paciente esté
estabilizado y se hayan controlado las crisis.

Diagndstico diferencial

- Encefalopatias

- Convulsiones no epilépticas psicégenas (PNES) y estado epi
- Trastornos del movimiento

- Accidente cerebrovascular del territorio basilar

éptico psicégeno

3.3.4 Tratamiento

Medidas generales con la familia
Las personas cercanas al paciente deben recibir formacién para:
- Proteger via aérea en caso de crisis que curse con alteracién del nivel de conciencia (postura

de seguridad, no introducir ningln objeto en la cavidad oral en el momento de la crisis, vigilar
cavidad bucal cuando ceda la crisis, control de vémitos).

- Retirar cualquier objeto con el que pueda golpearse.

- Intentar describir la semiologia de la crisis para facilitar la identificacion de la misma vy, en la
medida de lo posible, cronometrar el tiempo.
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Atencion inicial o prehospitalario:

- A:Preservacion de la via aérea. Aspirar secreciones, lateralizacion de la cabeza y/o instalacién
de una sonda nasogastrica para evitar broncoaspiracion.

- B:asegurar ventilaciéon. Es importante tener en cuenta que la hipoventilacidn y descenso en
saturacidn de oxigeno tras una crisis suele recuperarse espontdneamente con aporte de 02.

- C: circulacidon. Monitoreo continuo de la frecuencia cardiaca y la presién arterial. Asegurar
buen acceso venoso (al menos dos vias periféricas).

- Control de glucemia y administracién de suero salino isoténico con glucosa + tiamina (100
mg), dependiendo del estado metabdlico.

- Retirar objetos o ropa que pueda dafiar al paciente y asegurar postura de seguridad.

- Es importante también anotar tiempos de actuacion y de las crisis, asi como registrar datos
de otros signos y corroborar antecedentes de cumplimiento del tratamiento habitual.

- Uso de benzodiazepinas en caso de estar disponible para controlar las crisis. El
midazolam para administracién intramuscular (IM), intranasal o bucal, el diazepam en
administracién rectal.

Fase hospitalaria

® Primera linea de tratamiento: de los primeros 5 min hasta 30 minutos

Las Benzodiazepinas: son el tratamiento de primera linea para el estado epiléptico con crisis porque
controlan rapidamente. Las mds utilizadas son: diazepam , lorazepam y midazolam .

En adultos, la eleccidon del medicamento con benzodiazepinas varia segun la via de administracidn:

- Cuando se dispone de acceso intravenoso: se debe administrar lorazepam 0,1 mg/kg por via
intravenosa a una velocidad maxima de 2 mg/minuto, realizando pausas de unos minutos (p.
ej., de tres a cinco minutos) para evaluar su efecto antes de decidir si son necesarias dosis
adicionales. Si las crisis contindan en este punto, se pueden infundir dosis adicionales
de lorazepam a una velocidad maxima de 2 mg/minuto. No existe una dosis acumulativa
maxima definida de lorazepam; Los médicos deben guiarse por el efecto clinico (incluso sobre
la presidn arterial) y el control de las convulsiones, tanto clinicamente como mediante EEG,
una vez que estén disponibles. Incluso si la actividad convulsiva cesa después del lorazepam,
se debe administrar una dosis de carga de un medicamento anticonvulsivo no
benzodiazepinico para mantener el control de las crisis. Si no se dispone de lorazepam, se
puede sustituir por diazepam 0,15 mg/kg IV, hasta 10 mg por dosis

- Cuando no se dispone de acceso intravenoso: la colocacion de un catéter de acceso puede
resultar dificil en algunos pacientes. Cuando el acceso intravenoso no esta disponible de
inmediato, el midazolam IM es una alternativa segura y eficaz para el tratamiento inicial con
benzodiazepinas. Para pacientes con un peso corporal> 40 kg, midazolam se puede
administrar en una dosis de 10 mg por via Intramuscular (IM).

En adultos con estado epiléptico sin acceso intravenoso establecido, el midazolam (IM) es mas eficaz
en comparacion con el lorazepam intravenoso.

e Segunda linea de tratamiento: la eleccidn del fdrmaco anticrisis estara a cargo del médico,
dependiendo de la comorbilidad del paciente.
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Fenitoina (difenilhidantoina): se utiliza en crisis que no ceden tras dos dosis de benzodiacepinasy en
aquellas que han sido prolongadas, aunque hayan cedido (riesgo aumentado de recurrencia). Efecto
maximo a los 15 minutos. Dosis inicial: 20 mg/ kg IV, ritmo 1 mg/kg/min (dosis maxima 1500 mg/dia).

Levetiracetam: se administra en una dosis de carga de 60 mg/kg (maximo 4500 mg) en infusion

durante 15 minutos.

Valproato: se administra con una dosis de carga de 40 mg/kg y se infunde a una velocidad de
10 mg/kg por minuto en adultos (dosis maxima 3000 mg); por tanto, la dosis completa se puede
administrar en cuatro minutos, sin riesgo significativo de efectos adversos agudos. Con
monitorizacién cercana.

e Tercera linea: De acuerdo a cada establecimiento y disponibilidad del FAE

Fenobarbital :se utilizan dosis iniciales de fenobarbital de 20 mg/kg infundidos a una velocidad
de 30 a 50 mg/minuto; se deben utilizar velocidades de infusion mas lentas en pacientes adultos
mayores, aunque el fenobarbital puede tener menos efectos secundarios cardiacos que la
fenitoina en estos pacientes. Es obligatoria una monitorizaciéon cuidadosa del estado
respiratorio y cardiaco. La intubacidn suele ser necesaria para proporcionar una via aérea segura
y minimizar el riesgo de aspiracion. El riesgo de sedacién prolongada con fenobarbital es mayor
gue con otros medicamentos anticonvulsivos, en parte debido a su vida media de 87 a 100 horas.
A pesar de su eficacia, el fenobarbital generalmente no se utiliza como tratamiento de primera
linea en adultos porque es lento de administrar, provoca sedacién prolongada y puede implicar
un mayor riesgo de hipoventilacibn e hipotension que la fenitoina, el
valproato o el levetiracetam.

Lacosamida : los datos acumulados indican que la administracién intravenosa (200 a 400 mg en
bolo intravenoso en adultos o 10 mg/kg para dosis en nifios ) suele ser bien tolerada y puede
tener una eficacia similar en comparacién con otros agentes utilizados para tratar el estado
epiléptico refractario. Los eventos adversos graves raros incluyen bloqueo auriculoventricular
completo y de segundo grado.Se debe realizar un electrocardiograma antes del uso de
lacosamida y durante el mantenimiento para controlar la prolongaciéon de la PR.

*OBSERVACION: Todos los pacientes con crisis o estado epiléptico que no regresan a un nivel
normal de conciencia después del tratamiento inicial deben ser monitorizados mediante EEG

para determinar si las crisis han cesado.

3.4 ESTADO REFRACTARIO:

3.4.1 Definicidn:
Es aquel estado epiléptico que no remite posteriormente al instaurar tratamiento de primeray
segunda linea.

3.4.2 Tratamiento:

- Uso de anestésicos: requiere ventilacibn mecanica, monitorizacion cardiovascular y
monitorizacion EEG continua; utilizar soporte vasopresor segln sea necesario. La
eleccién dependerd del médico a cargo.

- Infusién de midazolam: Dosis de carga en bolo IV de 0,2 mg/kg. Iniciar la infusién a 0,1
mg/kg por hora. Aumentar la dosis para lograr que las crisis cesen, dosis respuesta. Dosis
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maxima 3 mg/kg por hora. Si las crisis cesan, continar durante un minimo de 24 horas
antes de disminuir gradualmente. Si las crisis persisten después de 45 a 60 minutos,
rotar a propofol o fenobarbital.

- Infusién de propofol: Dosis de carga de 1 a 2 mg/kg durante 5 minutos; repetir (0,5 a 2
mg/kg) hasta que cesen las convulsiones (dosis total maxima 10 mg/kg). Iniciar la
infusion continua a 20 mcg/kg por minuto y ajustar durante los siguientes 20 a 60
minutos para lograr la ausencia de las crisis. Si el estado convulsivo persiste se puede
administrar un bolo de 0,5 a 2 mg/kg cada 3 a 5 minutos y aumentar la velocidad de
infusion de 5 a 10 mcg/kg por minuto cada 5 minutos hasta que se controle las crisis.
Tasa maxima de 200 mcg/kg por minuto; dosis total maxima 5 mg/kg por hora durante
48 horas. Si las crisis persisten después de 45 a 60 minutos, rotar a tiopental o
pentobarbital. Si cesan, continar como minimo por 24 horas antes de reducirlas.

- Infusién de pentobarbital: Bolo intravenoso de 5 mg/kg durante 10 minutos, velocidad
maxima de 50 mg/minuto Administrar dosis adicionales de 5 mg/kg si las crisis
contintan. Iniciar la infusion 1 mg/kg por hora: ajustar hasta que no haya convulsiones.
Dosis maxima 5 mg/kg por hora. Si las convulsiones cesan, continuar durante 24 horas
antes de disminuir.

- Infusiéon de Ketamina: actian sobre la disminucién de los receptores N-metil-D-
aspartato, que es un receptor ionotrépico del glutamato el cual tiene funciones en la
neuroplasticidad y también en la excitotoxicidad. Dosis 0,5 a 3 mg/kg infusion a 1-3
mg/kg/h. por 40 minutos. Inicio de accidn a los 30 seg.

Figura 3. Algoritmo de tratamiento ante un estado epiléptico. (Fuente: Equipo redactor de la Guia)

-Preservacion de la via aérea, asegurar ventilaciéon, mantener circulacion
-02 al 100% por mascarilla

-Asegurar doble acceso venoso (via periférica)

-Controlar la de glicemia y administrar suero salino isoténico con glucosa
y tiamina 10 mg

-Retirar objetos o ropa que puedan dafiar al paciente y asegurar postura
de seguridad

-Tomar de muestra para laboratorio

-ldentificar potencial causa

- Dar la primera dosis de Benzodiazepinas EV por una via (midazolam, Lorazepam o Diazepam)
- Iniciar goteo de Medicacidn anticrisis en por otra via (Valproato, Levetiracetam o Fenitoina)

|

Re-evaluar al paciente

o~

Si la crisis persiste luego de 5-10min
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Dar segunda dosis de Benzodiacepina.

Si la crisis persiste luego de 10-15min

|

Consulta urgente con Neurologia
En caso de que sea incierto el diagndstico, obtener EEG

Si la crisis persiste luego de 15-30min

Si cesan las crisis

- Se puede dar una segunda dosis de fenitoina de 5-10mg/Kg (maximo total,
acumulativo 30mg/kg. O dar otra medicacion anticrisis no dada previamente
(valproato o levetiracetam).

- Referir a UCIA y preparar para IOT y ARM, solicitar monitoreo EEG

|

Si la crisis persiste luego de 30min Si cesan las crisis
-10T y ARM con goteo de midazolam, Propofol o Ketamina - Control y monitoreo cercano de signos vitales.
(fenobarbital a considerar) - Control neuroldgico
- Titular tratamiento con el objetivo de control electro- - Control de imagen cerebral, laboratorio.
clinico en EEG Valorar vasopresores - Control de EEG si el paciente no recupera el
- Mantener medicacion anticrisis a horario estado basal.
- Control de imagen cerebral y laboratorio

4. CRISIS EPILEPTICAS EN EL PERIODO NEONATAL

Las crisis neonatales son una manifestacion clinica de disfuncién cortical no especifica que puede
dar lugar a daiio permanente del cerebro. La etiologia es multifactorial y requiere una evaluacion
cuidadosa de cada escenario clinico.

La incidencia global de las crisis neonatales varia de 0,7 a 2,7 por cada 1000 nacidos vivos, con
tasas mas elevadas en recién nacidos prematuros. La mortalidad en el periodo neonatal es de
aproximadamente del 15-20%. La morbilidad neurolégica incluye epilepsia, pardlisis cerebral,
retraso global del desarrollo y discapacidad intelectual, que pueden ocurrir juntas en los nifios
afectados mds gravemente.

La causa de las crisis determina el prondstico y el tratamiento, y muchas de las etiologias
requieren un tratamiento urgente especifico. La encefalopatia hipdxico-isquémica (EHI) debida
a un episodio de asfixia perinatal aguda o parcial prolongada es la causa mas comun de
convulsiones neonatales y representa aproximadamente el 40-45%.

El accidente cerebrovascular isquémico es la segunda causa mdas comun de convulsiones
neonatales, otras causas pueden deberse a infeccidn del sistema nervioso central (SNC), las
alteraciones metabdlicas transitorias incluyen hipoglucemia y alteracion de electrolitos (mas
comunmente, niveles anormalmente altos o bajos de sodio o calcio). También son causantes de
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crisis los errores congénitos del metabolismo (ECM), como las convulsiones sensibles a
piridoxina, biotina, acido folinico y piridoxal fosfato, el déficit de proteina transportadora de
glucosa cerebral, el déficit de serina y el déficit de creatina cerebral.

En prematuros, la prevalencia de convulsiones aumenta, siendo las etiologias mas frecuentes la
EHI en el 47,3%, hemorragia cerebral en el 32,9%, los trastornos metabdlicos transitorios en el
9,2% y la infeccién en el 3,9%.

4.1 MANIFESTACIONES CLINICAS

La clasificacion de Mizrahi sobre convulsiones neonatales y la clasificacion de convulsiones ILAE
2017 constan de cuatro dominios:

Tipo

Automatismo

Cldnicas

Espasmos
epilépticos

presentacion clinica (eventos de alto riesgo o sospecha clinica),

diagnostico (con EEG)

manifestacion (con o sin manifestacion clinica) y
tipos de crisis con signos clinicos (motores: automatismos, clonicos, espasmos
epilépticos, miocldnicos, secuenciales y tdénicos; no motores: autondmico y detencion
conductual; y no clasificados) o sin signos clinicos (solo electrografico).

Integracion con la Clasificacion de las Crisis Epilépticas 2017 ILAE y consideraciones
para neonatos

Descripcion

Una actividad motora mas o
menos coordinada que
generalmente ocurre con
alteracion de la conciencia.
Esto a menudo se asemeja a
un movimiento voluntario y
puede consistir en una
continuacion inapropiada de
la actividad motora preictal.

Sacudidas, ya sean simétricas
o asimétricas, que son
regularmente repetitivas e
involucran los mismos grupos
musculares.

Una flexion subita, extension
o mezcla de flexion-
extension, de los musculos
predominantemente
proximales y axiales que
generalmente es mas
sostenida que un
movimiento miocldnico, pero
no tan sostenida como una

Consideraciones
especiales

Tipicamente oral en
neonatos. El
comportamiento en los
recién nacidos a término
y prematuros puede
imitar los automatismos
ictales, por lo tanto, EEG /
aEEG obligatorio.

Tipo de crisis epiléptica,
que se diagnostica
clinicamente de manera
mas confiable.

Breve en neonatos,
puede ser dificil de
diferenciar de la crisis
epiléptica miocldnicas sin
un canal EMG. Puede
ocurrir en grupos.

Contexto clinico del tipo de
crisis

Visto en EHI y recién nacidos
prematuros. A menudo parte de
convulsiones secuenciales.

Tipo de crisis epiléptica tipica en
accidente cerebrovascular
neonatal o hemorragia cerebral.
Se puede ver en EHI

Raro. Se puede observar en
errores congénitos del
metabolismo o DEE infantil
temprano.
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Miocldnicas

Tdnicas

Autondémicas

Arresto del
comportamiento

Crisis
secuenciales

Crisis
electrograficas

MOTEMIND A

crisis epiléptica tonica.
Pueden ocurrir formas
limitadas: muecas, asentir
con la cabeza o movimientos
oculares sutiles.

Contraccion subita, corta e
involuntaria,
Unica/multiple(s)

Un aumento sostenido en la
contraccion muscular que
dura de unos segundos a
minutos.

Una alteracion distinta de la
funcién del sistema nervioso
auténomo que involucra
funciones cardiovasculares,
pupilares, gastrointestinales,
sudo motoras, vasomotoras y
termorreguladoras.

Arresto (pausa) de
actividades, congelacion,
inmovilizacién, como en la
detencion del
comportamiento.

Este término se utiliza en el
manual de instrucciones de la
clasificacidon operacional de
los tipos de crisis epiléptica
de la ILAE 2017, para eventos
con una secuencia de signos,
sintomas y cambios en el EEG
en diferentes momentos.

Subclinico, sin manifestacion
clinica.
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Clinicamente dificil de
diferenciar de la
mioclonia no epiléptica,
requiere EEG, idealmente
con canales EMG.

Focal, unilateral o
asimétrico bilateral.
Postura tdnica
generalizada no de origen
epiléptico.

Puede implicar
respiracion (apnea). EEG /
aEEG obligatorio.

EEG / aEEG obligatorio.

No se puede determinar
ninguna caracteristica
predominante, en
cambio, la crisis epiléptica
se presenta con una
variedad de signos
clinicos. Varias
caracteristicas ocurren
tipicamente en una
secuencia, a menudo con
un cambio de
lateralizacion dentro o
entre crisis.

Subclinico, sin
manifestacion clinica.

0
r

Tipo de convulsion tipica en
errores congénitos del
metabolismo y recién nacidos
prematuros. También se puede
observar en el DEE infantil
temprano.

Tipo de crisis tipica de DEE
infantil temprana y epilepsias
neonatales genéticas.

Raras aisladas. Se observa en
hemorragia intraventricular, asi
como lesiones del I6bulo
temporal u occipital. También
se describe en DEE infantil
temprano.

Raro como un tipo de crisis
aislada. Mas comunmente visto
como parte de la crisis
epiléptica secuencial.

A menudo se ve en epilepsias
genéticas como la epilepsia
neonatal autolimitada o la
encefalopatia KCNQ 2.

A menudo se observa en
lactantes prematuros, HIE
(particularmente en aquellos
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con lesion de los ganglios
basales/talamo), pacientes
criticos y neonatos sometidos a
cirugia cardiaca.

Crisis no Debido a informacion EEG / aEEG obligatorio.
clasificadas inadecuada o caracteristicas
clinicas inusuales con
incapacidad para ubicarse en
otras categorias.
Fuente. Marco propuesto de las crisis en el periodo neonatal (adaptada de la clasificacion de crisis y epilepsias de la ILAE, 2017, ratificada en
2019 por la ILAE12).Abreviaturas: aEEG: EEG de amplitud integrada; DEE infantil temprana: encefalopatia epiléptica y del desarrollo infantil

temprano; EEG: electroencefalografia; EMG: electromiografia; EHI: encefalopatia hipdxico-isquémica; ILAE: Liga Internacional Contra la
Epilepsia; msec: milisegundos.

4.2. MOMENTO DE APARICION DE LAS CONVULSIONES Y LA ETIOLOGIA

Las crisis convulsivas asociadas a la EHI ocurren en el primer dia de vida. Las que ocurren hasta
72 horas después del nacimiento son predominantemente sintomaticas agudas y pueden estar
asociadas con accidente cerebrovascular o malformaciones cerebrales, meningitis bacteriana,
infeccion intrauterina, hemorragia intraventricular en recién nacidos prematuros, abstinencia
de farmacos y ECM. Las que ocurren hacia el final de la primera semana de vida en neonatos por
lo demas sanos pueden indicar una etiologia genética.

Las crisis clonicas focales apuntan a una lesion cortical focal, como accidente cerebrovascular,
hemorragia intracraneal y displasia cortical. En los lactantes con convulsiones tdnicas se debe
sospechar que tienen un sindrome de epilepsia genética (KCNQ2, PEX, ARX, CDKL5, SPTAN, etc.).
Los espasmos epilépticos en los recién nacidos son raros; en su mayoria se encuentran en ECM,
malformaciones corticales o encefalopatia de inicio temprano.

4.3. DIAGNOSTICO

La historia clinica, el examen fisico, los antecedentes del embarazo y el parto son importantes
para el diagndstico.

Las pruebas complementarias deben de ir orientadas; un primer nivel de pruebas
complementarias que incluye pruebas analiticas, despistaje de infeccidn, estudio metabdlico de
primera linea, EEG y pruebas de neuroimagen; y un segundo nivel de pruebas en funcién de la
orientacién diagnéstica.

El gold standard para el diagndstico de convulsiones neonatales es la monitorizacién prolongada
con EEG multicanal (EEGc). Una convulsion de EEG se define como un patrén anormal de
amplitud >2 mV, clara evolucién de la morfologia o ubicacién y una duracién > 10 s. Las
convulsiones individuales deben estar separadas por al menos 10 s de EEG interictal.

Figura 4. Flujograma de Diagndstico e Intervencion
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Sospecha clinica de crisis convulsiva {Crisis convulsiva confirmada por EEG?

) o ) Crisis convulsiva confirmada por EEG
Evaluacion de crisis convulsiva X .
sintomatica » Tratamiento precoz hasta que las crisis son
controladas durante 24 h

* Glucosa, electrolitos L2 2 ¢
; " « Evaluacion de I3 etiologia
— * Despistaje de infeccion

« Ecografia cerebral

» Antecedentes No crisis en EEC

* Patologia de placenta * Monitorizacion EEG hasta grabar 3-4
‘—— episodios o no encontrar episodios en 24 h

* Suspender monitoriacion EEG y medicacion

| Alto riesgo de crisis convulsiva*
* Inicio de tratamiento precoz®

Fuente: Protocolo Crisis neonatales - Asociacion Espafiola de Pediatria.2022. a. Sospecha o confirmaciéon de dafio cerebral,
encefalopatia, crisis convulsivas en EEG, primeras 72 h de vida. b. Correccidn de las alteraciones electroliticas y de la glucosa. Inicio
de tratamiento con farmacos antiepilépticos, segin protocolo

4.4. TRATAMIENTO

® Primera linea: El Fenobarbital debe ser el fdirmaco antiepiléptico (FAE) de primera linea
independientemente de la etiologia, a menos que la canalopatia sea probablemente la
causa de las convulsiones (p. ej., debido a antecedentes familiares), en cuyo caso se
debe usar fenitoina o carbamazepina. Dosis: 20mgr carga, luego 10mgr, hasta llegar a
40mgr.

e Segunda linea: entre los recién nacidos con convulsiones que no responden a los FAE de
primera linea, se puede utilizar fenitoina,15 a 20 mg/p carga, levetiracetam, 40mg/kp,
luego 20 hasta llegar a 60, midazolam o lidocaina como FAE de segunda linea. En recién
nacidos con trastornos cardiacos, el levetiracetam puede ser el FAE de segunda linea
preferido.

o Después del cese de las convulsiones agudas provocadas sin evidencia de epilepsia de
inicio neonatal, los FAE deben suspenderse antes del alta a casa, independientemente
de los hallazgos de la resonancia magnética o electroencefalografia.

e La hipotermia terapéutica puede reducir la carga de convulsiones en recién nacidos con
encefalopatia hipdxico-isquémica (recomendacién basada en evidencia).

e Eltratamiento de las convulsiones neonatales (incluidas las convulsiones electrogréficas
Unicamente) para lograr una menor carga de convulsiones puede estar asociado con
mejores resultados.

® Se puede intentar realizar un ensayo con piridoxina en recién nacidos que presenten
caracteristicas clinicas de epilepsia dependiente de vitamina B6 y convulsiones que no
responden al FAE de segunda linea. Dosis:100mg/kp/dia intramuscular o por via oral.

Las Crisis neonatales, en muchas ocasiones son secundarias a trastornos metabdlicos,
hidroelectroliticos o a infecciones, por lo que debemos ser capaces de identificar correctamente
estas causas y corregirlas o abordarlas.
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La hipoglucemia transitoria o persistente se considera con niveles por debajo de 40 mg/dl en las
primeras 72 horas de vida y por debajo de 60 mg/dl posteriormente. Las alteraciones
electroliticas, como la hipocalcemia precoz y tardia, con cifras de calcio total inferior a 7 mg/d|
o 1 mg/dl de calcio idnico. La hipomagnesemia, con cifras inferiores a 1 mEqg/l; la hipo o
hipernatremia, con niveles < 120 o > 150 mEq/I, respectivamente.

Entre las causas infecciosas, estan las bacterias como el estreptococo del grupo B y E. coli;
infecciones por toxoplasmosis y encefalitis virales causadas por herpes simple, coxsackie o
citomegalovirus.

Se debe realizar en lo posible un EEG antes de iniciar el tratamiento, en ciertos pacientes, como
en aquellos en los que se sospeche una encefalopatia o en los que las crisis son muy persistentes
(por ejemplo, focales muy repetitivas), el tratamiento con antiepilépticos se debe iniciar sin
demora, sin esperar a realizar EEG.

Figura 5. Algoritmo (Flujograma) de tratamiento en crisis neonatales

Crisis neonatales

Confirmadas con EEG/3EEG, si no estad
disponible s6lo en caso de crisis clinicas

(ténicas o clénicas focales)

Consideracién especial

Terapia de primera 1. Historia familiar de canalopatia
linea s> - Fenitoina/fosfenitoina
Fenobarbital (bolo, - Carbamazepiga_
repetir una vez si es
necesario)

Consideracion especial

Opciones de 1,Presentacidn clinica/EEG sugerentes de epilepsia
segunda linea dependiente de piridoxina
L 2. Falta de respuesta a terapia de segunda linea
penttoing: - Piridoxina

Levetiracetam**
Midazolam
Lidocaina

Fuente: Consenso ILAE 2023.

5. EPILEPSIA EN LA INFANCIA'Y ADOLESCENCIA

La epilepsia es un trastorno neuroldgico crénico comun en la infancia, su prevalencia estimada
es de 3,4-11,3 casos por 1.000 habitantes.

5.1 EPILEPSIA, NEURODESARROLLO Y APRENDIZAJE ESCOLAR

Los trastornos del neurodesarrollo son las comorbilidades mds comunes en pacientes con
epilepsia. En menores de 6 afios las alteraciones cognitivas y los trastornos del neurodesarrollo
son mas frecuentes. En mayores de 6 afos los trastornos del aprendizaje predominan y en
mayores de 12 afios, la ansiedad y la depresidn son las comorbilidades para considerar. Se
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estima que los pacientes con epilepsia tienen 2.5 veces mas probabilidades de desarrollar
comorbilidades neuropsiquidtricas.

Es importante tener en cuenta que el desarrollo se trata de la adquisicién de las funciones
especificas del encéfalo y esta determinado por la especie desde el punto de vista genético y es
susceptible a ser modificado por el ambiente. Comprende las siguientes areas: motricidad
gruesa, motricidad fina, lenguaje, emocional-social, procesamiento sensorial, atencion-
concentracion y aprendizaje escolar. Cuando el nifio no logra completar los hitos del desarrollo
para su edad o se aleja de lo esperado para su edad, estamos hablando de un trastorno
neurolégico.

El aprendizaje consiste en el hecho de que la experiencia genera cambios a nivel del sistema
nervioso central teniendo como resultado manifestaciones generadas en un organismo. Esta
habilidad cognitiva es el medio principal por el cual el individuo se adapta al medio ambiente y
junto con la memoria (registro de lo vivido), cuando se requiere realizar la actividad aprendida
nuevamente, esto se obtiene gracias a que es extraida de la memoria. Los procesos cognitivos
gue mas se ven afectados por en los pacientes con epilepsia son la atencién, percepcion,
formacién de conceptos, lectura, aprendizaje, memoria y las funciones ejecutivas (resolucién de
problemas). Figura 6.

Figura 6. Procesos cognitivos afectados en las personas con Epilepsia

Atencion

Procesos de
Aprendizaje Cognicién

Habilidades Memoria
cognitivas Motricidad

Funciones

Escritura
mentales

Fuente: Guia clinica, Epilepsia y Neurodesarrollo. Revista Mexicana de Neurociencia2020.

El paciente con epilepsia puede presentar dificultades en el aprendizaje relacionados a cuatro
factores:

1. Los problemas del nifio relacionados con el origen o la causa de la epilepsia: epilepsia
del I6bulo frontal izquierdo y trastorno del lenguaje expresivo y déficit de atencion.

2. Los problemas relacionados con la epilepsia: epilepsia de ausencia infantil y dificultades
en el aprendizaje.

38

\J)
u"!

r



GUIA DE ATENCION
B . INTEGRAL A PERSONAS CON
% SALUDPUBLICAY | TESAIHA TEKO
/4 BIENESTARSOCIAL | PORAVE :

PARADUAY MOTERIND A

FRIMERA EDICION

3. Los problemas relacionados con los medicamentos anticrisis: como el topiramato y
deterioro cognitivo.
4. Los trastornos en el desarrollo del nifio y su presentacién concomitante con la epilepsia

Segun el manual del DSM-5 (por sus siglas en inglés, Diagnostic and Stadistical Manual of Mental
Disorders, quinta edicion), los trastornos del neurodesarrollo comprenden: la discapacidad
intelectual, los trastornos de la comunicacion, el trastorno del espectro autista (TEA), el
trastorno por déficit de atencién con hiperactividad e impulsividad (TDAH), los trastornos del
aprendizaje y los trastornos motores (incluyen los tics, esterotipias y trastornos de la
coordinacion). Es importante agregar a este grupo los trastornos del procesamiento sensorial y
desarrollo emocional- social.

5.2 EPILEPSIA Y DISCAPACIDAD INTELECTUAL

La discapacidad intelectual (DI) es un trastorno que inicia durante el periodo del desarrollo y que
incluye limitaciones del funcionamiento intelectual y del comportamiento adaptativo en los
dominios conceptual, social y practico. Presenta diferentes grados de severidad: leve,
moderado, grave y profundo.

La edad de inicio de la epilepsia es un factor que influye en las manifestaciones cognitivas y
conductuales, asi como otros factores de riesgo neuroldgico que influyen en el neurodesarrollo
en el periodo perinatal como la prematurez, bajo peso al nacer, hipoxia perinatal y
encefalopatias motoras no progresivas, traumatismo de craneo, neuroinfecciones y accidente
cerebrovascular.

La prevalencia de epilepsia reportada es del 22% para todos los grados de DI mientras que en la
poblacion general es del 1%. La prevalencia de epilepsia en pacientes con DI leve es del 9.8%,
discapacidad moderada 16%, DI severa 27% y DI profunda del 50%.

La identificaciéon del paciente con epilepsia y DI se realiza con una adecuada historia clinica y
determinacidn del nivel de DI a través de pruebas psicométricas estandarizadas a realizarse a
partir de los 5 afios. Se debe tener precaucién en el diagndstico de epilepsia en pacientes con DI
ya que ocurre un sesgo de un 25% debido a la interpretacidon errénea de eventos paroxisticos
epilépticos versus (vs) no epilépticos en esta poblacion de pacientes por presentar movimientos
estereotipados o inducidos por medicamentos, dificultades en la comunicacion o la dificultad en
la realizacién de del electroencefalograma (EEG).

El tratamiento del paciente con Dl y epilepsia se asocia a altas tasas de morbilidad y mortalidad
ya que la epilepsia puede ser refractaria al tratamiento. Por ello es importante considerar el
impacto de los farmacos anti epilépticos (FAE) en la cognicidn, el comportamiento y la movilidad,
efectos adversos e interacciones medicamentosas.

La intervencién no farmacolégica que demostré mejorar la calidad de vida en pacientes con
epilepsia y DI es la callosotomia con lobectomia temporal anterior, cuya intervencién debe ser
evaluada por un equipo especializado segun cada caso.

5.3 EPILEPSIA Y LOS TRASTORNOS DE LA COMUNICACION
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Los trastornos del habla y del lenguaje se asocian a epilepsia en un 17 a 33% de los casos,
dependiendo de la etiologia, extension del foco epileptogénico y respuesta a tratamiento
farmacolégico o quirdrgico.

El 17% de los pacientes con epilepsia presentan alteraciones en una o varias de las funciones
comprendidas en el lenguaje, el 17 a 33% de los pacientes con epilepsia del I6bulo temporal
(ELT) tiene comprometido mas de un dominio del lenguaje, en el plano verbal o escrito, asi como
en la comprensién auditiva, ocurriendo un cuadro similar en epilepsia del I6bulo frontal y en la
epilepsia generalizada idiopatica. La fluidez verbal se encuentra afectada en la ELT y en la
epilepsia del lébulo frontal. Otros factores que impactan en el lenguaje del paciente con
epilepsia es el empleo de polifarmacia y dosis altas de FAE.

El tratamiento con rehabilitacion de las areas de comunicacién evitando el uso de FAE que
interfieran con la cognicién y el lenguaje, son los mejores tratamientos para los pacientes con
epilepsia y trastornos de la comunicacion.

5.4 EPILEPSIA Y AUTISMO

Los pacientes con Trastorno del Espectro Autista (TEA) sufren de epilepsia en el 6 a 30% de los
casos, porcentaje mucho mas elevado que la poblacidn general. La prevalencia de preescolares
con TEA es del 7%, elevandose en la edad adulta a 20-35%. El inicio de la epilepsia puede
presentarse a cualquier edad, con predominio en los primeros tres anos, y en la pubertad, con
un pequeno predominio en las mujeres.

La coexistencia epilepsia-TEA sugiere que existe una base neurobioldgica y genética comun de
ambos trastornos (Ejemplo: sindrome del X fragil, inversidon- duplicacion del cromosoma 15,
sindrome de Down, entre otros).

Hasta un 20-30% de las epilepsias presentes en el paciente con TEA son refractarias al
tratamiento farmacoldgico. Por otro lado, no existe tratamiento especifico para el TEA, pero si
se cuentan con farmacos que ayudan a manejar ciertos signos y sintomas con lo cual se logra
mejorar la funcionalidad del paciente con TEA, siempre atendiendo las interacciones
farmacoldgicas con los MACs.

5.5 EPILEPSIA Y TRASTORNOS MOTORES

Los trastornos de la coordinacion motora se caracterizan por la adquisicién y ejecucién de
habilidades motoras coordinadas muy por debajo de lo esperado para la edad, se manifiestan
como torpeza, lentitud e imprecisién en la realizacion de habilidades motoras. El déficit debe
interferir de forma importante en las actividades de la vida diaria. Los sintomas inician en los
primeros afios de vida. Estas alteraciones motoras no se explican por la DI o deterioro visual, y
no se pueden atribuir a una afeccidon neuroldgica que altera el movimiento.

La paralisis cerebral es un grupo heterogéneo de entidades que presentan un trastorno motor
o de la postura, suficientemente importante como para provocar limitacién, que es secundario
a una lesion estatica en un cerebro en desarrollo.
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La epilepsia ocurre en el 25-45% de pacientes con paralisis cerebral y el 18-29% de pacientes
con epilepsia tiene trastornos de la coordinacién motora. Los tics se presentan en el 1.7% de
pacientes epilépticos y las estereotipias estan en el 70% de pacientes con epilepsia. El 29% de
los nifios con epilepsia activa tienen trastorno de coordinacién motora. Las estereotipias
primarias ocurren hasta en un 70% y las secundarias en un 3-4% de nifios con desarrollo normal.

En pacientes con movimientos estereotipados complejos puede ser necesario la realizacion de
un video-EEG con el fin de establecer diagndsticos diferenciales con las crisis epilépticas.

TABLA 6. Frecuencia de epilepsia en pardlisis cerebral infantil.

Paralisis cerebral infantil Frecuencia
Hemiplejia espatica 30-55%
Diplejia espastica 15-30%
Tetraplejia espastica 50-90%
Discinética 10-30%

Fuente: Garcia Ron A, Arriola Pereda G, Machado Casas IS, Pascual Pascual |, Garriz Luis M, Garcia Ribes A, et al.
Pardlisis cerebral. Protocolo diagnédstico pediatrico. 2022;1:103-114

5.6 EPILEPSIA Y TRASTORNO POR DEFICIT DE ATENCION CON HIPERACTIVIDAD/IMPULSIVIDAD
(TDAH)

El trastorno por TDAH es una alteracidn neurobioldgica crénica del neurodesarrollo que afecta
areas conductuales y cognitivas en distintas etapas de la vida, se caracteriza por hiperactividad,
inatencidn e impulsividad inadecuados para la edad. Se reconocen las siguientes variedades:
subtipo combinado, inatento e hiperactivo/impulsivo. La severidad puede ser leve, moderaday
severa.

El TDAH se presenta en el 5.6% de la poblacién pediatrica y se presenta en el 16-36% de los
pacientes con epilepsia. Hay ciertos tipos de epilepsia con mayor frecuencia de TDAH (epilepsia
de ausencias infantil, epilepsia con puntas centrotemporales o rolandica, epilepsia miocldnica
juvenil y varias epilepsias del I6bulo frontal). El TDAH inatento es mas comun en el paciente con
epilepsia. Si vemos la asociacién del lado del TDAH se calcula que estos pacientes tengan
epilepsia en el 1 al 2% aproximadamente, pero si se ve la asociacidon del lado de la epilepsia
entonces la frecuencia de asociacién puede ser incluso mayor al 40%. Por otro lado, el 6-30% de
los pacientes con TDAH tienen EEG de caracteristicas epileptiformes.

Es importante tener control de la epilepsia y realizar la eleccidn apropiada de tratamiento
farmacoldgico primero para la epilepsia, evitando FAE que interfieran con la cognicién y la
atencion. El manejo del TDAH se debe realizar con los medicamentos de primera linea que se
tienen bien establecidos en guias para este fin, sin modificacién por la presencia de epilepsia.

5.7 TRATAMIENTO
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5.7.1 Inicio del tratamiento farmacoldgico

La finalidad de esta revision es ayudar en la toma de decisiones de qué tratamiento
farmacolégico iniciar y mantener en pacientes con reciente diagndstico de epilepsia en la
infancia y la adolescencia. Como principio basico, el inicio del tratamiento con farmacos
anticrisis, el mantenimiento y cese deben ser personalizados. La meta del tratamiento
farmacolégico es llegar al control de las crisis epilépticas sin efectos adversos asociados a la
medicacidn, para ello se deben considerar multiples factores como la edad del paciente, sexo,
el tipo de crisis epiléptica, la etiologia, comorbilidades, etc.

La decisién de iniciar o no un tratamiento farmacoldégico puede surgir del diagndstico de
epilepsia tras una Unica crisis no provocada, por lo cual tomamos en cuenta la definicion practica
propuesta por la Liga Internacional Contra la Epilepsia (ILAE) que nos dice que es posible hacer
un diagndstico de epilepsia incluso después de una Unica crisis no provocada, siempre que se
pueda predecir de manera confiable el riesgo de recurrencia de las convulsiones para un
individuo. Esto no siempre es facil, pero en aquellos pacientes con anomalias significativas en
el electroencefalograma o alteraciones estructurales o metabdlicas que aumentan el riesgo de
recurrencia de convulsiones, se puede iniciar el tratamiento después de un Unico evento.

El determinante mas importante sigue siendo el tipo de crisis que presenta el paciente y la
clasificacidon dicotémica de focal y generalizada sigue siendo util para guiar la eleccion del
tratamiento.

Poco mas del 60% de los pacientes con epilepsia logran controlar y remitir con un solo farmaco
anticrisis, aunque son multiples los factores que se pueden asociar a dicho desenlace

Las opciones terapéuticas de primera linea para crisis focales son carbamazepina, lamotrigina y
levetiracetam. Para crisis tdnico cldnico generalizadas (con o sin otro tipo de crisis epilépticas),
el tratamiento de primera linea es valproato, siendo la lamotrigina y levetiracetam alternativas
especialmente en aquellas personas en quienes el valproato podria no ser el mas recomendado.

El control de los niveles séricos no es obligatorio en todos los pacientes ni para todos los
farmacos anticrisis, pero puede ser de gran utilidad en las siguientes situaciones:

Evaluar el grado de adherencia al tratamiento.
Determinar si la recurrencia de las crisis al inicio o durante el tratamiento se debe a
niveles séricos “bajos” de uno o mas farmacos anticrisis.

e Comprobar sila aparicidon de sintomas sugestivos de toxicidad, incluyendo trastornos de
la conducta, se deben a niveles séricos excesivamente altos.

e Establecer cuando se utiliza mas de un farmaco anticrisis, cudl farmaee es responsable
de los efectos colaterales toxicos

5.7.2 Interrupcion del tratamiento

Debe estar a cargo del Médico Especialista tratante.

La Academia Americana de Neurologia en su Ultima actualizacién (2021), recomienda considerar
la interrupcién del fdrmaco anticrisis si el paciente cumple el siguiente perfil:
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Electroencefalograma normalizado mientras toma el farmaco anticrisis.

Ausencia de crisis entre 2 a 5 afios mientras toma farmaco anticrisis (media de 3,5 afios).
Tipo Unico de crisis (ya sea focal o generalizada).
Resultados normales en el examen neuroldgico con coeficiente intelectual normal.

Tabla 7. Dosificacién tipica de medicamentos anticrisis en uso pediatrico disponibles en

Paraguay
Dosis de Rango de
Dosis de inicio mantenimiento Numero de referencia
Farmaco (mg/kg/dia) (mg/kg/dia) dosis dia mcg/ml
Acetazolamida 3-6 10-30 1-2
Brivaracetam 0,5-1,5 6 (max) 2
CBD (cannabidiol) 5 10-25 2
Carbamazepina 5-10 10-30 2-4 4-12
Clobazam 0,1-0,2 0,5-2 2
Clonazepam 0,01-10,02 0,05-0,2 2-3
Eslicarbazepina 200 — 400mg/dia | 400 — 1200mg/dia 1
Fenitoina 5 5-7 2-3 10-20
Fenobarbital 5 5-6 1-2 10-40
Gabapentina 10-15 25-50 3
Lacosamida 2 4-12 2
Lamotrigina 1-4
Monoterapia 0,5 2-10 2
Con VPA 0,2 1-5 2
Con inductor de 2 5-15 2
enzimas
Levetiracetam 10-20 30-60 2
Oxcarbazepina 5-10 20-40 2-3
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Pregabalina 3,5-5 15-20 2-3

Topiramato 0,5-1 4-9 2-3 5-20
Valproato 10-15 20-60 2-3 50-100
Vigabatrina 50 80— 150 2

Fuente: Consenso ILAE 2023. La dosis de inicio y de mantenimiento puede variar con el peso del paciente.

5.7.3 Efectos secundarios al tratamiento

Existen dos principales tipos de efectos adversos asociados a los farmacos anticrisis:
neurotoéxicos e idiopaticos.

Los efectos neurotdxicos son dependientes principalmente de la dosis y del mecanismo de
accion propio del farmaco, por ejemplo: la somnolencia, cambios del comportamiento y del
humor, diplopia, ataxia, etc.

Los efectos idiopdticos menos frecuentes, de intensidad variable, pueden o no estar
relacionados con la dosis y no se asocian al mecanismo de accién propio del farmaco, por
ejemplo: erupcidn cutanea, anemia apldsica, sindrome de Stevens-Johnson vy otras
farmacodermias, estos efectos pueden disminuir con la titulacion lenta del fdirmaco. También se
debe considerar el antecedente de haber tenido una reaccidn cutdnea a otro farmaco anticrisis
y por lo tanto, evitar en lo posible, medicamentos que tengan una via metabdlica o metabolito
en comun como los éxidos de areno en la fenitoina, fenobarbital y carbamazepina.

Por ultimo, los efectos adversos pueden estar asociados a un estado o condicion especifica en
el paciente como la teratogenicidad del acido valproico en mujeres embarazadas, por tal motivo,
el conocimiento adecuado de las propiedades farmacolégicos de los farmacos anticrisis y la
individualizacidn del tratamiento en cada paciente hacen que la efectividad se pueda lograr a
corto y largo plazo.

6. EPILEPSIA EN EL ADULTO

Tras confirmarse el diagndstico clinico de epilepsia, se debe focalizar el esfuerzo en establecer
un diagndstico sindrédmico lo mds preciso posible de cara a dirigir el tratamiento antiepiléptico
Yy, en caso necesario, el tratamiento especifico de la etiologia.

La primera opcidn deberd ser la monoterapia en todos los casos, ya que mas de la mitad de los
pacientes se mantendra libre de crisis, y paralelamente se minimizan efectos adversos, y ademas
se mejoran la adherencia al tratamiento y la calidad de vida de los pacientes. Debe tenerse en
cuenta que VPA estd contraindicado en mujeres con capacidad para concebir.
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6.1 TRATAMIENTO DE LA EPILEPSIA CON CRISIS FOCALES (CON O SIN EVOLUCION A
GENERALIZADAS) EN ADULTOS

Se revisaron los distintos niveles de evidencia cientifica de las siguientes sociedades cientificas,
asi como la literatura disponible relativa a ensayos clinicos aleatorizados o revisiones
sistematicas.

Tabla 8. Tratamiento en la epilepsia con crisis focales en adultos

CBZ, GBP, LCM, LEV, LTG, OXC, PB, PHT, TPM, VPA, ZNS I

ESL I

Eficaces como tratamiento concomitante:

BRV, CBZ, CLB, ESL, GBP, LCM, LEV, LTG, OXC, PER, PGB, TPM, ZNS. |

Fuente: ILAE, 2013. Sociedad Americana de Epilepsia (AES), 2018.-  Standard and new antiepileptic drugs (SANAD):.
ECA no ciego comparando 8 FAE, 4 clasicos (CBZ, PB, PHT, VPA) y 4 de segunda generacion (GBP, LTG, OXC,TPM)-
Consenso nacional sobre el inicio del tratamiento de la epilepsia (consenso Delphi 2019)

6.2 TRATAMIENTO DE LA EPILEPSIA CON CRISIS PRIMARIAMENTE GENERALIZADAS EN
ADULTOS.

Tabla 9. Tratamiento de la epilepsia con crisis generalizadas

Epilepsia con crisis generalizadas Nivel de evidencia

CBZ, CLB, LEV, LTG, OXC, PB, PHT, TPM, VPA son eficaces en el
tratamiento de la epilepsia generalizada.

LEV es eficaz en monoterapia y como tratamiento adyuvante en la
epilepsia generalizada.

PER es eficaz como tratamiento adyuvante de las CTCG en la epilepsia
generalizada genética.

BRV es eficaz y bien tolerado en el tratamiento de la epilepsia
generalizada.

Fuente: Manual de practica Clinica Epilepsia 2019.SEN.ILAE, 2013. Sociedad Americana de Epilepsia (AES), 2018,25.
Sociedad Andaluza de Epilepsia. Guia Andaluza de Epilepsia, 20157. SANAD: Standard and new antiepileptic drugs.
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2007. ECA no ciego comparando 8 FAE, 4 clasicos (CBZ, PB, PHT, VPA) y 4 de segunda generacién (GBP, LTG, OXC,
TPM). Segundo consenso nacional sobre el inicio del tratamiento de la epilepsia (consenso Delphi 2019)

Tabla 10. Epilepsia con crisis de ausencia

ESM y VPA tienen una eficacia similar y superior a LTG para el tratamiento de las
crisis de ausencia.

ESM es mejor tolerada que VPA. I

LEV no es eficaz en monoterapia para el tratamiento de las crisis de ausencia. Il

ESM, LTG y VPA son eficaces en monoterapia para el tratamiento de las crisis de
ausencia.

Fuente: Manual de Practica Clinica Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia(SEN)

Tabla 11. Epilepsia con crisis miocldnicas

LEV en combinacion es eficaz en el tratamiento de las crisis miocldnicas. I

VPA es el farmaco mas eficaz en el tratamiento de las crisis miocldnicas. \Y;

CLB, LEV, LTG, TPM, VPA, ZNS son eficaces en el tratamiento de las crisis| IV
miocldnicas.

CBZ, GBP, LTG, OXC, PGB, PHT, VGB pueden empeorar las crisis miocldnicas. v

Fuente: Manual de Practica Clinica Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN)

7. EPILEPSIA EN EL ADULTO MAYOR

Las causas de epilepsia en el anciano son bien conocidas. Los mas frecuente son las crisis
epilépticas (CE) sintomaticas agudas y remotas debido a enfermedad cerebrovascular (ECV), que
aparecen en el 40 a 50 % de los casos. Otras causas frecuentes son las enfermedades
neurodegenerativas, los tumores cerebrales primarios o metastasicos, el trauma craneal o las
infecciones del sistema nervioso central (SNC). En el 25% de los casos pueden ser de causa
desconocida.

La presentacion clinica de la epilepsia en el anciano es con frecuencia atipica y eso hace que a
veces el diagndstico se retrase durante bastante tiempo. Hasta un 70 % de las crisis del paciente
anciano son de comienzo focal con o sin generalizacidon secundaria. Son frecuentes las crisis
parciales complejas (CPC) (38 %), aunque las auras y los automatismos son raros y cuando
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ocurren son poco especificos. Hay una mayor incidencia de sintomas motores y sensitivos que
de sintomas psiquicos. En ocasiones, la semiologia puede ser de caracteristicas sincopales. Las
crisis tonico-clénicas generalizadas (CGTC) son menos frecuentes que en el adulto joven, pero,
si ocurren, pueden causar dafios importantes.

Las crisis epilépticas que se inician en el paciente anciano tienen un mayor riesgo de recurrencia
sin el tratamiento, en especial por la presencia de factores de riesgo para enfermedad
cerebrovascular.

El tratamiento antiepiléptico en el anciano estard indicado siempre que se presenten dos o mas
crisis y si el riesgo de recurrencia fuera alto tras una primera crisis, bien por alteraciones
epileptiformes del EEG o por la presencia de lesiones estructurales en las pruebas de
neuroimagen.

En el anciano, la dosis inicial baja es especialmente importante debido al metabolismo
enlentecido con riesgo de intolerancia, y a que la dosis necesaria de mantenimiento con
frecuencia es menor a la requerida en edades menores.

Tabla 12. Caracteristicas farmacocinéticas en el adulto mayor

Irregularidad en la absorcidn, pH, circulacion, tiempo de vaciado, actividad enzimatica. Menos
motilidad en el anciano.

Aumento del agua corporal.

Disminucidn de la unién a proteinas.

Disminucidn de la unién a transportadores tisulares.

Disminucidn de los sistemas hepaticos CYP y UGT

Aumento de la velocidad maxima de metabolismo Semivida mas corta

Disminucidn del aclaramiento renal en un 10 % por cada década desde los 40 afios

Aumento de la eliminacidn renal y por biotransformacion hepdatica

Fuente: Manual de Practica Clinica Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN)

8. EPILEPSIA EN LA MUJER FERTIL Y EN LA EMBARAZADA

La epilepsia es el segundo trastorno neurolégico mas frecuente durante el embarazo después
de la migrafia. Aproximadamente 1 de cada 200 gestantes presenta epilepsia (0.5%) y el 95%
toman tratamiento antiepiléptico. El embarazo en mujeres con epilepsia se considera de alto
riesgo por la posibilidad de presentar crisis durante la misma y por la mayor incidencia de
resultados perinatales adversos (nacimiento de nifios con defectos congénitos, entre otros).

8.1 MANEJO EN LA ETAPA PRECONCEPCIONAL
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Segun la etiologia, la epilepsia puede ser de causa genética y algunos tipos se pueden transmitir
a la descendencia. Es necesario considerar esta posibilidad y realizar estudio genético cuando se
planee la gestacidn si no se ha hecho antes.

El manejo de la epilepsia en mujeres es un desafio complejo, y requiere de un asesoramiento
integral y planificacion desde antes del momento que la paciente decida un embarazo. Esto para
evitar posibles efectos adversos de los antiepilépticos en el feto, y para evitar en el mayor de los
casos las convulsiones durante el embarazo. Es importante recalcar sobre el consumo diario del
acido félico de 5 mgr., como prevencidn para reducir la probabilidad de que el bebé tengo algin
defecto congénito (ya sea a nivel del tubo neural en el feto, fisura labio-paladar, cardiopatia, u
otros). El acido félico debe ser consumido a diario siempre por toda mujer epiléptica en edad
fértil, y en actividad sexual, ante la posibilidad de un fallo del método anticonceptivo y posterior
embarazo.

8.2 MANEJO EN LA ETAPA DE GESTACION

Es de importancia tener en cuenta los cambios fisioldgicos del embarazo y los efectos a nivel de
la concentracién de los antiepilépticos, para ello, se pueden medir los niveles séricos de algunos
farmacos, y de esta manera aumentar en consecuencia la dosis para evitar riesgo de
convulsiones.

Con respecto al parto, la epilepsia no es una indicacidon de cesarea, a menos de que la mujer
convulsione antes o durante el trabajo de parto.

Las crisis convulsivas tienen una gran relevancia materno-fetal y se han de considerar como una
urgencia vital durante la gestacion y tratarlas siempre.

8.2.1 Control del embarazo en la paciente con epilepsia

Las mujeres embarazadas con epilepsia requieren de un manejo multidisciplinario entre los
neurdlogos, ginecoobstetras y pediatras. En relacién a los controles con el neurdlogo de
referencia puede ser necesaria una supervision mas frecuente en caso de crisis mal controlada
o farmacos cuya dosis debe ajustarse por oscilaciones en los niveles sanguineos.

Los niveles séricos de los distintos farmacos antiepilépticos experimentan caidas en su
concentracién ya en el primer trimestre (hasta un 55% el fenobarbital), pero también en el tercer
trimestre (carbamacepina hasta un 40%, acido valproico y lamotrigina hasta un 50%) De acuerdo
a la evidencia cientifica disponible, se recomienda que las mujeres con epilepsia continden la
medicacidn antiepiléptica durante el embarazo utilizando preferiblemente un Unico farmaco a
la dosis minima efectiva para el control de las crisis.

Algunos farmacos antiepilépticos como la carbamazepina o el acido valproico se han asociado a
defectos en el tubo neural. Se cree que la accion antifolato de estos farmacos puede estar
implicada en su teratogenicidad. No hay evidencia de que los suplementos de acido félico sean
en verdad protectores contra estas malformaciones, pero hay algunos estudios que sefialan un
posible efecto protector frente a la toxicidad neurocognitiva de los farmacos antiepilépticos. En
cualquier caso se recomienda tomar suplementos de folato, al menos 4-5 mg al dia, 3 meses
antes de la concepcidn y durante todo el embarazo.
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Informar adecuadamente a la paciente sobre los potenciales efectos que las crisis o los farmacos
antiepilépticos pueden tener sobre el feto: teratogenicidad, retraso cognitivo (valproato),
aumento de la prevalencia de autismo (valproato), aumento de frecuencia de las crisis,
complicaciones obstétricas (aborto, prematuridad, muerte fetal, retraso del crecimiento
intrauterino), ademas defectos congénitos. Aun asi, conviene explicar a las pacientes que la
mayoria de las personas con epilepsia tienen embarazos normales e hijos sanos.

Aunque el riesgo absoluto es bajo, una gran proporcién de muertes maternas se deben en el
caso de la epilepsia, al cese del tratamiento durante el embarazo.

8.2.2 Recomendaciones del tratamiento antiepiléptico:

En relacién con el tratamiento antiepiléptico, se debe seguir las indicaciones dadas por el
neurdlogo.

Se debe insistir en la importancia del cumplimiento o adherencia terapéutica.

En general, no es necesario cambiar el tratamiento antes del embarazo si existe un buen control
de las crisis epilépticas y el fdrmaco empleado no es teratégeno. El cambio de farmacos durante
el embarazo no se recomienda, salvo que exista un control clinico deficiente de las crisis
epilépticas o toxicidad clinica.

El antiepiléptico de eleccidn serd el que sea a la vez eficaz para el tipo de crisis de la paciente y
tenga un buen perfil de seguridad para el feto. Siempre a la dosis minima eficaz.

Deberia evitarse siempre el valproato. Si no existen otras opciones para el control de las crisis,
debe utilizarse la dosis minima eficaz. Dosis mas elevadas de valproato se han asociado a mayor
prevalencia de malformaciones y retraso cognitivo en la descendencia. La politerapia con
valproato o topiramato deberia evitarse.

En pacientes con hiperémesis gravidica, si el vomito se produce antes de 30 minutos de la
ingesta de la dosis de FAE, es necesario volver a tomar la medicacion.

Consumo del acido félico 4-5 mg dia siempre, por toda mujer en edad fértil con epilepsia.

8.2.3 Efecto del embarazo sobre las crisis epilépticas:

La mayoria de las pacientes mantienen su frecuencia de crisis habitual durante la gestacion. Mas
del 60% de las pacientes que no han tenido crisis durante el afio previo al embarazo,
permanecen sin crisis durante toda la gestacidn. Las crisis pueden aumentar de frecuencia en el
20% de las pacientes y disminuir en otro 20%.

El momento de mayor riesgo de crisis es el parto. El agravamiento de las crisis epilépticas se ha
relacionado con la elevada frecuencia de crisis previamente a la concepcion, el estrés psiquico y
fisico, la privacién de suefio y, sobre todo, la falta de cumplimiento terapéutico y la disminucién
de las concentraciones plasmaticas de farmacos antiepilépticos durante la gestacidén (por
cambios en la farmacocinética de los farmacos o por vomitos de repeticion).

8.2.4 Farmacos antiepilépticos durante el embarazo

El farmaco antiepiléptico utilizado dependera del tipo de epilepsia y crisis epilépticas que
presente la paciente. Los farmacos antiepilépticos, en monoterapia o en combinacidn son
capaces de controlar las crisis en el 60-70% de casos de epilepsia. El resto de los pacientes

49



PARADUAY MOTERIND A

GUIA DE ATENCION
B INTEGRAL A PERSONAS CON
% SALUD PUBLICAY 'l'li.\."\\l HATEKO E P I L E P S I A
"4 BIENESTAR SOCIAL | PORAVE ~
PFRIMERA EDICION u
continla teniendo crisis (epilepsias resistentes a farmacos) y deberia estudiarse para ver si
pueden ser candidatos a otras terapias como la cirugia de epilepsia.

a) Inductores enzimdticos del sistema P450: fenobarbital, fenitoina carbamazepina,
oxcarbazepina, eslicarbazepina, felbamato, primidona, rufinamida, lacosamida y topiramato
(dosis por encima de 200 mg/dia).

e Fenobarbital: se asocia a malformaciones cardiacas (hipoplasia de la valvula mitral,
tetralogia de Fallot). La prevalencia de malformaciones congénitas mayores en
pacientes tratadas con fenobarbital oscilarentre 5.5 y 6.5%.

e Fenitoina: El efecto adverso principal de este farmaco es la neurotoxicidad
manifestdndose con somnolencia, disartria, temblor, ataxia y dificultades cognitivas.

Se asocia a defectos congénitos cardiacos (defectos septales ventriculares), hipospadia y pie
zambo. Caracteristicamente se asocia a un cuadro clinico fetal denominado Sindrome
hidantoinico (defectos en el paladar, labio leporino, nariz en silla de montar, hipertelorismo,
hipoplasia digital, retraso mental).

e Carbamazepina: Se asocia a anomalias del sistema nervioso central, principalmente
defectos del tubo neural (espina bifida y anencefalia), anomalias cardiovasculares y
urinarias y malformaciones craneofaciales (fisura palatina).

e Topiramato: Se ha comprobado que tiene potencial teratégeno (sobre todo
produciendo fisuras palatinas y labio leporino; prevalencia de malformaciones 3.9-4.3%,
riesgo relativo 3.69). Es también el que mas se asocia a retraso del crecimiento
intrauterino.

b) No inductores enzimdticos del sistema P450: levetiracetam, gabapentina, topiramato (en
dosis por debajo de 200mg dia), zonizamida, clobazam, tiagabina, brivaracetam y la vigabatrina.

® Levetiracetam: la experiencia con levetiracetam es mas limitada, pero las series
existentes parecen confirmar que es un farmaco seguro en el embarazo (prevalencia
malformaciones mayores 0.7-2.8%). Por ahora no existe informacién que sugiera que el
levetiracetam produce alteraciones cognitivas o del neurodesarrollo en la descendencia,
pero se requieren series prospectivas grandes para responder definitivamente a esta
cuestion.

e Gabapentina: tampoco parecen asociarse a un aumento significativo de
malformaciones congénitas mayores ni a alteraciones cognitivas en la descendencia.

c) Fdrmacos anticonvulsivantes glucuronidasa

e Lamotrigina: es una alternativa al dcido valproico en adolescentes y mujeres en edad
fértil con epilepsia genética generalizada También puede utilizarse en el tratamiento
de las epilepsias focales. El porcentaje de malformaciones mayores con lamotrigina es
pequefio, entre un 2.3y un 2.9%.

d) Fdrmacos anticonvulsivantes inhibidores enzimdticos
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e Acido valproico: por los peligros asociados a su uso en el embarazo, actualmente se
desaconseja como terapia inicial en nifias, adolescentes y mujeres de edad fértil. Se ha
asociado a una variedad de malformaciones congénitas mayores y menores, incluyendo
un aumento de defectos en el tubo neural (espina bifida y anencefalia), fisura labio-

paladar, palatina y labio leporino, anomalias cardiovasculares y defectos
genitourinarios.

También puede producir retraso en el desarrollo psicomotor y aumento de la prevalencia de
autismo. El riesgo de teratogénesis es, segun los distintos registros de embarazo, superior a
otros farmacos antiepilépticos. Existe una relacién establecida entre la dosis de acido valproico
y el resultado perinatal adverso.

Si no existen otras alternativas terapéuticas, se debe utilizar |la dosis efectiva mas baja posible.
La toxicidad neonatal asociada a la exposicién intradtero a acido valproico incluye sintomas
como irritabilidad, ictericia, hipotonia, dificultades para la ingesta y convulsiones.

8.2.5 Anticonceptivos en mujeres con Epilepsia:

La eleccién de un método anticonceptivo considerado como altamente efectivo en mujeres
epilépticas en edad fértil es importante, ya que requiere al momento de indicarlos tener en
cuenta los criterios médicos de elegibilidad y las posibles interacciones farmacoldgicas entre
determinados tipos de fdrmacos anticonvulsivantes.

Estd demostrado que la consejeria sobre planificacién familiar es importante en la eleccién del
método anticonceptivo y el inicio temprano de acido fdlico en caso de busqueda de un
embarazo.

En relacién a las pacientes que realizan terapia anticrisis con fenitoina, carbamazepina,
barbituricos, oxcarbazepina, primidona, topiramato o tratamiento con lamotrigina sin asociarlo
a carbamazepina o a valproato de sodio constituyen Criterios Médicos de Elegibilidad 3 (CME)
para los anticonceptivos orales combinados monofasicos (AOC), para los anticonceptivos orales
solo de progestagenos (Minipildoras), para la pildora de Drospirenona 4 mg, para los inyectables
mensuales combinados, anillo vaginal combinado, parche combinado.

Interacciones medicamentosas: los anticonvulsivantes son inductores de enzimas hepaticas y
reducen la eficacia del ACO, de la Minipildora, de la pildora de Drospirenona 4 mg, de los
inyectables mensuales combinados, parche combinado. En caso de asociarse ambas
medicaciones, se debe considerar el uso combinado con un método de barrera u optar por la
utilizacion de inyeccion de depdsito de acetato de medroxiprogesterona o dispositivo
intrauterino como anticoncepcion.

8.2.6 Interacciones de los ACO con Farmacos antiepilépticos

a) Inductores enzimaticos del sistema P450: fenobarbital, fenitoina carbamazepina,
oxcarbazepina, eslicarbazepina, felbamato, primidona, rufinamida, lacosamida y topiramato
(dosis por encima de 200 mg/dia).
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Estos farmacos inducen a las enzimas citocromo P450 del higado (principal camino de
metabolizacion de hormonas esteroideas sexuales), pudiendo acelerar el metabolismo de los
anticonceptivos orales combinados o solo con progesterona e implantes de progesterona
(subdérmicos) reduciendo su efectividad.

Por lo tanto, en caso de indicarse anticonceptivo oral, se sugiere el uso combinado con un
método de barrera como conddn o diafragma vaginal. Estos farmacos anticonvulsivantes no
alteran la eficacia de la inyeccion de depédsito de acetato de medroxiprogesterona, dispositivo
intrauterino de cobre o liberacidn de levonorgestrel, por lo tanto, éstos pueden ser otra opcion.

b) No inductores enzimdticos del sistema P450: levetiracetam, gabapentina, topiramato (en
dosis por debajo de 200mg dia), zonizamida, clobazam, tiagabina, brivaracetam y la vigabatrina.

Este grupo no afecta la eficacia anticonceptiva, por lo que las mujeres con epilepsia pueden
elegir cualquier método anticonceptivo o anticoncepcién de emergencia.

c) Farmacos anticonvulsivantes glucuronidasa: lamotrigina

Este fdrmaco tiene minimos efectos sobre la eficacia de los anticonceptivos combinados, sin
embargo, el uso de este tipo de anticoncepcién incrementa el clearence, reduciendo la
concentraciéon plasmatica de lamotrigina en un 45 a 60% y predisponiendo a crisis de epilepsia.
Si ésta es la opcidon elegida por la mujer con epilepsia, la dosis de lamotrigina debe ser
incrementada y para reducir su toxicidad, se sugiere extender los ciclos sin intervalo de
descanso.

Junto con el levetiracetam, es recomendado durante el embarazo por su bajo riesgo de
teratogenicidad.

d) Fadrmacos anticonvulsivantes inhibidores enzimaticos: acido valproico.

Es altamente teratogénico de forma dosis-dependiente, pudiendo estar implicados factores
genéticos (historia familiar de defecto del tubo neural) y la susceptibilidad individual. Se ha
descrito que actia como antagonista del acido fdlico.

Es importante discutir y consensuar con las pacientes con epilepsia los efectos adversos,
preferencia, eficacia, riesgos y beneficios de los diferentes métodos anticonceptivos, asi como
las posibles interacciones con algunos farmacos anticonvulsivantes con el fin de optimizar el
mejor método, reflejando las metas de cada uno.

9. EPILEPSIA EN SITUACIONES ESPECIALES

9.1 LACTANCIA EN MADRES CON EPILEPSIA

Las madres lactantes con epilepsia pueden amamantar. No hay contraindicacidon por la
enfermedad misma, y en las que reciben tratamiento antiepiléptico la mayoria son compatibles
con la lactancia materna y no causan enfermedad en el lactante. La mayoria de los
antiepilépticos pasan en pequefas cantidades a la leche materna, al destetar puede ocurrir
sindrome de deprivacidn en lactantes amamantados, por lo que, en caso de destete, este debe
ser progresivo (fenobarbital).
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Conviene que la madre con epilepsia amamante acostada o acompafiada por si sufre una crisis
con caida.

- Riesgo de farmacos antiepilépticos:

RIESGO MUY BAJO: Producto seguro compatible con la lactancia.

RIESGO BAJO: Producto posiblemente seguro, probablemente compatible: Hay que considerar
las dosis, los horarios, el tiempo de administracion, la edad del lactante, etc. y realizar un
seguimiento del lactante y la lactancia.

RIESGO ALTO: Producto poco seguro, dificil de compatibilizar: Hay que valorar la relacién riesgo-
beneficio, procurar una alternativa mds segura o interrumpir la lactancia el tiempo necesario (5
a 7 T:) hasta que el farmaco se elimine del cuerpo de la madre, lo que depende de la semivida
de eliminacidn (T%) del farmaco. Son mas faciles de compatibilizar los de T mas corto. Extraer
y almacenar leche dias antes, para darla en lugar de la que se extraera y desechara
temporalmente tras la administracion del farmaco.

RIESGO MUY ALTO: Producto contraindicado durante la lactancia. Por los datos publicados o por
las caracteristicas de la sustancia se sabe o presupone alta probabilidad de ser tdxica para el
lactante o perjudicial para la lactancia por inhibicién de la misma, indica que la semivida de
eliminacion (T%) del farmaco puede ser demasiado larga para pensar en una interrupcion
temporal de la lactancia como una alternativa. De no haber alternativa y ser estrictamente
necesaria su administracion a la madre, obligaria a la interrupcion de la lactancia.

Tabla 13. Nivel de riesgo de farmacos antiepilépticos en lactancia

ANTIEPILEPTICO RIESGO

MUY BAJO BAJO ALTO MUY ALTO

CARBAMACEPINA

OXCARBAMACEPINA

DIFENILHIDANTOINA

LEVITIRACEPAN

FENOBARBITAL**

LAMOTRIGINA

ACIDO VALPROICO

DIAZEPAN

MIDAZOLAN

LORAZEPAN
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FENITOINA

LACOSAMIDA

TOPIRAMATO

CLOBAZAN

CLONAZEPAN

PREGABALINA

SULFATO DE MAGNESIO*

Fuente: Revisidn Epilepsia, B. Canneti, A. Puy-Nuiez.2019 *Anticonvulsivante para el tratamiento de la Pre-
Eclampsia Severa y Eclampsia de la embarazada.**Requiere una monitorizacion muy cuidadosa en los lactantes, y
en caso de sospechar efectos adversos, como somnolencia o baja ganancia de peso, podria estar justificado
suspender o limitar la lactancia materna.

9.2 COMORBILIDAD PSIQUIATRICA EN EPILEPSIA

Entre un 20-30 % de los pacientes con epilepsia presentan comorbilidad psiquidtrica, siendo lo
mas frecuente: depresidn, trastorno de ansiedad, déficit de atencion y psicosis. Esta prevalencia
es mayor en pacientes con epilepsia farmacorresistente y antecedentes de enfermedad
psiquiatrica.

Se ha establecido una relacién bidireccional entre la epilepsia y la depresidn, pero también con
el autismo o la esquizofrenia. Es importante que el neurdlogo esté entrenado en detectar esta
patologia psiquidtrica en pacientes con epilepsia, tenga pericia en su tratamiento y
conocimiento sobre la repercusién que los FAE puedan tener sobre esta patologia. De esa
manera, mejorara el prondstico de ambas patologias y la calidad de vida de los pacientes-ISRS

Si se usan FAE inductores, se puede requerir aumento de un 25-30 % la dosis de los
antidepresivos tales como: farmacos inhibidores selectivos de la recaptacidn de serotonina
(ISRS) como la sertralina, paroxetina, citalopram, escitalopram; farmacos inhibidores de la
recaptacion de serotonina y norepinefrina (IRSN) como la duloxetina o antidepresivos triciclicos.

Psicofarmacos a evitar por posibilidad de aumento de crisis:

- Antidepresivos: clomipramina, maprotilina, amoxapina, bupropion.

- Antipsicéticos: clozapina, clorpromacina. Litio: no seria considerado en el tratamiento de
trastorno bipolar si hay otras opciones.

Aspectos para tener en cuenta por el neurdlogo ante la patologia psiquiatrica que puede
presentar un paciente:
- Identificar factores de riesgo de patologia psiquiatrica: historia familiar y personal, en
caso de que exista, escoger FAE con adecuado perfil psiquiatrico.
- Vigilar la aparicién de patologia: identificando sintomas de trastorno del animo
(insomnio, disminucién de apetito) o utilizando escalas.

En caso de que un paciente con epilepsia presente un sintoma psiquiatrico se valorara:
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Relacién del sintoma con la aparicion de crisis (sintoma preictal, ictal, postictal o
interictal).

Valorar si su inicio tiene relacién con introduccion o retirada de algun FAE.

Valorar si se relaciona con inicio de FAE inductor en paciente en tratamiento con
psicofarmacos.

Se recomienda tratar la patologia psiquiatrica, iniciando farmacos a bajas dosis y ajustandose a

las 2-5

semanas. Continuar con el farmaco antidepresivo 6 meses tras curacidon del primer

episodio depresivo y 2 aifos después de la recuperacion del segundo o siguientes.

Se recomienda remitir a psiquiatria cuando:

10.

Aparecen sintomas psicéticos (pensamiento delirante, alucinaciones auditivas).
Hay factores de riesgo de trastorno bipolar.

Historia de abuso de alcohol o drogas.

Riesgo de suicidio.

Trastorno de personalidad.

Sintomas que no remiten con dos intentos de tratamiento

SEGUIMIENTO Y MONITOREO DE LOS PACIENTES CON EPILEPSIA

Después de iniciar el tratamiento, realizar el primer control a los 15 dias, posteriormente al mes
y luego se debe efectuar una consulta de seguimiento cada 3 o 6 meses.

En cada contacto con el paciente se debe:

Evaluar los efectos secundarios de la medicacién, incluidos los efectos adversos y las
reacciones idiosincrdticas (clinicamente y con pruebas de laboratorio apropiadas
cuando sea factible).

Proporcionar psicoeducacion y examinar las intervenciones psicosociales.

Sugerir la evaluacion por un ginecoobstetra en los casos de mujer en edad fértil que
busca planificar un embarazo

Evaluar la salud mental, detectar cualquier nuevo sintoma de depresiény ansiedad dado
el alto riesgo de comorbilidad con la epilepsia.

Consultar con el especialista si el paciente debe recibir algiin medicamento nuevo que
pudiera generar interacciones-

Si la persona en tratamiento no tiene una reduccién de mas 50% de la frecuencia de las crisis
convulsivas en los controles habituales:

Examinar la observancia del régimen medicamentoso. Considerar la posibilidad de
aumentar la dosis de la medicacidn segln sea necesario hasta alcanzar la dosis maxima,
si no se observan efectos adversos.
Si la respuesta sigue siendo deficiente: considerar la posibilidad de cambiar el
medicamento. El medicamento nuevo debe llegar a una dosis optima antes de
suspender lentamente el medicamento anterior.
Si la respuesta sigue siendo deficiente:

- Revisar el diagnostico.

- DERIVAR EL PACIENTE A UN ESPECIALISTA.

- Realizar sesiones de seguimiento con mayor frecuencia.

Observaciones:
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=> Sino hay ningln problema con los medicamentos, seguir con la dosis actual. La dosificacion
correcta es la dosis terapéutica mas baja para controlar las crisis convulsivas y reducir al
minimo los efectos secundarios adversos.

=> Continuar el seguimiento con controles mas frecuentes y considerar la posibilidad de
interrumpir la medicacién una vez que la persona esté libre de crisis durante al menos dos
anos.

=> Para el proceso de interrupcion del tratamiento, el abordaje se realiza con el paciente y el
cuidador, informando acerca de las posibilidades de reaparicidn de crisis convulsivas, asi
como de los riesgos y beneficios de suspender los medicamentos (si la epilepsia se debe a un
traumatismo craneoencefdlico, un accidente cerebrovascular o una neuroinfeccién, hay un
riesgo mayor de recurrencia de las crisis convulsivas al suspender la medicacion).

=> Si estdn de acuerdo, retirar gradualmente la medicacidon disminuyendo las dosis durante 2
meses y vigilar al paciente para detectar si se produce una recurrencia de las crisis
convulsivas.

11. EPILEPSIA FARMACO RESISTENTE

11.1 DEFINICION

La epilepsia farmacorresistente es una condicién definida por la Liga Internacional contra la
Epilepsia como la persistencia de crisis epilépticas a pesar de haber utilizado al menos dos
tratamientos con farmacos antiepilépticos apropiados y adecuados. Cerca de un 20-30% de los
pacientes con epilepsia van a ser resistentes a los farmacos antiepilépticos, con diferentes
patrones de presentacién clinica, los cuales estdn en relacién con las bases bioldgicas de esta
enfermedad (resistencia de novo, recaida-remisidn y progresiva). Impacta negativamente en la
calidad de vida y aumenta significativamente el riesgo de muerte prematura.

11.2 POLITERAPIA EN LA EPILEPSIA FARMACO RESISTENTE

Alrededor del 53% de los pacientes con epilepsia (en todos los grupos de edad) fracasan en la
monoterapia inicial. La falta de respuesta al tratamiento con monoterapia no habla
directamente de epilepsia refractaria al tratamiento farmacoldgico, pero es un factor predictor
importante que puede pronosticar este desenlace ya que solo el 11% de la poblacién general
puede presentar una respuesta ineficaz al tratamiento con monoterapia inicial.

Otro aspecto importante que considerar antes de iniciar politerapia es asegurar de que la dosis
del primer farmaco anticrisis se encuentra calculada en forma adecuada, aunque el incremento
de la dosis solo llega a controlar al 13-15% de los pacientes que previamente no habian tenido
remisién completa de sus crisis. Siempre es recomendable probar la dosis cerca o justo por
debajo de la dosis maxima antes de determinar que el tratamiento ha fracasado. Cuando se
determina que la eleccion del tratamiento fue ineficaz, se debe reducir la dosis del primer agente
al rango terapéutico promedio y luego agregar un segundo farmaco, si existe control de las crisis
al agregar un segundo farmaco se prefiere el destete del agente inicial hasta suspender y
continuar en monoterapia con el farmaco de segunda linea, sin embargo, en muchas
circunstancias, simplemente se aflade un segundo farmaco cuando el agente inicial ha mostrado
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una eficacia incompleta. También existe la recomendacion de consenso de probar dos o tres
medicamentos en monoterapia antes de optar por la politerapia.

11.3 DIETA CETOGENICA (DC)

11.3.1 Protocolo para el uso de Dieta Cetogénica

La dieta cetogénica es una opcidon no farmacolégica en aquellos pacientes con epilepsia
refractaria, que no han respondido a los farmacos en dosis apropiadas. Esta terapia nutricional
alta en grasas, suficiente cantidad de proteinas para favorecer el crecimiento de los nifios y muy
baja cantidad de hidratos de carbono, es una terapia ampliamente utilizada en numerosos
centros, con eficacia comprobada.

Desde lo fisiopatoldgico la terapia cetogénica causa cambios metabdlicos en el individuo,
similares al ayuno, con la consiguiente produccidon de cetonas, que modifican diversas vias
metabdlicas, mejorando la respuesta anti excitatoria, respuesta antiinflamatoria y bioenergética
mitocondrial de las neuronas. Es un tratamiento que debe ajustarse a cada paciente.

Para lograr los maximos beneficios de la dieta se recomienda el uso de férmulas especialmente
preparadas con aportes de grasa en ratios 4:1 o 3:1. Las ratios expresan la relacién existente
entre los aportes de grasa y la suma de proteinas y los hidratos de carbono. La ratio 4 a 1 expresa
gue por cada 4 gramos de grasa hay 1 gramo de la suma de proteinas mas hidrato de carbono.
Igual ocurre con la relacién 3 a 1. (Tabla 14).

La atencidn del nifo con epilepsia refractaria debe ser realizada por un equipo multidisciplinario,
donde la indicacién parte del médico neurdlogo y el inicio del plan terapéutico lo efectua el
equipo de nutricién. Antes de iniciar la terapia cetogénica se hace una evaluacién clinica
laboratorial exhaustiva a fin de descartar posibles contraindicaciones a la terapia. Se puede usar
esta terapia desde recién nacido hasta la adultez, supervisada por profesionales capacitados, ya
gue es una dieta no balanceada.

Se considera como buena respuesta una disminucién de las crisis mayores o igual al 30 a 50 %
en relacién con la condicién previa.

Tabla 14. Tipos de dietas cetogénicas

Tipo Grasa MCT Proteinas H.de Radio
carbono cetogénico
Clasica 90% - HC+pro=10% 4:1
87% HC+pro=13% 3:1
Atkin modificado 60a70% O 20230 6 Aprox.1:1
TCM 11 60 10 19 1,2:1
indice glucémico 35a40 O 15a20 Alimentos
bajo con indice
menor a
50
Combinada MCT 41 30 10 19 1,2:1

Fuente: Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria, o European Food Safety Authority EFSA 2017.
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11.3.2 Indicaciones y contraindicaciones:

Para todo nifio portador de Epilepsias refractarias a los FAE es el tratamiento de eleccién, en
personas con déficit de la proteina 1 transportadora de glucosa (GLUT-1) y en el déficit de
piruvato-deshidrogenasa(PDH).
También recomendado y se considera particularmente util en:

- Epilepsia severa miocldnica de la infancia (Sx de Dravet).

- Epilepsia mioclénico astatica (sindrome de Doose).

- Sindrome de West.

- Esclerosis tuberosa.

- Sindrome de Rett.

- Epilepsias con ausencias.

- Epilepsias focales.
Se sugiere utilidad en:

- Defectos de la cadena respiratoria mitocondrial (I, IV, 'y IV y II).

- Glucogenosis tipo V.

- Deficiencia de fosfofructoquinasa.

- Sindrome de Landau-Kleffner.

- Enfermedad con cuerpo de Lafora.

- Panencefalitis esclerosante subaguda.

Las contraindicaciones de la utilizacién de la dieta cetogénica, se resumen en la tabla 15.

Tabla 15. Contraindicaciones de la terapia cetogénica

Relativas Absolutas
- Que la familia del paciente no logre - Deficiencia de piruvato
poner en practica las indicaciones. carboxilasa.

- Desnutricidn severa.
- Dislipidemias.
- Litiasis renal

11.3.3 Beneficios de la dieta cetogénica:

La dieta cetogénica proporciona beneficios tanto a los pacientes que presentan epilepsia
refractaria, como a los que presentan epilepsias generalizadas, parciales y lesionales. Hay
evidencia de mejoras en el nimero de las crisis epilépticas y mejoras en la calidad de vida de los
pacientes y sus familias en un 30 a 50 %. En un 15 a 20 % podrian incluso mantenerse libres de
las crisis.

11.3.4 Trastornos de la cetogénesis

Trastornos de la oxidacion mitocondrial de acidos grasos

Deficiencia multiple de acil Coa deshidrogenasa (MADD) o aciduria glutarica tipo Il
Porfiria aguda intermitente

Deficiencia primaria de carnitina.
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Otros efectos adversos se mencionan en la tabla 16.

Tabla 16. Efectos adversos en la dieta cetogénica

Frecuentes Poco Frecuentes Infrecuentes

Acidosis Reflujo gastroesofagico Intervalo gt prolongado

Nauseas, vomitos Litiasis renal Deficiencia de selenio y carnitina
Constipacién Disminucidn de la velocidad = Alteracidn de ganglios basales
Dislipidemias de crecimiento Pancreatitis

Diarreas Hipoglicemias

Deficiencia de Acidosis tubular renal de fanconi
micronutrientes Lipdlisis retiniana, neuritis dptica.

Fuente :Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria, o European Food Safety Authority EFSA 2017.

11.3.5 Laboratorio y evaluacion

Hemograma. Glicemia. Perfil hepatico, renal, tiroideo, lipidico. Ac urico. Calcio/creatinina en
orina, gases venosos, amilasemia, calcio, fdsforo, magnesio. Perfil de aminoacidos y
acilcarnitina.

Ecografia abdominal en pacientes con historial familiar o personal de litiasis en vias urinarias.
EEG nuevo. ECG y evaluacidn cardiolégica.

11.3.6 Planificacion de la dieta

La terapia cetogénica se planifica en forma de dieta individualizada. Segun diagndstico, segun
estado del nifio. Para esto se realizan entrevistas, para conocer las caracteristicas del nifio, su
familia. Sirve para indagar cémo se alimenta habitualmente. Se plantean diversas estrategias de
acuerdo al tipo de epilepsia refractaria que tenga cada paciente.

Se plantean desde el inicio, intervenciones que pueden ser minimas o0 mas complejas como una
dieta cetogénica clasica. En la DC clasica, se utilizan fuentes de grasas y aceites adecuados, entre
estos se encuentra la formula 4:1y 3:1, preparada para realizar dieta cetogénica cldsicadalo
3al,02al. Ademas defuentes de proteinasy los hidratos de carbono en la cantidad calculada
para el efecto. Los pacientes que necesitan usar la férmula tienen la ventaja de que la misma,
provee de vitaminas y minerales.

11.3.7 Seguimiento

Una vez iniciada la dieta cetogénica, se controla, la clinica y el laboratorio, al inicio con una
frecuencia semanal, luego quincenal, mensual, trimestral, siempre segun la respuesta del nifio
a la terapia.

Es importante que la familia lleve un registro de las crisis antes del inicio de la terapia y luego de
iniciada, a fin de poder comparar la eficacia de la dieta. También se registra la alimentacion, la
cantidad de agua que toma el nifo. Los controles de glucosa y cetona en sangre, los cuales se
hardn segun la indicacion.

El seguimiento de la evolucion es multidisciplinario.
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e Suspensién de la dieta cetogénica:

Sila DC causa buena respuesta, se mantiene durante 2 afios o mas. La familia es parte integrante
del equipo, y muchas veces, incluso con porcentajes no muy altos de disminucién de las crisis,
pero, ocurre mejoras en areas como ser la de estar mds conectados con la familia, mas
despiertos, disminuyen medicaciones etc. Esto motiva continuar y sobre todo en ausencia de
francas complicaciones colaterales.

Para controlar su eficacia se requiere incluso un minimo de 3 a 6 m.

Una vez tomada la decisién de suspension, la misma se realiza disminuyendo ratios en forma
paulatina, en la forma cldsica, en otras formas se ira disminuyendo las grasas paulatinamente e
incorporar los hidratos de carbono en forma paulatina.

11.3.8 Materiales necesarios para la preparacion de la dieta cetogénica

1) Fdérmula cetogénica ratio 4:1, 3:1.

2) Balanza gramera.

3) Medidor de cetonay tiras para medicion.

4) Medidor de glucosa y tiras para medicion.

5) Tiras de medicion de cetonas en la orina.

6) Vitaminas que sean libres de hidrato de carbono.

7) TCM triglicéridos de cadena media.

8) Polvos cetogénicos ratio 5:1.

9) Sondas nasogastricas para pacientes con alimentacion enteral.

10) Equipo de botdn gastrico para pacientes con alimentacion enteral.

12. CIRUGIA DE LA EPILEPSIA

12.1 CONCEPTO

La cirugia de la epilepsia se entiende como la cirugia dirigida a eliminar o disminuir la frecuencia
o gravedad de las CE. Para ello, hay que resecar o desconectar la zona epileptégena (aquella
cuya reseccion o desconexion es necesaria y suficiente para que desaparezcan las CE), sin
producir déficits al paciente. En el caso de que no sea posible una cirugia resectiva, se recurrira
a procedimientos de cirugia paliativa o a sistemas de neuroestimulacién. Se ha demostrado de
forma consistente que, en pacientes bien seleccionados, la cirugia de epilepsia es un
procedimiento con una buena costo-efectividad.

12.2 INDICACIONES DEL TRATAMIENTO QUIRURGICO

El planteamiento del tratamiento quirurgico se debe realizar basandose en dos aspectos:
e [Elpaciente debe presentar una epilepsia farmacorresistente:

- Presencia de CE que interfieren en la vida diaria del paciente. Se ha de valorar también
la interferencia producida por los efectos secundarios derivados de la medicacion
antiepiléptica, especialmente en el caso de los nifios.

- Las CE persisten tras la utilizacién adecuada de al menos dos FAE, en monoterapia o en
combinacion.

- Evolucién durante un periodo de tiempo razonable, probablemente de al menos dos
afios. En el caso de epilepsia que pueda amenazar lavida y en el caso de nifios el periodo
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puede ser menor de dos afos.
® Epilepsia tratable quirurgicamente:

- El paciente presenta uno de los “sindromes remediables quirirgicamente” (definidos
por historia natural conocida, evaluacidn prequirdrgica no invasiva, habitualmente mal
control farmacoldgico y buenos resultados con cirugia), en cuyo caso se puede plantear
una cirugia mas precoz.

- La evaluacién prequirdrgica muestra que la cirugia puede mejorar la epilepsia del
paciente con secuelas aceptables, teniendo en cuenta la situacidn basal y la gravedad
de las CE.

12.3 CONTRAINDICACIONES DEL TRATAMIENTO QUIRURGICO

Las contraindicaciones potenciales a la cirugia habran de valorarse e individualizarse en funcion
del paciente. Se habra de considerar:

e Edad: no existe contraindicacién formal y se habra de valorar especialmente la relacién
beneficio/riesgo en pacientes de edad avanzada.

e Causa de la epilepsia: no son candidatos aquellos pacientes en los que la etiologia de la
epilepsia es una enfermedad neuroldgica progresiva, excepto en el caso de la encefalitis
de Rasmussen.

e Enfermedades médicas concomitantes: pueden contraindicar la cirugia si
comprometen el prondstico vital o funcional.

e Enfermedades psiquiadtricas concomitantes: contraindican la cirugia Unicamente si
pueden comprometer el resultado de la cirugia o el seguimiento posterior.

o Coeficiente intelectual (Cl): un Cl inferior a 70, que se ha identificado como un factor de
peor prondstico en el control de CE tras cirugia resectiva, pero no se considera una
contraindicacién para ello.

12.4 EPIDEMIOLOGIA

Entre un 30-40 % de las personas con epilepsia contintian teniendo CE a pesar del tratamiento
farmacoldgico. Dichos pacientes serdn subsidiarios de evaluacidn prequirdrgica y deberan ser
remitidos a una unidad especializada en epilepsia refractaria que tenga formacion y experiencia
en cirugia de la epilepsia. Alrededor del 5 % de los pacientes con epilepsia podrian beneficiarse
del tratamiento quirurgico.

12.5 SELECCION DEL CANDIDATO QUIRURGICO

La cirugia de la epilepsia actual requiere de un equipo multidisciplinario de especialistas con
una formacidn especifica en la materia, de su colaboracién en una misma unidad, y de los
medios tecnoldgicos necesarios (Tabla 17)

No hay un acuerdo undnime acerca de qué tipo y cantidad de informacién se debe obtener
antes de indicar un tipo concreto de intervencidn quirdrgica, de entre las distintas opciones
empleadas. La evaluacion prequirdrgica de los pacientes comprendera estudios encaminados a
identificar la localizacion y extension de la zona epileptdgena y a valorar el posible impacto de
la cirugia sobre las funciones neurolégicas, cognitivas y estado emocional del paciente.

Como norma general, se realizardn una serie de procedimientos basicos previos a la indicacion
quirdrgica en todos los pacientes, y posteriormente, si es necesario, se realizardn otros mas

especificos (Tablas 18 y 19)
Es deseable que la decisiéon final del tratamiento quirdrgico se tome en una sesion
multidisciplinar con todos los miembros del equipo.
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Tabla 17. Equipo multidisciplinario de una Unidad de Cirugia de la Epilepsia

Equipo multidisciplinario Funciones

Epileptdlogos (Especializado) Coordinacion del grupo Evaluacién global del paciente
Responsabilidad de la Unidad de Video-EEG
Evaluacion clinica prequirdrgica

Neurdlogos y/o Seleccidn clinica de pacientes

neuropediatras Seguimiento posquirurgico

Neurocirujano Funcional Evaluacion clinica prequirdrgica

(Especializado) Solicitud de equipos de monitoreo e implantes para
epilepsia

Coordinacion y realizacién de los procedimientos
quirdrgicos Seguimiento posquirurgico

Especialistas en neuroimagen Protocolizacién de estudios
Realizacidn de estudios de RM
Realizacidn de estudios SPECT y
PET

Neuropsicdlogos Realizacidn de evaluacion neuropsicoldgica pre y
posquirurgica Prediccién de posibles secuelas
cognitivas de la cirugia Participacidn en estudios de
RM funcional y test de Wada

Psiquiatras Evaluacion prequirdrgica y postquirudrgica del paciente
Personal de Enfermeria con Control técnico y de enfermeria en la unidad de video-
formacion especifica en epilepsia EEG

o técnicos en EEG

Otros especialistas: Evaluacion prequirdrgica y postquirudrgica del paciente
Neuropatdlogo
Neuro-oftalmdlogo
Anestesidlogos con experiencia
en técnicas que permiten el
mapeo intraoperatorio
Intensivistas con experiencia en
cuidados posoperatorios
neuroquirurgicos

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia.SEN
ref: RM resonancia magnética, EEG electroencefalograma
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Tabla 18. Procedimientos basicos para evaluar un paciente candidato a cirugia de la
epilepsia

Evaluacion clinica detallada

Confirmar el diagndstico de epilepsia, su resistencia a FAE
y la posibilidad de realizar una evaluacién prequirurgica.

MVEEG con electrodos de
superficie

Confirmar el diagndstico de epilepsia mediante el registro
de las CE habituales del paciente y localizar la zona
epileptogena.

Estudio de RM cerebral con
protocolos especificos de
epilepsia

Identificar anomalias estructurales responsables de las CE.

Evaluacion neuropsicolégica

Ayudar a lateralizar y localizar el area de déficit funcional
que se asocia al area epileptégena.

Evaluar la situacidn cognitiva prequirdrgica para predecir
posibles secuelas (memoria).

Rehabilitacion cognitiva tras la cirugia si es necesario.

Evaluacion psiquidtrica

Evaluacion de la calidad de vida, expectativas del paciente
sobre la cirugia, patologia psiquidtrica prequirlrgica,
tratamiento de la misma y valoracidon de posibles riesgos
psiquiatricos posquirurgicos.

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia. SEN
Ref: MVEEG monitorizacion video electroencefalograma.

Tabla 19. Procedimientos especiales para evaluar un paciente candidato a cirugia de la
epilepsia

RM estructural. Andlisis morfométrico de las imagenes en T1. Mejorar la deteccidn de lesiones

estructurales en la RM.

RM funcional. Lateralizacion del lenguaje y evaluacién de la reserva funcional de memoria para
predecir riesgos cognitivos postquirargico

Prueba de Wada.

« Lateralizacion del lenguaje y evaluacion de la reserva funcional de memoria.

« Activacion bilateral de lenguaje o memoria en la RM funcional (si se planea reseccién
hipocampal izquierda o neocértex proximo a zonas del lenguaje).

« En pacientes con epilepsia del I6bulo temporal con hipocampo no atréfico y sin déficits de

memoria.
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SPECT cerebral critico, SISCOM, PET (con o sin analisis SPM).
Detectar alteraciones funcionales interictales e ictales para localizar el area epileptégena, cuando
otras exploraciones no son concluyentes.

Magnetoencefalografia, EEG-fMRI, EEG de alta resolucion.
Mapeo de fuentes de la actividad epileptiforme intercritica.

Potenciales evocados, electrocorticografia intraoperatoria.
Delimitar mejor y con mayor seguridad la zona a resecar durante el acto operatorio.

Estudio con electrodos invasivos (subdurales o profundos) o seminvasivos (electrodos de
foramen oval o epidurales).
« Si la evaluacién con EEG de superficie y otras técnicas no han permitido localizar el area
epileptégena, pero existe una hipotesis firme sobre su posible localizacion.
« Si hay discrepancias entre las diversas pruebas realizadas, que sefalan a varias zonas como
posibles responsables de la generacion de CE.
« Si existe riesgo de reseccion de areas elocuentes (lenguaje, area motora)

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia. SEN
Ref: SPECT, SISCOM, PET, SPM tomografias cerebrales con emision de positrones y sus software de interpretacion.
EEG-fMRI técnica no invasiva que combina el electroencefalograma con resonancia magnética nuclear.

12.6 CENTROS DE CIRUGIA DE EPILEPSIA
- Centro 1: Instituto de Prevision Social, Hospital Central y Hospital INGAVI — Area de
Investigacion y Tratamiento de las Epilepsias (AITE) - Adultos y Pediatricos.
- Centro 2: Hospital General Pediatrico “Nifios de Acosta Nu”. Servicio de Neurologia y
Neurocirugia.
Gradualmente se irdn incorporando mas establecimientos de salud en las diferentes Regiones
Sanitarias del pais.

12.7 EPILEPSIAS TRATABLES CON CIRUGIA CON TECNICAS RESECTIVAS Y DESCONECTIVAS

> Objetivo:
Producir la curacién de la epilepsia mediante la desaparicion de las CE

> Sindromes tratables quirurgicamente:

- Epilepsia del Iobulo temporal medial secundaria a esclerosis del hipocampo:

La frecuencia de este sindrome parece haber disminuido en los ultimos afios, como demuestran
el menor nimero de derivaciones para cirugia temporal tanto en Europa como en EEUU.
La intervencidn indicada es la amigdalohipocampectomia, generalmente acompafiada de una
lobectomia temporal anterior. Hasta 2/3 de los pacientes suelen quedar libres de CE. En el Unico
estudio aleatorizado, semicontrolado realizado en pacientes con epilepsia temporal cuyas CE
no se controlaban adecuadamente con FAE, la lobectomia temporal anterior y tratamiento
posterior con farmacos fue superior al tratamiento médico para suprimir las CE (Nivel de
evidencia I). No parecen existir diferencias en el resultado de la cirugia cuando se compara la
lobectomia temporal anterior con la amigadalohipocampectomia selectiva, pues no hay
estudios aleatorizados que comparen ambos procedimientos. No obstante, se ha observado en
un ensayo clinico aleatorizado, que la reseccién completa del hipocampo se asocia a una mejor
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respuesta en el control de CE que la reseccion parcial, sin objetivarse un peor rendimiento
neuropsicolégico postquirdrgico. Nivel de evidencia Il. Tampoco se han descrito diferencias
entre el abordaje subtemporal o transilvano en el caso de la amigdalohipocampectomia
selectivar

Se ha observado que no existen diferencias en cuanto a la nominacidn ni en cuanto al resultado
de la cirugia con respecto a la reseccion o no del giro temporal superior. Nivel de evidencia Il.
Tampoco se han encontrado diferencias entre resecar 2,5 cm o 3,5 cm en la lobectomia
temporal anterior.

Los pacientes son remitidos tarde para valoracién quirurgica. Se ha visto en un reciente estudio
que la cirugia precoz es mas eficaz que los FAE en pacientes con epilepsia refractaria. Nivel de
evidencia Il. Un andlisis de decision que utilizé datos publicados sobre frecuencia de CE y calidad
de vida mostrd que la reseccidn en pacientes con epilepsia del |6bulo temporal
farmacorresistente proporciona mejoras sustanciales en la esperanza de vida a los 5 afios
comparado con el tratamiento médico.

- Epilepsias neocorticales con lesion unica circunscrita:

La intervencidn indicada es la lesionectomia. La RM suele ser suficiente para guiar la cirugiay lo
habitual es que la zona epileptdgena se situe en proximidad inmediata a la lesién estructural.
Los estudios invasivos pueden ser necesarios para definir los limites de la zona epileptdgena,
especialmente si se halla en la proximidad de zonas elocuentes.

Los porcentajes de pacientes libres de CE en series lesionales a nivel temporal son similares a
los de la epilepsia del Iébulo temporal medial secundaria a esclerosis del hipocampo vy
ligeramente inferiores en las lesionectomias extra temporales. Se puede ofrecer tratamiento
quirargico de una lesién epileptogénica con el propdsito de obtener una mejora cognitiva en
situaciones especificas como un estatus de punta onda durante el suefio, cuando hay deterioro
cognitivo asociado.

- Sindromes de epilepsia hemisféricos:

Destacan la hemimegalencefalia, el sindrome de Sturge-Weber, el sindrome de Rasmussen, las
lesiones isquémicas congénitas unilaterales, la hemipolimicrogiria y otras epilepsias
catastrdficas unilaterales en las que estaria indicada una técnica de desconexion en alguna de
sus variedades (hemisferectomia funcional o hemisferectomia). Nivel de evidencia lIl.

En estos pacientes, se debe valorar el riesgo de la cirugia frente a los efectos devastadores de
las crisis continuadas y las posibles mejoras cognitivas postoperatorias en pacientes que quedan
libres de CE.

Los resultados son buenos y hasta un 60-80 % de los pacientes quedan libres de CE dependiendo
de la patologia subyacente, aunque las secuelas son hemiparesia y hemianopsia, que pueden
mejorar parcialmente con el tiempo. Salvo raras excepciones, esta intervencién quirudrgica se
realiza Unicamente en pacientes con hemiparesia preexistente y sin funcién atil de la mano
contralateral al hemisferio afectado.

- Otros sindromes tratables quirurgicamente con peores resultados:

Estan basados en opiniones de grupos de expertos. Nivel de evidencia IV.

> Epilepsias neocorticales sin lesién Unica circunscrita:

En pacientes con patologia dual, lesiones mal definidas o poco circunscritas puede plantearse
la cirugia resectiva, en la mayoria de los casos, previo estudio con electrodos invasivos. El
prondstico es peor en epilepsia extra temporal.
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> Epilepsias neocorticales no lesionales:
Este tipo de epilepsias representan un importante reto y, a menudo, requieren estudios con
electrodos invasivos. Si la epilepsia es temporal, los pacientes libres de crisis pueden alcanzar
el 60 %, reduciéndose al 35 % si el origen es extra temporal.
= Epilepsias neocorticales no lesionales con claros signos lateralizadores: Estos signos se
basan en los hallazgos EEG interictales, ictales o la semiologia ictal. En este grupo
encontramos de forma frecuente las epilepsias frontales. El estudio mediante
electrodos invasivos, fundamentalmente mediante estereoelectroencefalografia (E-
EEG) suele ser de eleccion frente a otros tipos de estudios invasivos, dado que las
zonas a explorar suelen ser muy extensas.
= Epilepsias neocorticales no lesionales sin claros signos lateralizadores: Este es un
punto muy controvertido; no obstante, los avances en técnicas como la E-EEG,
realizados en centros de referencia, permiten en algunas ocasiones valorar a estos
pacientes mediante implantacidon bilateral de electrodos profundos para determinar
la lateralidad e implementar los estudios mediante la implantacidon ulterior de
electrodos adicional.
> Epilepsias generalizadas:
= Epilepsias generalizadas de origen genético: Este tipo de epilepsias, también
conocidas como epilepsias generalizadas idiopaticas o generalizadas primarias, no
suelen ser farmacorresistentes. Los raros casos refractarios suelen ser evaluados en
profundidad, con el objetivo de descartar en todos los casos, la presencia de
fendmenos semioldgicos o electrograficos como la hipersincronia bilateral secundaria
gue sugieran una posible epilepsia de inicio focal potencialmente tratable con cirugia.
* Epilepsias generalizadas tipo Lennox-Gastaut: En estas epilepsias también conocidas
como generalizadas sintomaticas o criptogénicas, la cirugia resectiva no es una opcién,
a no ser que exista una lesidn visible en los estudios de imagen; pero otras alternativas
como la callosotomia o la neuroestimulacion mediante estimulador vagal (VNS) o la
estimulacién cerebral profunda (DBS) podrian considerarse.

En la tabla 20, se mencionan los datos de prondstico en los distintos procedimientos quirdrgicos.

Tabla 20. Resultados de la cirugia de la epilepsia en cuanto a pacientes libres de CE

Sindromes tratables quirirgicamente Pacientes libres de
Procedimiento CE

Epilepsia temporal medial
(Amigdalohipocampectomia sin/con lobectomia temporal anterior) 70-80 %

Epilepsias neocorticales con lesién Unica circunscrita (lesionectomias)
Temporales Extra temporales 70-80 %
60-70 %

Sindromes de epilepsia hemisféricos
Hemisferectomia funcional 60-80 %

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia.SEN
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12.8. CIRUGIA PALIATIVA. PROCEDIMIENTOS ENCAMINADOS A BUSCAR LA MEJORIA EN LAS
CE

> Resecciones subpiales multiples: técnica practicamente abandonada de desconexion,
empleada en el caso de cirugia en dreas elocuentes. Se puede plantear su empleo en
algunas entidades como el S. de Landau-Kleffner. Los resultados de las mejores series,
con un seguimiento de 4 afios, muestran un 55 % de pacientes libres de CE, con un 4 %
de déficits permanentes.

> Callosotomia: seccion parcial o total del cuerpo calloso. Se puede plantear su empleo
en pacientes que presenten CE con caidas, logrando la mejoria en el 70 % de los
intervenidos.

12.9. CIRUGIA DE EPILEPSIA Y ELECTRODOS INTRACRANEALES

La utilizacidn de estudios mediante electrodos invasivos intracraneales no se recomienda en
ausencia de una hipdtesis razonable sobre la etiologia de la epilepsia, la zona epileptégena (ZE)
y su relacion con el cértex elocuente.

Las indicaciones generales incluyen aquellos casos en los que los estudios no invasivos no
arrojan informacién concluyente sobre la localizacién de la ZE o pueden existir dos o0 mas zonas
implicadas como es el caso de las lesiones bilaterales, muy extensas o multiples. El mapeo del
cortex elocuente o el tratamiento mediante termocoagulaciéon pueden ser otras indicaciones
de los estudios mediante electrodos invasivos.

Tampoco se recomienda en los casos en los que la informacion que se espera obtener del
estudio con electrodos invasivos pueda recogerse mediante la realizacién de otros tipos de
estudios de cardacter no invasivo.

En los casos que se considere poco probable que el estudio con electrodos invasivos modifique
de alguna manera el plan quirdrgico inicial, como puede ocurrir en el caso de los casos tipicos
de epilepsia y hamartoma hipotalamico o los sindromes hemisféricos, la utilizacién de
electrodos invasivos no es de eleccion.

12.9.1. Electrocorticografia (ECoG)

Es el estudio EEG y mapeo mediante estimulacidn eléctrica de forma perioperatoria, a través de
la craneotomia de forma previa y posterior a la reseccion. Se recomienda en casos de epilepsia
del I6bulo temporal sin esclerosis mesial asociada con presencia de lesiones en neocértex para
determinar la extensidn de la reseccion. En los casos en los que existe esclerosis mesial, podria
ser de utilidad si existe patologia dual.

Esta técnica se utiliza, especialmente, en casos de displasia cortical, esclerosis tuberosa,
malformaciones cavernomatosas o en los casos en los que se objetive actividad epileptiforme
continua en los estudios de superficie.

12.9.2. Estudios invasivos extra operatorios con electrodos implantados mediante
craneotomia abierta (C-EEG)

En esta técnica se utilizan electrodos de tiras o mantas subdurales que se colocan a través de la
craneotomia y se mantienen de forma extra operatoria por un tiempo variable pero limitado.
Se recomienda su uso en los casos en los que la ZE sea neocortical, unilateral y muy extensa, y
sea necesario el mapeo preciso de zonas elocuentes atipicas.
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- Estéreo-electroencefalografia (E-EEG):

Consiste en el registro intracraneal del EEG mediante la implantacién de electrodos
intracerebrales colocados mediante cirugia estereotdctica a través de trépano en el craneo.

Se utiliza tanto en casos lesionales como no lesionales, en los que sea necesaria la exploraciéon
de zonas profundas como los fondos de surco, la regién temporal mesial, la regidon opérculo-
insular, en casos de polimicrogirias y heterotopias nodulares periventriculares o cuando sea
necesaria una exploracién bihemisférica.

En los casos lesionales, debe considerarse especialmente, si existe una discordancia entre la
localizacién de la lesidn, el inicio ictal en superficie y la semiologia ictal, cuando sea necesario.
determinar el rol de la lesion en la zona o red epileptdgena o su relacion con el cértex elocuente
Se considera el método de eleccién en los casos no lesionales o en pacientes con craneotomias
previas.

La E-EEG se realiza ademas en los casos en los que el tratamiento mediante termocoagulacion
se considere como opcidn terapéutica.

En el caso concreto de los hamartomas hipotalamicos, existe controversia. No obstante, y en
general, se considera que en los casos tipicos donde no se sospeche la implicacién de otras
zonas anatdmicas en la ZE, no es necesario el estudio mediante E-EEG.

- Estudios extraoperatorios mixtos o hibridos (HEEG):

Consiste en la implantacién combinada de electrodos intracerebrales de profundidad (E-EEG) y
electrodos subdurales (C-EEG).

Se recomienda, especialmente, en los casos en los que sea necesario determinar la localizacion
de la ZE y para ello comparar zonas mas superficiales y zonas profundas, en los casos en los que
estén indicadas las exploraciones bihemisféricas extensas, en la valoracion adicional de zonas
remotas y en los casos en que sea necesario explorar zonas medio-posteriores de ambos Iébulos
temporales.

Tabla 20. Recomendaciones en cirugia de epilepsia GRADO DE

RECOMENDACION

En epilepsia del l6bulo temporal farmacorresistente secundaria a A
esclerosis hipocampal la cirugia de epilepsia ha demostrado ser superior
a continuar con el tratamiento médico en cuanto a pacientes libres de
CE y calidad de vida.

En la epilepsia temporal medial secundaria a esclerosis hipocampal la B
intervencion indicada es la amigdalohipocampectomia, generalmente
acompafiada de una lobectomia temporal anterior.

La resecciéon completa del hipocampo se asocia a un mejor resultado que B
la reseccién parcial en el control de las CE, sin objetivarse un peor
rendimiento neuropsicoldgico postquirurgico.
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No hay diferencias entre el abordaje subtemporal o transilvano para la B
amigdalohipocampectomia selectiva.

No hay diferencias entre resecar 2,5 cm o 3,5 cm en la lobectomia B
temporal anterior.

La lobectomia temporal anterior es superior a la radiocirugia B

La hemisferectomia funcional o alguna de sus variantes se indican en los C
sindromes convulsivos hemisféricos unilaterales refractarios a FAE.

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia. SEN

12.10. CIRUGIA DE ESTIMULACION-NEUROESTIMULADORES

El desarrollo y consolidacién de diversos tratamientos, como la neuroestimulacion y los
procedimientos de cirugia minimamente invasiva, han ampliado el abanico terapéutico del que
disponemos para el manejo de la epilepsia refractaria.

Los métodos de neuroestimulacidon se consideran tratamientos paliativos para pacientes con
epilepsia farmacorresistente no tratados mediante cirugia, que presentan mecanismos de
accién diferentes a los farmacos, un perfil distinto de efectos adversos, garantizan el
cumplimiento terapéutico y es posible que no supongan un riesgo afiadido de teratogénesis. Se
considera que son eficaces cuando se alcanza una reduccién de la frecuencia de crisis igual o
superior al 50 % de la frecuencia de crisis basal.

12.10.1. Estimulador del nervio vago (ENV)

Supone un sistema de estimulacion de localizacién extracraneal. Su empleo fue aprobado en
Europa en 1994 como tratamiento coadyuvante para pacientes con epilepsia refractaria focal
no candidatos a cirugia resectiva mayores de 12 afios. Con los afios se amplidé su uso a nifios,
ancianos y epilepsias generalizadas.

Consta de un electrodo helicoidal que se dispone alrededor del nervio vago, un generador
situado en la region infraclavicular, un cable que conecta ambos elementos, y un iman de uso
externo.

El nervio vago tiene un 80 % de fibras aferentes que proyectan hacia el tronco cerebral y el
encéfalo, con multiples conexiones corticales. El dispositivo emite de forma periddica un
estimulo que se transmite desde el generador hasta el nervio vago a través del electrodo de
estimulacidn, y asciende siguiendo el trayecto de sus fibras aferentes. También se puede inducir
una estimulacién extra con el iman aplicdndolo sobre el generador.

El otro 20 % son fibras eferentes e inervan, entre otras, a la musculatura de laringe y faringe, lo
que condiciona la mayoria de efectos secundarios. El ENV se implanta en el nervio vago izquierdo
para evitar la mayor influencia del vago derecho sobre el ritmo cardiaco.

Los nuevos generadores permiten una estimulacién inducida por la presencia de una taquicardia
ictal, programar varios ajustes secuenciales de parametros o establecer dos modos de
estimulacién cada 24 horas (modo “diurno” y “nocturno”).

Tabla 21. Contraindicaciones de la neuroestimulacion.
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Paralisis de cuerda vocal derecha
Vagotomia bilateral o cervical izquierda
Arritmias cardiacas graves

Contraindicaciones
relativas

Enfermedad pulmonar obstructiva crdnica

Sindrome de apnea obstructiva del suefio

Dificultades para la deglucion

Profesionales de la voz

Arritmias cardiacas o tratamientos que influyen sobre el
ritmo cardiaco en caso de estimulacién automatica con
taquicardia ictal.

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia.SEN

12.10.1.1. Complicaciones

- Relacionadas con la cirugia: infecciones (3-8 %), hemorragias, asistolia (1/1.000), o paralisis

aguda de cuerda vocal.

- Efectos a medio-largo plazo secundarios a la ENV: son dependientes de la intensidad de la
estimulacién y facilmente controlables con los ajustes de ésta. Los mas frecuentes son
disfonia, tos, dolor cervical, molestias faringeas o disnea.

12.10.1.2. Manejo practico

El generador se activa unas 2 semanas tras la implantacién. El sistema dispone de una sonda
transcutanea y una tableta de datos para el ajuste de los parametros.

La corriente de salida se ajusta a parametros estandar (intensidad inicial 0,25 mA, frecuencia de
sefial de 20/30 Hz, ancho de pulso de 250/500 microsegundos, tiempo on de emisién del
estimulo de 30 segundos y tiempo off de descanso entre estimulos de 5 minutos). En sucesivas
revisiones se incrementa la intensidad del estimulo a intervalos de 0,25 mA hasta alcanzar
eficacia, intensidad maxima (3 mA) o efectos adversos no tolerables. Cuando el aumento de
intensidad no resulta eficaz o aparecen efectos adve

rsos se puede cambiar a un ciclo intermedio o rdpido de estimulacién (variando los periodos ON
rebajando la intensidad del estimulo), sin que el tiempo ON llegue a sobrepasar al OFF.

Figura 7. Pasos para incrementar el ritmo de trabajo con el ENV (flechas)
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OFF (min)
02 | W2 o5 ||les || 1] 18 3 5 10
7 58% 44% 30% 20% 15% J 10% 6% 4 % 2%
14 69% 56% 41% 29% 23% |15% 9% 6% 3%
21 76% 64% 49% 369% 29% | 19% 12% 8% 4%
S R N
30 81% 71% 57% 44% 35% J25% 16% C10%) 5%
60 89% 82% 71% 59% 51% |38% 27% 18% 10 %

En negritas: parametros a evitar (tiempo ON superior a OFF).

Dentro del cuadrado azul, parametros a evitar en caso de estimulacién inducida por ritmo cardiaco
ENV: estimulador del nervio vago

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia.SEN

12.10.1.3. Eficacia

La aprobacion del ENV para uso clinico se basé en los resultados de 2 ensayos clinicos (EO3 y
EO5). Su seguimiento en abierto mostré una tasa de respondedores al afio del 44,4 %y a los 5
anos del 64,4 %. En un reciente metandlisis de 5.554 pacientes se evidencio una eficacia del 63
% entre los 2-4 afios de estimulacién y un 8,2 % de libertad de crisis. Nivel de evidencia I. Hay
evidencia de eficacia en poblacidn pedidtrica, y se ha visto un especial beneficio en crisis
asociadas al sindrome de Lennox-Gastaut (SLG) y en pacientes con comorbilidad depresiva. Nivel
de evidencia Il. Y su uso se ha ampliado a otras epilepsias generalizadas, pacientes ancianos o
pacientes con estados epilépticos de repeticidn, entre otras. Nivel de evidencia IV. La eficacia
del estimulador mejora con el tiempo, especialmente en los dos primeros afios.

12.10.2. Estimulacidn cerebral profunda

Se trata de un sistema de estimulacidn intracraneal que proporciona una estimulacién de forma
programada con diana en el nucleo anterior del tdlamo. Para ello se implantan electrodos
profundos de forma bilateral en este nucleo y se conectan a un generador localizado en la region
infraclavicular izquierda, modulando o interrumpiendo la propagacién de crisis por el circuito
limbico. Suempleo se aprobd tras conocerse los resultados del estudio SANTE. Nivel de evidencia
I. A'los 5 afios el 68 % de los pacientes eran respondedores. Por su implicacién en el circuito de
Papez existe riesgo de afectacidén animica y de memoria.

12.10.3. Estimulacidon inducida por crisis

Supone un tipo de estimulacidn intracraneal que incluye un software capaz de detectar crisis
electroencefalograficas espontdneas y de emitir una estimulacion eléctrica de forma inmediata
El dispositivo se implanta en el craneo y va conectado a 1-2 electrodos intracraneales (profundos
o tiras subdurales). Implica un conocimiento previo de la localizacién de la zona epileptdgena.
Su empleo esta aprobado en EE.UU., pero no en Europa. Nivel de evidencia I.
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12.10.4. Otras técnicas de neuroestimulacidon

La estimulacion trigeminal es un tratamiento no invasivo aprobado como adyuvante en epilepsia
refractaria a fparmacos en adultos y ninos mayores de 9 afos. Se colocan unos electrodos
adheridos sobre la frente y se conectan a un estimulador, que envia un estimulo eléctrico al
nervio trigémino con una determinada frecuencia e intensidad regulable. La respuesta clinica es
discreta con una disminucidn de la frecuencia de crisis del 35 % a los 12 meses y del 14 % a los
48 meses.

Tabla 22. Indicaciones y comparacion entre los sistemas de neuroestimulacion

ENV ECP RNS
Poblacién Epilepsias focales y Epilepsias focales y Epilepsias focales (1-
generalizadas en generalizadas en 2 focos) en adultos
Nifios y Adultos Adultos
Diana Nervio vago Nucleo anterior del Cerebral variable
talamo (electrodos
profundos o tiras
subdurales)
Generador Infraclavicular Infraclavicular Craneal
Facilidad de +++ + +
implantacion
Facilidad de uso +++ +++ + (Requiere
colaboracidn del
paciente)

Eficacia

Un ano:44,5%
Cinco anos: 64,4%

Un ano: 41%
Cinco afos:69%

Un ano: 44%
Dos anos: 55%

Efectos adversos

+++ (Memoria,
animo)

++

Beneficios
adicionales

Autoestimulacion
inducida
(taquicardia)

Estimulacién/EcoG

Compatibilidad con

Si (apagando

Si (apagando

No

RMN dispositivo, evitando
region cervical)

dispositivo)

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia. SEN
ENV: estimulador del nervio vago. ECP: estimulacidon cerebral profunda. RNS: responsive neurostimulation
(estimulacién inducida por crisis). RM: resonancia magnética.
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12.10.5. Técnicas de cirugia minimamente invasiva

En los ultimos afios se han establecido tratamientos ablativos poco invasivos para el abordaje
quirargico de la epilepsia refractaria. Las técnicas desarrolladas han sido tanto no invasivas
(radiocirugia estereotactica)), como minimamente invasivas (termocoagulacién con
radiofrecuencia, terapia térmica intersticial con laser). Estas técnicas suponen actualmente una
alternativa a la cirugia convencional en algunos pacientes, llegando incluso a sustituir a la cirugia
tradicional en algunas indicaciones.

- Radiocirugia estereotdctica

La radiocirugia estereotactica (RE) es el procedimiento minimamente invasivo con mas respaldo
bibliografico en el tratamiento de la epilepsia. La mayoria de los estudios con RE en epilepsia se
han realizado utilizando el sistema Leksel Gamma Knife®(GK), existiendo menos publicaciones
con los aceleradores lineales. No existen por el momento estudios comparativos entre estas
técnicas.

La indicacién de RE que posee una mayor evidencia es la epilepsia del I6bulo temporal medial
(ELTM). En 2018 se publicd el primer ensayo clinico aleatorizado, comparando el GK con la
cirugia convencional (ROSE trial, nivel de evidencia I). En este ensayo hubo una mayor proporcién
de pacientes libres de crisis en el grupo de cirugia convencional (78 %) que en el de GK (52 %, p
= 0,82 para no-inferioridad). Con respecto a los efectos adversos, se observé una menor
afectacién de campo visual y de memoria verbal en el grupo de GK, sin alcanzarse significacion
estadistica. Tanto la eficacia como los efectos adversos se observaron inmediatamente tras el
procedimiento en el grupo de cirugia convencional y con una latencia de 1,5-2 afos en el de GK.
Estos datos son superponibles a los que se han encontrado en estudios observacionales
prospectivos publicados previamente. Niveles de evidencia Il-lll. En estudios recientes se ha
observado la utilidad del GK como tratamiento en pacientes con ELTM en los que ha fallado
previamente la cirugia convencional, tratando el remanente o dreas adyacentes. Nivel de
evidencia Ill.

La segunda indicacién con mayor evidencia de la RE es la epilepsia relacionada con el hamartoma
hipotaldmico (HH). Se han publicado numerosas series retrospectivas y, en 2017, el primer
ensayo clinico no controlado. Nivel de evidencia Il. En este ensayo se observé una proporcion
alta de pacientes con Engel I-1l (68 %), con mejoria o resolucidn de la comorbilidad psiquiatrica
en un 72 %. Ademas, no aparecieron déficits neuropsicoldgicos ni endocrinoldgicos relevantes,
al contrario de lo que se observa en pacientes tratados con técnicas de cirugia convencional. La
latencia para la mejoria en estos pacientes es similar a la encontrada en la ELTM.

La respuesta fue mejor en HH de menor tamafio. Las indicaciones de RE se resumen en la tabla
23.

Tabla 23. Resumen de las principales indicaciones de la radioterapia estereotaxica en

epilepsia

Indicacion Estudios publicados Eficacia Efectos adversos
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Epilepsia del I6bulo
temporal medial

Ensayo clinico
controlado.
Observacionales
prospectivos

58-67% libres de
crisis

Menor tasa de
defectos
campimétricos y

memoria verbal

Epilepsia secundaria
a hamartoma
hipotalamico

Ensayo clinico no
controlado.
Observacionales
retrospectivos

55-68% Engel |-l

Sin efectos
neuropsicolégicos ni
endocrinoldgicos
significativos

Epilepsia
extratemporal de
areas elocuentes

(displasias corticales)

Series de casos
pequeias (<10
pacientes)

33-67% libres de

crisis

Sin déficit pese a
tratarse de region
paracentral e insular

Callosotomia paliativa
(Epilepsia
sintomatica)

Series de casos
pequefias (<20
pacientes)

33-50% libres de crisis
con caida.

Respuesta mas rapida
con edema a los 3
meses.

Epilepsia por angioma
cavernoso en areas

Observacionales
retrospectivos

25-75% libres de crisis

Déficit focal
transitorio en <10%

O
r

elocuentes.

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia. SEN

- Termocoagulacion por radiofrecuencia

La termocoagulacién por radiofrecuencia guiada por estéreo-EEG (E-EEG) con electrodos
profundos se basa en los siguientes principios: se realiza en la zona de inicio ictal detectada por
E-EEG, los electrodos son los mismos utilizados para el registro de E-EEG (por lo que no aumenta
el riesgo quirdrgico por implantacién per se), se puede realizar un mapeo funcional e inducir
crisis mediante estimulacion eléctrica con los mismos electrodos, y la termocoagulaciéon no
siempre requiere anestesia.

En global, las series retrospectivas de casos publicadas hasta el momento (la mayor con 162
pacientes) muestran unos resultados similares de eficacia, con un 50 % de pacientes con
reduccion > 50 % de las crisis, y menos de un 10 % de pacientes libres de crisis al afio. Los estudios
a largo plazo muestran que el 58 % de respondedores mantienen la eficacia. En epilepsias no
lesionales, la mejoria con termocoagulacién predice una mayor probabilidad de éxito con la
cirugia convencional posterior, si esta es necesaria. Las series de epilepsias lesionales (displasias
corticales, heterotopias o tumores neurogliales) muestran tasas de libertad de crisis mayores,
entre el 15 y el 85 %. Se han publicado déficits focales transitorios o permanentes leves en < 2
%.

- Terapia térmica intersticial con Ildser

La terapia térmica intersticial con laser (TTIL) guiada por resonancia magnética es una técnica
minimamente invasiva que se realiza con anestesia local, requiriendo Unicamente un trépano
similar al necesario para la implantacion de electrodos profundos y 24 horas de ingreso. Hasta
la fecha, se han publicado series pequefias y de seguimiento corto, con datos variables de
eficacia en cada indicaciéon: en ELTM (series de hasta 25 pacientes, 32-60 % de los pacientes con
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Engel I-11), en epilepsia por HH (series de < 15 pacientes, 50-85 % libres de crisis), o en epilepsia
por angioma cavernoso y displasias corticales (series de < 5 pacientes, 40-80 % libres de crisis).
Aungue los resultados neuropsicolégicos tienden a ser mejores que con cirugia convencional,
estos datos tendrdn que ser corroborados por estudios de mayor tamafio y seguimiento.

Tabla 24. Recomendaciones en otros tratamientos GRADO DE
RECOMENDACION
Estimulador del nervio vago:

- Adultos con epilepsia refractaria (ER) no quirurgica. A

- Niflos con ER no quirurgica B
Estimulacion cerebral profunda:

- Adultos con ER focal no quirurgica A
Radiocirugia estereotactica

- Epilepsia del I6bulo temporal medial y hamartoma hipotaldmico A

- Resto de indicaciones B
Termocoagulacion por radiofrecuencia. B
Terapia térmica intersticial con laser B

Fuente: Manual de Practica Clinica en Epilepsia 2019.Sociedad Espafiola de Neurologia. SEN

13. SISTEMA NACIONAL DE ATENCION EN EPILEPSIA

13.1. MODELO DE ATENCION CENTRADA EN LA PERSONA

> Atencion primaria de salud centrada en las personas y cobertura sanitaria universal

Todas las personas con trastornos neuroldgicos y sus familias deben participar y tener un acceso
equitativo, sin verse expuestos a discriminacién ni a dificultades econdmicas, a una amplia gama
de servicios de promocion, prevencion, diagndstico, tratamiento, rehabilitacién, cuidados
paliativos y atencion social, asi como a medicamentos y otros productos sanitarios esenciales
seguros, asequibles, eficaces y de calidad.

> Enfoque integrado de la atencidn a lo largo del curso de la vida

La atencién integrada de los trastornos neuroldgicos es esencial para lograr mejores resultados
en materia de promocion, prevencién, tratamiento y atencidn. Esto es particularmente
importante debido a la multimorbilidad de los trastornos neuroldgicos entre si y con otras
afecciones que, a menudo, comparten factores de riesgo comunes que se pueden prevenir. La
atencion de los trastornos neurolégicos requiere una estrecha armonizacidn con otros servicios
y programas existentes en consonancia con el marco sobre servicios de salud integrados y
centrados en la persona. Ademas, las politicas, los programas y los servicios para la prevencion
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y el manejo de los trastornos neuroldgicos han de tener en cuenta las necesidades de atencién
sanitaria y social en todas las etapas del curso de la vida. Entre ellas se encuentran la promocién
de la salud de la madre y el recién nacido (atencion pregestacional, prenatal y posnatal, y
nutricion materna), el crecimiento y el desarrollo saludables de los nifios, adolescentes y
jovenes, las enfermedades transmisibles y no transmisibles, la salud ambiental y en el lugar de

trabajo, la inmunizacién, la salud mental de la madre y el recién nacido, la discapacidad, el
envejecimiento saludable y la atencidn social.

Debe comprender la atencidn integral de la persona con epilepsia, debe comprender:

- Aspectos preventivos para reducir la incidencia de la epilepsia, con medidas orientadas
a la prevencion de factores de riesgo de injuria cerebral asociada a epileptogénesis en
los recién nacidos.

- Aspectos bioldgicos y segun ellos, realizar un adecuado diagnéstico y tratamiento.

- Aspectos sociales como proteccion e inclusién social y educacién comunitaria para
reducir el estigma y discriminacion.

- Aspectos organizacionales relacionados con la garantia de atencidon oportuna vy
permanente en todos los niveles de complejidad.

- Aspectos de promocion de la salud, como prevencion de complicaciones en pacientes
con mayor complejidad, contemplando ademas la rehabilitacidn, desde una concepcién
de epilepsia como enfermedad sistémica.

13.2. ATENCION EN REDES INTEGRADAS E INTEGRALES DE SERVICIOS DE SALUD (RIISS)

La atencidn en redes, es un sistema de atencidn en salud que procura una integracién a nivel de
la red asistencial para superar la fragmentacién y la descoordinacién, cimentada en la Atencién
Primaria de Salud (APS). La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) define las Redes
Integradas e Integrales de los Servicios de Salud (RIISS) como “una red de organismos que presta
o hace los arreglos para prestar servicios de salud equitativos e integrales a una poblacion
definida, y que esta dispuesta a rendir cuentas por sus resultados clinicos y econémicos por el
estado de salud de la poblacién a la que sirve”.

Un sistema que funcione integrado y en redes, facilita la atencién de los PCE, evitando la
fragmentacion de los servicios, que se expresan en falta de acceso a los servicios, pérdida de la
continuidad de la atencidn y falta de congruencia de los servicios con las necesidades de los
usuarios. El objetivo final seria la coordinacién entre los distintos niveles de atencidn, evitando
la duplicacidn de servicios y de infraestructura, optimizando la capacidad instalada, acercando
los servicios al sitio donde el PCE reside.

FIGURA 8. Abordaje de la epilepsia en el sector publico
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Fuente: Abordaje de la epilepsia desde el sector publico. OPS2019

> Territorializacion de la Atencidon

La atencidn sera geograficamente definida segun los criterios del MSPBS, siendo las referencias
basicas las Unidades de Salud de la Familia (USF), luego los Hospitales Distritales, Regionales y
por ultimo, los Hospitales Especializados (HE) y Hospitales Especializados con capacidad de
Cirugia de la Epilepsia y Dieta Cetogénica (HEC).

13.2.1. Niveles de Atencidn

Es esencial la integracidon de la atencién a la epilepsia en la red de servicios de salud, la
descentralizacidn de los servicios especializados (neurologia), asi como el fortalecimiento de la
atencion primaria y la participacién comunitaria. A continuacion, se definen las funciones por
niveles de atencidn y el tipo de profesionales y técnicos que deben trabajar en los cuidados de
las personas con epilepsia.

Tabla 25. Funciones por niveles de atencion y conformacion de profesionales
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GUIA DE

NIVEL DE ATENCION

FUNCIONES

Primario: puestos de salud, centros de salud,
USF.

Profesionales

— Equipo de atencién primaria integrado por:
enfermera vy
capacitados

médico general,
de

agentes

comunitarios salud en

epilepsia

— Identificar y manejar a las personas con

epilepsia, o los refieren al nivel

secundario/especializado cuando sea

pertinente.

-Orientar al paciente de manera mas efectiva,
brindar informacién relevante a los pacientes
y familiares en cuanto a los signos de alarma
para acudir de manera inmediata a centros de
mayor complejidad, y a la vez, brindar
informacién sobre los servicios disponibles
para estudios complementarios, como ser:
electroencefalograma, resonancia
magnética, dosaje de anticonvulsivos, entre

otros.

— Disponer 'y entregar farmacos
antiepilépticos (FAE), asi como acido félico de

5 mg a mujeres en edad fértil.
- Realizar la carga de datos de los pacientes.

— Educar a las personas con epilepsia y sus
familiares, asi como a la comunidad en
general, acerca de las medidas de prevencion
de la epilepsia.

Secundario: Hospitales
Hospitales Distritales, Hospitales Materno
Infantiles y Hospitales Generales (neurélogo
o neuropediatra, o en su defecto Médico
Pediatra/Internista/Médico de Familia con

formacion en Epilepsia)

Regionales,

— Ofrecer una cobertura territorial, de

acuerdo a la regionalizacion establecida.

— Asegurar la primera atencion/consulta por
un médico Neurdlogo o Neuropediatra, o en
su defecto Pediatra/Internista/Médico de
Familia formado en epilepsia para confirmar
el diagndstico y recomendar la conducta a
seguir.

-Asistente social (para evaluar el diagndstico
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psicosocial del paciente que determinara red
de apoyo, y factores de riesgo que amenacen
la adherencia y continuidad del tratamiento

-Disponer de los farmacos antiepilépticos.

— Realizar seguimiento de casos de dificil
control en la APS.

— Ofrecer tratamiento del estatus epiléptico y
otras urgencias en las unidades hospitalarias
de emergencias.

— Disponer de una base de datos o registro de
las personas con epilepsia refractaria y no
refractaria, clasificados por sexo y edad
(seguin regionalizacion).

— Mantiene vinculos y apoya a los equipos del
nivel primario

— Deriva al nivel terciario a las personas con
epilepsia refractaria.

—Disponibilidad de Médico neurdlogo general
o neuropediatra, o en su defecto
Pediatra/Internista/Médico de Familia con
capacitacién en la atencion de pacientes con
Epilepsia.

— Disponibilidad de profesionales de Salud
con competencia en epilepsia y otras
enfermedades neuroldgicas y mentales.

—Existencia de un equipo de salud mental
disponible para interconsulta.
Neuropsicologia, Rehabilitacion fisica y
fonoaudioldgica

— Equipos de las unidades de emergencias en
Hospitales Regionales, Hospitales Distritales,
Hospitales Materno Infantiles y Hospitales
Generales.
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complejidad (Hospital Especializado)

GUIA DE ATENCION

INTEGRAL A PERSONAS CON

EPILEPSIA

Atencion a los casos complejos y/o
refractarios a los FAE.

Realizacion de  neuroimagen de
resonancia magnética cerebral.
Monitorizacién con video-
electroencefalografia prolongada
(minimo por 24 horas).

Capacidad de ofrecer tratamiento con
dieta cetogénica en nifios portadores de
epilepsia  refractaria a FAE; vy
progresivamente a un mayor nimero de
personas.

Evaluacién  pre-quirdrgica de las
personas con epilepsia refractaria a FAE.
Tratamiento quirdrgico de la epilepsia.
Existencia de equipo multidisciplinario:
neurdlogos, neuropediatras y
epileptdélogos con dedicacion a nifios y
adultos. Enfermeras dedicadas a
neurologia. Equipo de salud mental
disponible: psiquiatra, neuropsicélogo y
psicologo. Equipo de neurocirugia,
entrenado en cirugia de la epilepsia.
Otros profesionales y técnicos:
neurofisidlogo, kinesidlogo, nutriélogo y
nutricionista especializada en dieta
cetogénica, fonoaudidlogo,
neuroftalmdlogo, neuroradidlogo,
fisiatra y equipo de medicina nuclear.

Nivel central

Funcion técnica normativa: disefiar,
aprobar y monitorear la ejecucién de
politicas, programas y normas técnicas.

Anilisis de la situacidn epidemioldgica.

Supervisién de los servicios.

Asignacion de los recursos humanos vy
financieros.

Evaluacion y Monitoreo de las
intervenciones.

Contar con un Asesor o coordinador de
enfermedades neuroldgicas y epilepsia
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(a tiempo parcial o completo).

- Grupo asesor de apoyo técnico,
dependiendo de las posibilidades.

Fuente. Abordaje de la epilepsia desde el sector publico. OPS 2019

13.2.1.1 Primer nivel de atencidn. Atencidon Primaria de Salud (USF, Puestos y Centros de
Salud)

El primer nivel cumple un rol fundamental en el diagndstico y seguimiento de los PCE, siendo el
pilar fundamental en la prevenciéon primaria y secundaria de la epilepsia.

La prevenciéon primaria se entiende como las medidas orientadas a evitar la aparicién de una
enfermedad o problema de salud mediante el control de los factores causales y los factores
predisponentes o condicionantes.

Por otro lado, la prevencidon secundaria comprende el diagndstico precoz de la enfermedad
incipiente (sin manifestaciones clinicas). Significa la busqueda en sujetos aparentemente sanos,
de enfermedades lo mas precozmente posible. Comprende acciones en consecuencia de
diagndstico precoz y tratamiento oportuno. Estos objetivos se pueden lograr a través del
examen médico periddico y la busqueda de casos (Pruebas de Screening).

Por lo citado, el rol de las USFs en el diagndstico, tratamiento y seguimiento de los PCE es
fundamental y se citan a continuacién:

Vv Identificacion de pacientes en riesgo de desarrollar epilepsia para su
seguimiento éptimo.

Vv Contribucién al diagndstico precoz de crisis epilépticas en pacientes de
diferentes grupos etarios.

v Asesoramiento al paciente y su entorno familiar sobre medidas higiénico-
dietéticas, recomendaciones preventivas de presentacién de epilepsias
adquiridas, sus complicaciones, y educacion sobre mitos y prejuicios (reduccidn
de estigma), asi como el abordaje y seguimiento del embarazo de una mujer con
epilepsia.

v Educacién sobre la epilepsia a nivel familiar y comunitario.

v Manejo apropiado de la medicacién antiepiléptica por el paciente, con énfasis
en la adherencia al tratamiento.

v Deteccién precoz y manejo inicial de efectos adversos de los farmacos
antiepilépticos indicados.

v Manejo apropiado de situaciones especiales, como embarazo en paciente con
epilepsia.

v Tratamiento de rescate domiciliario y de urgencia en las crisis convulsivas, en
particular en los Estatus Epilépticos Convulsivos, principalmente en zonas
alejadas de los centros de segundo nivel y tercer nivel.
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Referencia y contrarreferencia de los PCE.

Educacidn sobre factores desencadenantes de crisis epilépticas; refuerzo de
estilos de vida saludable relacionados con el sueno, la actividad fisica, la
prevencion de conductas de riesgo como el consumo de sustancias psicoactivas
y alcohol.

Vv Orientacidon sobre la integracién social en los dmbitos escolares, laborales y
demas actividades comunitarias.

Vv Identificacion de las PCE con factores de riesgo de complicaciones: no
adherencia farmacoldgica, comorbilidad fisica o psiquiatrica, sospecha de
epilepsia farmacorresistente.

Prevencion primaria de la Epilepsia en el primer nivel

O Identificacion de pacientes en riesgo de desarrollar epilepsia para su
seqguimiento éptimo.

Es prioritario identificar, seguir de manera cercana y educar a los padres de pacientes y a los
pacientes, sobre los sintomas de la epilepsia, en especial a aquellos proclives de tenerla. Es
importante entender que cualquier evento o noxa que afecte al cerebro, puede desencadenar
de manera inmediata, o a través del tiempo, una epilepsia.

Hay que puntualizar que las medidas de prevencién primaria no son exclusivas para la epilepsia,
sino que se enmarcan en el seguimiento regular del paciente. Se integran a los objetivos de
prevencion de multiples patologias y entidades que pueden ser su causa, dentro de las etiologias
prevenibles. Asi, la prevenciéon de la epilepsia se suma como un argumento mas para las
campafias de prevencion de siniestros de transito (previniendo epilepsias post traumaticas), de
control del embarazo (evitando causas perinatales), de salud cardiovascular (epilepsia vascular
por ataques cerebrovasculares), para evitar el consumo de drogas de adiccidn y a las campanas
de prevencién de los diferentes tipos de cancer (por la epilepsia asociada a metdstasis
encefalicas), de prevencidon de infecciones del SNC (encefalitis, tuberculosis, meningitis y
parasitosis) a través de programas higiénicos y de vacunacion, entre otras.

Prevencion Secundaria de la Epilepsia en el primer nivel de atencién

O Contribucion al diagndstico precoz de crisis epilépticas en pacientes de
diferentes grupos etarios.

Es fundamental el conocimiento de la etiologia, epidemiologia, sintomas y complicaciones de la
epilepsia. Por ello, el personal de APS debe tener un entrenamiento sobre la misma, promovida
desde los estamentos rectores de su accion. En este marco se deben buscar alianzas con
diferentes organizaciones y centros publicos y privados para facilitar la capacitacion en
diagndstico y tratamiento.

La clasificacidon del tipo de crisis epilépticas es fundamental en la orientacién de la etiologia, que
puede ser estructural (Encefalopatias Hipdxico-Isquémicas, Trauma craneo-encefélico, ACV,
etc), enfermedades metabdlicas congénitas, genética, infecciosa, inmunitaria y desconocida.
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Con el fin de completar el entrenamiento de los profesionales de salud, a través de la Direccidn
Nacional de Salud Mental con el apoyo de la OMS-OPS se estd desarrollando en nuestro pais el
Programa de accidn para superar las brechas en salud mental (mhGAP) por sus siglas en
inglés). Los trastornos mentales, neuroldgicos y por consumo de sustancias (MNS) son muy
frecuentes y representan una gran carga de enfermedad y discapacidad a nivel mundial,
subsistiendo una brecha entre la capacidad de los sistemas de salud y los recursos disponibles
para reducir la carga. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) crea el Programa de accion
para superar las brechas en salud mental (mhGAP) con el objetivo de ampliar la atencion para
los trastornos MINS en entornos de atencion de la salud no especializada, cuyo enfoque incluye
intervenciones para la prevencidn y el tratamiento basadas en evidencia y con enfoque de
derechos. La herramienta técnica basada en las directrices del mhGAP es la “Guia de
Intervencién mhGAP para los trastornos mentales, neuroldgicos y por el consumo de sustancias
en el nivel de atenciéon de la salud no especializada Version 2.0” (GI-mhGAP 2.0) que presenta
ejemplos de manejo integrado de trastornos MNS prioritarios aplicando protocolos y directrices
para la evaluacién, manejo y seguimiento de casos, facilitando la toma de decisiones y el manejo
clinico. EI mdédulo de Epilepsia se enfoca en la epilepsia convulsiva, teniendo en cuenta que este
tipo es el que se asocia con mds miedo, estigma y discriminacién y tiene como objetivos de
aprendizaje:
- Promover el respeto y la dignidad de las personas con epilepsia.
- Conocer las presentaciones comunes de la epilepsia.
- Conocer los principios de evaluacién de la epilepsia.
- Utilizar técnicas de comunicacién efectivas en las interacciones con personas con
epilepsia.
- Conocer los principios del manejo de la epilepsia.
- Llevar a cabo una evaluacién de la epilepsia.
- Evaluar y manejar los problemas de salud fisica en la epilepsia.
- Evaluar y manejar las presentaciones de emergencia de la epilepsia.
- Ofrecer intervenciones psicosociales a personas con epilepsia y sus cuidadores.
- Ofrecer intervenciones farmacolégicas en epilepsia, seglin sea necesario y apropiado,
teniendo en cuenta las poblaciones especiales.
- Planificar y realizar visitas de seguimiento a personas con epilepsia.
- Referir a especialistas y conectar con servicios externos para epilepsia, segun
disponibilidad y pertinencia.

Recursos Minimos Necesarios para la atencion en el primer nivel

v Recursos Humanos:
e Meédico General

e Enfermeray Obstetra
® Agentes comunitarios
v Recursos Materiales:
e Consultorio equipado con baldn de oxigeno, camilla, escritorio.
e Carro de paro equipado segun recomendaciones del MSPBS

v Medicacién para dispensar:
Carbamacepina
Acido Valproico
Fenobarbital

Fenitoina
Levetiracetam
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® Lamotrigina

13.2.1.2 Segundo Nivel de Atencion - Hospitales Regionales (HR)

Los HR cumplen una funcién en el esquema a nivel de la prevencién primaria, secundaria y
terciaria de la epilepsia; o sea, debe trabajar en la prevencién de la epilepsia, la busqueda
activa de los pacientes que potencialmente puedan tenerla, y, participar en el tratamiento
de la misma y las consecuencias de padecerla.

Cerca del 70 % de los PCE deberian de ser atendidos en este nivel, y, las diferentes
circunstancias que se presentardn, deberian ser resueltas en el mismo. Sin embargo, la
situacidon en la cual se encuentran los HR, con falta de profesionales especializados y
recursos diagndsticos y terapéuticos, obligan a estructurar dos estrategias de accién, una de
corto plazo e inmediata, con recursos minimos a ser instalados; y, otra estrategia a mediano
plazo, que deberd ser instalada de forma coherente y continua, en funcién a las necesidades
territoriales y de accesibilidad.

Como estrategia a mediano plazo, 3 a 5 afios, se debe posibilitar la presencia de especialista
en Neuropediatria y Neurologia en el segundo nivel de atencién, se debe en particular
facilitar la contratacion de estos profesionales, que no solo mejoraran la atencién en
epilepsia, sino en la gran variedad de enfermedades mentales y neurolégicas. Estos
consultorios deberan de contar con un Neuropediatra, o, en su defecto, con un Pediatra con
Formacion en Epilepsia; y, con un Neurdlogo, o, en su defecto, un Internista o Médico de
Familia con formacidn en epilepsia y una enfermera capacitada en epilepsia. Ademas, se
sugiere la instalacién de un equipo de Electroencefalografia (la lectura de los estudios se
realizara a distancia). Los estudios seran obtenidos por una técnica en electroencefalografia.
Estos médicos deben estar capacitados para realizar seguimiento de casos de dificil control
en el primer nivel de atencién. Deben disponer de una base de datos o registro de las
personas con epilepsia e identificar a aquellos pacientes con epilepsia de dificil control y
refractarias para ser derivados al siguiente nivel de atencion.

- Internacidon en sequndo nivel de atencidn: Se podran internar pacientes con debut
epiléptico mayores de 6 meses y urgencias que requieran estabilizacidn, incluyendo
Estatus Epiléptico. Los pacientes que no pueden ser estabilizados, o que requieran otras
evaluaciones especializadas, seran derivados a los servicios de tercer nivel via SEME. Se
establecera un registro de pacientes que se comunicara a través de las estadisticas
regulares del HR.

- Medicamentos necesarios: El segundo nivel de atencidon debe tener disponibilidad y
acceso, aparte de los medicamentos de primera linea (se agrega en este nivel
Fenobarbital comprimidos); a medicacién de segunda linea, como Levetiracetam
(inyectable, comprimidos vy jarabe), Lamotrigina (comprimidos), Vigabatrina
(comprimidos), Topiramato (comprimidos), Lacosamida (comprimidos e inyectable),
Canabidiol (jarabe), Eslicarbamacepina (comprimidos) y Clobazam (comprimidos).
Ademas, se debe de considerar tener acceso a Inmunoglobilinas (IgG endovenosa) y
Corticoides orales y endovenosos.

e Derivacion a tercer nivel de atencion:
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Aquellos pacientes que necesitan evaluaciones o diagndsticos especializados, en particular
los pacientes pediatricos menores de dos afios o con trastorno del desarrollo, si en el
segundo nivel de atencidn no se cuenta con Neuropediatra.

Otros criterios de derivacion:

- Imposibilidad de realizar estudios especializados como estudios de imagenes

- Focalidad neuroldgica aguda.

- Sospecha de enfermedad sistémica

- Alteracion del estado de conciencia, epilepsia refractaria a fdrmacos con requerimiento
de tratamientos especializados.

- Comorbilidad fisica y psiquiatrica de dificil manejo.

Como estrategia a mediano plazo, 3 a 5 afios, se debe posibilitar la presencia de especialista
en Neuropediatria y Neurologia en el segundo nivel de atencién, se debe en particular
facilitar la contratacién de estos profesionales, que no solo mejoraran la atencion en
epilepsia, sino en la gran variedad de enfermedades mentales y neuroldgicas.

A demas se deben instalar servicios de atencidn multidisciplinar, como enfermeria
especializada en neurologia y epilepsia, psiquiatria, psicologia, fisioterapia, fonoaudiologia,
terapia ocupacional, trabajadoras sociales, y fomentar programas de atencién integral en
conjunto con APS para disminuir la exclusién social y fomentar la inclusién escolar y laboral.
Se debe estimular la creacién de grupos de apoyo a pacientes y familias, dirigidos por
enfermeria y trabajadora social, y si es posible psicologia y psiquiatria. En estos grupos se
podran discutir aspectos sociales y educativos, asi como temas legales, exclusion laboral y
escolar, conduccion entre otros.

Estas estrategias se deberan discutir en reuniones regulares semestrales para evaluar la
viabilidad de las mismas, en funcién a los recursos disponibles y ademas mantener vinculos
de apoyo a los equipos de nivel primario.

13.2.1.3. Tercer Nivel de Atencidn - Hospitales Generales y Especializados

A este nivel de atencidn acudirdn aquellos pacientes que padecen Epilepsias Refractarias o
gue no puedan ser controladas por los profesionales del segundo nivel de atencién. Los
Hospitales de tercer nivel deberian tener los recursos humanos y técnicos para brindar un
abordaje integral de los casos complejos en epilepsia, para abarcar en torno al 20% de los
casos que no podran ser resueltos en el segundo nivel.

La estrategia temporal, al igual que en el segundo nivel, consistira en la implementacion
inmediata y otra a mediano plazo en base a los recursos actuales y los requeridos.

El tercer nivel en cuanto a estrategia de corto plazo e inmediato, atendera pacientes con
epilepsia con los siguientes propdsitos:

- Estudio diagndstico de epilepsia refractaria y diagndsticos diferenciales.
- Cirugia con fines curativos de epilepsia.

- Cirugia paliativa como callosotomia, estimulacion de nervio vago etc.

- Implementacidn de dieta cetogénica.
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- Tratamiento con nuevos farmacos.

- Tratamiento de epilepsias con comorbilidad fisica o psiquidtricas severas.
Los Hospitales Generales o Especializados deberan contar con un Servicio de Neurologia en
el que cuenten con equipo de neurdlogos (pediatra y de adultos) y al menos un epileptdlogo,
ademas de personal de enfermeria dedicado a neurologia, equipo de salud mental
compuesto por psiquiatra, neuropsicdlogo y psicdlogo. Ademas, debera contar con técnico
en electroencefalografia, kinesidlogo, nutridlogo y nutricionista especializado en dieta
cetogénica, fonoaudidlogo, neurooftalmdlogo y neuroradidlogo y neurocirujano con
expertise en cirugia de la epilepsia. Estos servicios ofrecerdan consulta ambulatoria
especializada en epilepsia, asi como laboratorio de video-electroencefalografia (con
posibilidad de monitoreo prolongado 3-5 dias), estudios imagenoldgicos pertinentes en
epilepsia (RMN, PET, SPECT) ademas de las terapéuticas ya descritas en el nivel anterior. Este
servicio realizara diagndstico y tratamiento de los pacientes con epilepsia de dificil control y
una vez controlados serdan nuevamente referidos al segundo nivel para su seguimiento.
Deberdn mantener contacto y seguimiento con los profesionales del segundo nivel respecto
a los casos contra-referidos.

Los especialistas podran ofrecer Dieta cetogénica en nifios portadores de epilepsia
refractaria a FAE; y progresivamente a un mayor numero de personas.

En estos centros se realizara cirugia de la Epilepsia, para aquellos pacientes que cuenten con
criterio para la misma.

Aquellos casos que no puedan ser resueltos mediante los recursos ya establecidos en el
corto plazo, recibirdn asesoramiento individual (por ejemplo, a través de cooperacidn
regional o internacional).

La internacidén en el tercer nivel de atencidn se ofrecera para los casos de estatus epilépticos
para quienes se contara con el mismo contingente de medicamentos previamente
requeridos para el segundo nivel y ademds se contempla la presencia de unidades de
cuidado intensivo (pediatricos y de adultos) para el abordaje de los estatus refractarios y
super-refractarios que requerirdn monitoreo EEG continuo, ofrecera anestésicos
(Midazolam, Propofol, Ketamina, Fenobarbital), bombas de infusion, médicos especialistas
en terapia intensiva, personal de enfermeria especializado en cuidados criticos,
nutricionistas formados en nutricion critica, fisioterapéutas, y brindard el soporte
institucional necesario para el manejo multidisciplinario de estos pacientes. Los que
recibiran seguimiento y rehabilitaciéon una vez resuelta la causa de la emergencia.

A todos los pacientes se les realizard una evaluacion exhaustiva, ya sea médica fisica como
mental. Poniendo especial énfasis en los aspectos cognitivos y de salud mental.
Posteriormente a su ingreso, se mantendra seguimiento ambulatorio a corto, mediano y
largo plazo, ya sea para evaluar el impacto de la epilepsia, o de los tratamientos recibidos.

Se posibilitara el estudio complementario genético y metabdlico, con el fin de diagnosticar
de manera acabada la causa de la epilepsia con el fin de mejorar la terapia al paciente.

Ademas, se dara relevancia a la investigacion cientifica, dandole principal énfasis a la
investigacion en:
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1. Epidemiologia (incidencia, prevalencia, morbilidad, mortalidad, refractariedad,
comorbilidad, adherencia, calidad de vida, factores de riesgo, etc.)

2. Impacto de las estrategias terapéuticas y de evaluacidn (estudios especificos sobre
EEG, imdgenes, procedimientos quirurgicos, seguimiento etc).

3. Estudios de costos y beneficios de las intervenciones.

4. Estudio del impacto de la epilepsia en pueblos indigenas y de cdmo acercar el
conocimiento cientifico de la epilepsia al abordaje de la medicina tradicional.

13.2.2. Referencia y contrarreferencia de pacientes con epilepsia

Aguellos pacientes que presenten una emergencia (crisis sintomatica aguda, estado epiléptico),
seran derivados segln el sistema SEME 141. Se estableceran vias de referencia urgente para
pacientes a través de correo electrénico. Los pacientes que no representan una urgencia
deberan de obtener su turno de la manera indicada por el hospital al cual es referido.

Tabla 26. Referencia y Contrarreferencia

Clinica Clasificacion Forma de Derivacion
Estatus Convulsivo y sospecha de | Emergencia (traslado SEME
estatus no convulsivo, ya sea inmediato a emergencia
focal o generalizado. hospitalaria - idealmente de
Convulsidn febril en menores de | tercer nivel)

3 meses.

En cualquier edad; convulsion
acompafada de focalidad
neuroldgica (paresia, paralisis)
que persiste mas de 6 hs,
afectacién del estado de
conciencia, cambio de conducta,
alteracion del suefio y del

lenguaje.

Convulsidn no febril en menores | Urgencia (atencion en SEME
de 12 meses, o febril atipica. servicio de urgencia de

Cluster de crisis convulsivas. segundo nivel en menos de

Efectos adversos serios de FAEs 24 horas)

(rash, sindrome vestibulo-
cerebeloso, etc.)

Otro tipo de convulsiones No Urgente Obtencion de turno
regular

14. ASESORAMIENTO AL PACIENTE Y SU ENTORNO FAMILIAR SOBRE MEDIDAS HIGIENICO-
DIETETICAS, RECOMENDACIONES PREVENTIVAS DE COMPLICACIONES, MITOS Y PREJUICIOS

Es importante la comunicacion de los profesionales de salud a la persona con epilepsia y su

familia para acompafiar el proceso de tratamiento y mantener la calidad de vida
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Medidas Higiénico Dietéticas: Se deben dar recomendaciones sobre la prevencion de accidentes
y en el manejo del fuego. Es altamente recomendable practicar deportes, en particular aquellos
gue no implican riesgos para el paciente y los acompafiantes como el futbol, voleibol, y otros
que se practican sobre el suelo. Es aconsejable, si se van a realizar deportes como ciclismo o
natacidn, sea bajo supervisidn e indicacion de su médico tratante. Si el PCE no lleva aun 6 meses
libre de crisis, se le debe sugerir evitar conducir en moto o automévil, montar a caballo o andar
en bicicleta, y no nadar en rios o arroyos. El descanso y suefio adecuado, correspondiente a cada
edad, es fundamental para evitar nuevas crisis y, por ultimo, se debe evitar el consumo de
alcohol y otras sustancias téxicas puesto que interactian con los farmacos antiepilépticos
(FAES). Las bebidas con cafeina (como café y el té) estdan permitidos en cantidades moderadasy
sin que influyan negativamente en el suefio.

14.1. EDUCACION SOBRE LA EPILEPSIA A NIVEL FAMILIAR Y COMUNITARIO

Se debe educar a los PCE y sus familiares sobre la epilepsia. Podria ser necesaria la capacitacion
en sus escuelas o lugares de trabajo para evitar ser discriminados en sus ambitos escolares,
sociales y laborales. Los padres no deben sacar de la escuela a los nifios con epilepsia. Explicar
sobre su etiologia bioldgica facilita la adhesién al tratamiento evitando explicaciones fantasticas
o supersticiosas sobre su origen. Extender la informacién hacia la familia ampliada y la
comunidad, facilita el relacionamiento social y las cuestiones personales de los PCE. Las personas
con epilepsia tal vez cumplan los requisitos para recibir beneficios por discapacidad, en nuestro
pais deben ser registrados en la Secretaria Nacional por los Derechos Humanos de las personas
con Discapacidad (SENADIS). Los programas comunitarios pueden brindar asistencia en los
trabajos y apoyo tanto a la persona como a la familia. En este contexto para el apoyo del cuidado
qgue requieren las personas con epilepsia y sus familias en situacién de pobreza y extrema
pobreza, las mismas deben ser beneficiarios de los subsidios como tekopora proveidos por el
Ministerio de Desarrollo Social.

En el ambito laboral las personas con epilepsia pueden trabajar en la mayoria de los empleos.
Sin embargo, deben evitar trabajos donde sea alto el riesgo de sufrir lesiones o causarles dafios
a otros (por ejemplo, un trabajo donde se usan dispositivos mecdanicos pesados).

Los pacientes con epilepsia deben evitar factores estresantes psicolégicos y estimulos reflejos.
Se informara al paciente con epilepsia sobre las limitaciones legales existentes aplicables a su
situacién y el control de las crisis, en especial en cuanto a la conduccién de vehiculos y las
restricciones profesionales.

Debe fomentarse la adherencia al tratamiento para evitar el deterioro debido a las crisis,
accidentes, mortalidad y demandas de asistencia sanitaria innecesarias.

15. MARCO LEGAL Y JURIDICO

e Constitucion de la Republica del Paraguay
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Articulo 6°. De la Calidad de vida. La calidad de vida serd promovida por el estado mediante
planes y politicas que reconozcan factores condicionantes, tales como la extrema pobreza y los
impedimentos de la discapacidad de la edad.

Articulo 46: Igualdad entre las personas. Todos los habitantes de la Republica son iguales en
dignidad y derechos. No se admiten discriminaciones. El Estado removera los obstaculos e
impedira los factores que las mantengan o la propicien.

Articulo 58°: De los Derechos de las personas excepcionales. Se garantizara a las personas
excepcionales la atencidn de su salud, de su educacidn, de su recreacién y de su formacion
profesional para una plena integracién social.

Articulo 682. El Estado protegera y promovera la salud como derecho fundamental de la
personay en interés de la comunidad.

Articulo 692. Se promovera un sistema nacional de salud que ejecute acciones sanitarias
integradas, con politicas que posibiliten la concertacién, la coordinacién y la complementacion
de programas y recursos del sector publico y privado.

e Ley N° 836/1980. “Del Codigo Sanitario”

Articulo 52. El Sistema tendra como pilar bésico, el concepto cientifico de atencién integral de
la salud, que armoniza como un todo, las funciones de proteccion de la salud, prevencién de la
enfermedad, curacion y rehabilitacién del enfermo, y lo incorpora como estrategia capaz de
controlar las causas bio-socio-econdmicas y culturales de la enfermedad.

Articulo 72. Los planes, programas y actividades de salud y bienestar social, a cargo de las
instituciones publicas y privadas, seran aprobados y controlados por el Ministerio que debe
orientarlos de acuerdo con la politica de salud y bienestar social de la Nacidn.

Articulo 14¢9. La salud del grupo familiar es derecho irrenunciable que se reconoce a todos los
habitantes del pais. El Estado promoverad y realizara las acciones necesarias en favor de la salud
familiar.

Articulo 222, E| Estado por su parte, protegerd y asistird sanitariamente al nifo desde su
concepcidn hasta la mayoria de edad

e Ley N°1.032/1996: “Que crea el Sistema Nacional de Salud”

Articulo 52. El Sistema tendra como pilar basico, el concepto cientifico de atencién integral de
la salud, que armoniza como un todo, las funciones de protecciéon de la salud, prevencidon de la
enfermedad, curacion y rehabilitacion del enfermo, y lo incorpora como estrategia capaz de
controlar las causas bio-socio-econdmicas y culturales de la enfermedad.

Articulo 102. El Sistema debe redefinir y orientar el rol del subsistema de salud dependiente del
Estado, para que cumpla funcidén rectora y protagénica en el marco politico global bajo la
conduccién del Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social, ejerciendo eficientemente las
funciones que le competen

e Decreto N2 4541/2015. “Que aprueba la Politica Nacional de Salud 2015 — 2030
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Estrategia 1. Fortalecer la Rectoria y Gobernanza: * Fortalecer las acciones de Proteccidn Social,
con enfoque de derechos, con énfasis en las poblaciones vulnerables, los grupos etarios del ciclo
vital (nifios/as, adolescentes y adultos mayores) y de las personas con discapacidad,
incorporando el enfoque de género e interculturalidad.

Estrategia 2. Fortalecimiento de la atencion primaria de la salud articulada en redes integradas
e integrales: * Consolidar los modelos de atencidn, gestion y gobernanza, para asegurar la
Atencién Integral e Integrada con enfoque en determinantes sociales, centrada en la persona
(en todo su ciclo vital), la familia y la comunidad, con énfasis en la participacion comunitaria 'y
social para la identificacidn y solucidn de las necesidades de salud.

Estrategia 3. Fortalecimiento de las acciones intersectoriales e interinstitucionales para el
abordaje de los determinantes sociales: * Promover el Desarrollo de un sistema integrado de
informacidn y analisis intersectorial que permita generar y sistematizar evidencias desagregadas
por grupos de poblacién segun edad, sexo, condiciones de discapacidad, distribucién
demografica, nivel socio econdmico, etnia y otras variables, para hacer abogacia a favor de la
salud y disminuir las inequidades.

e Decreto 21.376/1978. “Por el cual se establece la nueva estructura funcional y
organizacional del Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social”

Articulo 5°. Salud Publica, como institucidon se constituye en el ente rector de la politica
sanitaria nacional y como tal tiene la responsabilidad de apoyar la conduccidn del Sistema
Nacional de Salud en base a una sélida capacidad normativa, de planificacion y de decision,
que le posibilite identificar las prioridades, controlar la gestidn publica y privada en salud,
promover recursos humanos capacitados y tecnologia apropiada segun los niveles de atencion,
asegurar una financiacién adecuada, garantizar el acceso universal a los servicios de salud,
formalizar la participacion intersectorial, regional y local, armonizar las politicas
gubernamentales en la lucha contra la pobreza, la enfermedad y la inequidad, con miras a
lograr la salud para todos como centro eje del desarrollo humano sostenible.-

Articulo 10°. Son funciones especificas del Ministro de Salud Publica y Bienestar Social en el area
de Regulacién y Atencion Sanitaria: 1) Definir normas generales y especificas de atencién en
salud que posibiliten el desarrollo de programas y servicios acordes con la eficiencia, eficaciay
calidad de las prestaciones en las areas de prevencion y recuperacién en salud.

e Ley7018/2022.” De Salud Mental”

Articulo 1°. - Objeto. La presente Ley tiene por objeto asegurar el derecho a la proteccién de la
salud mental de todas las personas; una atencién humanizada centrada en la persona y su
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contexto psicosocial, que no aisle al usuario de su medio; y el pleno goce de los derechos
humanos reconocidos en instrumentos internacionales y legislacién nacional, de aquellas
personas con trastorno mental, que se encuentran en el territorio nacional.

Articulo 4°. - De la Autoridad de Aplicacion. El Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social es
la Autoridad de Aplicacion de la presente Ley.

Articulo 5°. - De la Direccidon Nacional de Salud Mental. Créase la Direccion Nacional de Salud
Mental, dependiente del Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social. Dentro de sus funciones
esta:

e) Promover el desarrollo de una red de servicios de prevencién, promocidn, atencion y de
rehabilitacion en dispositivos de salud mental y cuidados comunitarios con participacién
protagdnica de ciudadanos e instituciones de la sociedad civil

Articulo 6°. - De los Planes de Salud Mental. La Autoridad de Aplicacién, en coordinacién con
los ministerios de: Educacién y Ciencias; de Desarrollo Social; de Justicia; de Trabajo, Empleo y
Seguridad Social; de la Mujer; de la Nifiez y la Adolescencia y la Secretaria Nacional de la
Juventud deberdn desarrollar planes de promocién en salud mental y planes especificos de
insercidn socio laboral para personas con trastorno mental. Dichos planes, asi como todo el
desarrollo de la politica en salud mental, deberd contener mecanismos claros y eficientes de
participacién comunitaria, en particular de organizaciones de usuarios y familiares de los
servicios de salud mental.

Articulo 8°. - De los derechos de las personas con trastorno mental.

Articulo 9°. - De las caracteristicas principales de la atencién en salud mental. La atencién en
salud mental estara centrada en la persona, su entorno y rehabilitacion para lograr niveles de
autonomia, participacion e inclusidn en el marco de una estrategia promocional y con base en
un modelo comunitario.

e Decreto 9811. Por el cual se reglamenta la Ley 7018/2022 "De Salud Mental"

e Ley N°3540/2008.Que aprueba la Convencidn sobre los Derechos de las Personas con
Discapacidad y el Protocolo Facultativo de la Convencion sobre los Derechos de las
Personas con Discapacidad

Articulo 1°. El propdsito de la presente Convencion es promover, proteger y asegurar el goce
pleno y en condiciones de igualdad de todos los derechos humanos y libertades fundamentales
por todas las personas con discapacidad, y promover el respeto de su dignidad inherente.

Las personas con discapacidad incluyen a aquellas que tengan deficiencias fisicas, mentales,
intelectuales o sensoriales a largo plazo que, al interactuar con diversas barreras, puedan
impedir su participacion plena y efectiva en la sociedad, en igualdad de condiciones con las
demas.

Articulo 5. Igualdad y no discriminacién.
1. Los Estados Partes reconocen que todas las personas son iguales ante la ley y en virtud de
ella, y que tienen derecho a igual proteccién legal y a beneficiarse de la ley en igual medida sin
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discriminacion alguna. 2. Los Estados Partes prohibirdn toda discriminacién por motivos de
discapacidad y garantizaran a todas las personas con discapacidad proteccién legal igual y
efectiva contra la discriminacién por cualquier motivo. 3. A fin de promover la igualdad vy
eliminar la discriminacién, los Estados Partes adoptaran todas las medidas pertinentes para
asegurar la realizacion de ajustes razonables.

Articulo 23. Respeto del hogar y de la familia

Los Estados Partes tomaran medidas efectivas y pertinentes para poner fin a la discriminacién
contra las personas con discapacidad en todas las cuestiones relacionadas con el matrimonio, la
familia, la paternidad y las relaciones personales, y lograr que las personas con discapacidad
estén en igualdad de condiciones con las demas.

Articulo 25. Salud

Los Estados Partes reconocen que las personas con discapacidad tienen derecho a gozar del mas
alto nivel posible de salud sin discriminacién por motivos de discapacidad. Los Estados Partes
adoptaran las medidas pertinentes para asegurar el acceso de las personas con discapacidad a
servicios de salud que tengan en cuenta las cuestiones de género, incluida la rehabilitacion
relacionada con la salud

Articulo 26. Habilitacién y rehabilitacion

Los Estados Partes adoptardan medidas efectivas y pertinentes, incluso mediante el apoyo de
personas que se hallen en las mismas circunstancias, para que las personas con discapacidad
puedan lograr y mantener la maxima independencia, capacidad fisica, mental, social y
vocacional, y la inclusién y participacion plena en todos los aspectos de la vida. A tal fin, los
Estados Partes organizardn, intensificaran y ampliaran servicios y programas generales de
habilitacidn y rehabilitacidn, en particular en los ambitos de la salud, el empleo, la educaciény
los servicios sociales, de forma que esos servicios y programas.

e Ley N°4720/2012. “Que crea la Secretaria Nacional por los Derechos Humanos de las
personas con Discapacidad (SENADIS)” y Decreto Reglamentario N°10.514/2013,
articulo 7°Comisidon Nacional por los Derechos de las personas con Discapacidad
(CONADIS).
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Poder Ejecutivo
Ministerio de Satud Pablica y Biemextar Social

Resolucion $.G. N* 555 -

POR LA CUAL SE APRUEBA LA GUIA DE ATENCION INTEGRAL A PERSONAS
CON EPILEPSIA Y SE DISPONE SU IMPLEMENTACION EN TODO EL SISTEMA
NACIONAL DE SALUD.

Asuncion, AT de dicembre de 2024.-
VISTO:

El documento denominado Guia de Atencidn integral a Personas con Epllepsia
presentado por la Direccidn General de Programas de Salud, en el marco de la Politica
Nacional de Satud 2015-2030 del Ministerio de Salud Pablica y Blenestar Social, y

CONSIDERANDO:

Que la Constitucidén Nacional en su Articulo 6° prescribe "La calidad de vida serd
promovida por el Estado mediante planes y politicas que reconozcan factores
condicionantes como |a extrema pobreza v los impedimentos de la discapacidad de la
edad. En su Articulo 68 dispone que: “El Estado protegera y promoverd la saiud como
derecho fundamental de 1a persona y en Interés de la comunidad. Nadie serd privado
de asistencia publica para prevenir o tratar enfermedades, pestes o plagas, y de socorro
en los casos de catdstrofe y de accidentes. Toda persona estard obligada a someterse
a las medidas sanitarias que establezca la ley, dentro del respeto a ka dignidad humana®,
y, en su Articulo 69 que “Se promovera un sistema nacional de salud que ejecute
acciones sanitarias Integradas, con poilticas que posibiliten la concertacion, la
coordinacién y la complementacion de programas y recursos del sector puiblico y
privado”.

Que la Ley N© 836/80, Codigo Sanitario, establece que: .. .Art. 3° El Minsterio
de Salud Publica y Bienestar Social... es la mas alta dependencia del Estado competente
en materia de salud y aspectos fundamentales del bienestar social, Art. 4° La autoridad
de Salud serd ejercida por el Ministerio de Salud Publica y Bienestar Soclal, con la
responsabilidad y atribuciones de cumplir y hacer cumplir ias disposiciones previstas en
este Codigo y su reglamentacién...”, En su Art. 5¢ "El Sistema tendrd como pilar basico,
el concepto cientifico de atencidn integral de la salud, que armoniza como un todo, las
funciones de proteccidn de la salud, prevencion de la enfermedad, curacion y
rehabilitacion del enfermo, y lo incorpora como estrategia capaz de controlar las causas
bio-socio-economicas y culturales de fa enfermedad.” Asimismo, el Art. 79 dispone: “Los
planes, programas y actividades de salud y bienestar social, a cargo de las instituciones
publicas y privadas, seran aprobados y controlados por el Ministerio, que debe
orientarios de acuerdo con la politica de salud y bienestar social de la Nacion"; y el Art,
14 destaca que "La salud del grupo familiar es derecho irenunciable que se reconoce a
todos los habitantes del pads. El Estado promoverd y realizard fas acciones necesarias
en favor de |a salud familiar,”

Que la Ley N® 1,032/96, Que crea el Sistema Nacional de Salud, en su Art. 5°,
dispone: "€l Sistema tendra como pilar basico, el concepto clentifico de atencidn integral
de la salud, que armoniza como un todo, las funciones de proteccidn de la salud,
prevencion de la enfermedad, curacion y rehabilitacidn del enfermao, y lo incorpora como
estrategla capaz de controlar las causas bio-socio-econdmicas y culturales de la
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Poder Ejecutive
Ministerio de Salud Puablica y Bienestar Social

Resoluciin 5.G. N° 355 -

POR LA CUAL SE APRUEBA LA GUIA DE ATENCION INTEGRAL A PERSONAS
CON EPILEPSIA Y SE DISPONE SU IMPLEMENTACION EN TODO EL SISTEMA
NACIONAL DE SALUD.

Asuncion, ¥  de diclembre de 2024.-

Que la Ley 7018/22, De Salud Mental, en su Art, 1°, menciona: "La presente Ley
tiene por objeto asegurar el derecho a la proteccidn de la salud mental de todas las
personas; una atencion humanizada centrada en la persona y su contexto psicosocial,
que no aisle al usuario de su medio; vy el pleno goce de los derechos humanos
reconocidos en instrumentos intemacionales y legislacion nacional, de aquellas personas
con trastorno mental, que se encuentran en el territorio nacional”,

Que en concordancia con o preceptuado en ef Art. 242 de la Constitucion de la
Republica del Paraguay, el Decreto N® 21.376/1998, en su Art, 19, dispone que compete
al Ministro de Salud Publica y Bienestar Social ejercer la administracién de la
Institucion; y en su Art. 20, establece las funciones especificas del Ministro de Salud
Publica y Bienestar Social, en el numeral 6) la de ejercer la administracion general
de la Institucién como Ordenador de Gastos y responsable de los recursos humanos,
fisicos y financieros, y en el numeral 7) le asigna la funcion de dictar resoluciones que
regulen la actividad de los diversos programas y servicios, reglamente su organizacion
y determine sus funciones.

Que la Direccion General de Asesoria Juridica, segun Dictamen A.). N° 2088, de
fecha 16 de dicembre de 2024, ha emitido su parecer favorable para la firma de la
presente Resolucion,

POR TANTO, en ejercicio de sus atribuciones legales,

LA MINISTRA DE SALUD PUBLICA Y BIENESTAR SOCIAL
RESUELVE:

Articulo 1°, Aprobar |a "Guia de Atencion Integral a personas con Epilepsia”
presentada por la Direccion General de Programas de Salud, dependiente
del Viceministerio de Atencion Integral a la Salud y Bienestar Social,
conforme al documento que como Anexo forma parte de la presente
Resolucion,

Articulo 20. Disponer que la Direccion General de Desarrollo de Servicios y Redes de
Salud serd responsable de la implementacidn y el monitoreo de la
presente Resolucion,

Articulo 3°. Comunicar a quienes corresponda y cumplido, archivar.
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