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FLUJOGRAMA NINOS Y ADULTOS
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RECOMENDACIONES CLAVES

+  Se recomienda que el diagnostico de epilepsia sea esencialmente clinico, en base a una ade-
cuada historia y examen fisico. Grado de recomendacion A.

1+ Se recomienda que el diagnostico de epilepsia en adulto lo realice un neurdlogo o internista
suficientemente estrenado en epilepsia. Grado de recomendacion A.

GUIA CLINICA AUGE. EPILEPSIA ADULTOS

+  Se recomienda que el examen neurologico inicial se considere esencial, ya que si es anormal
después de la primera crisis, predice la recurrencia de ésta. Grado de recomendacion C.

+  Se recomienda que los servicios prestados conjuntamente por especialistas de adultos y de
ninos sean multidisciplinarios, ya que esta situacion tiene un papel clave en el cuidado de la
persona joven con epilepsia, facilitando la transicion del control pediatrico a servicios para
adultos con ayuda en la difusion de informacion. Grado de recomendacion C.

1 Los programas educativos a las personas con epilepsia en los que participe un equipo multidis-
ciplinario, tanto a nivel de especialista como nivel primario, deben estar dirigidos a aumentar
los conocimientos en relacion al diagnostico, tratamiento de la enfermedad y garantias socia-
les. Estos Programas son la clave para mejorar la calidad de vida y pronéstico de la enferme-
dad. Grado de recomendacion A.

+  Serecomienda tener en cuenta para el diagnostico de epilepsia, que existen eventos que pue-
den simular una crisis epiléptica llamados “trastornos paroxisticos no epilépticos (TPNE)”, los
que se manifiestan por alteracion de conciencia, conducta y/o del movimiento o de la postura.
Grado de recomendacion A.

+  Serecomienda que el electroencefalograma (EEG) se realice s6lo para apoyar el diagnostico de
epilepsia, en aquellos en los que la historia clinica sugiere que la crisis es de origen epiléptico.
Grado de recomendacion C.

+ Serecomienda el uso de Monitoreo Video EEG (MV-EEG) prolongado, en la evaluacion de adul-
tos que presentan dificultades de diagnostico después de una evaluacion clinica y EEG estan-
dar no concluyente si persisten las crisis. Grado de recomendacion B.

1 Serecomienda que el MV-EEG sea una importante herramienta para la localizacion de la zona
epileptogénica ante la posibilidad de cirugia de la epilepsia. Grado de recomendacion B.

+  Serecomienda que el uso de la Resonancia Nuclear Magnética (RM) cerebral (1,5 T o de campo
magnético superior), sea la modalidad de estudio por imagenes de eleccion en las personas
con epilepsia. La RM cerebral puede identificar:;

1. Alteracion no especifica (por ejemplo, leucomalacia periventricular, atrofia).

2. Lesion secuelar estatica (por ejemplo, porencefalia, malformacion del desarrollo corti-
cal, etc).

3. Lesion focal responsable de las crisis epilépticas que no requiere intervencion inme-
diata, pero que es candidato a cirugia de la epilepsia (por ejemplo, malformaciones del
desarrollo cortical, displasias corticales focales, esclerosis temporal mesial, etc.).

4. Lesion subaguda o cronica que tiene implicancias terapéuticas. Requieren intervencion
inmediata como, por ejemplo, los tumores cerebrales; o que tiene importancia diag-
nostica o implicaciones prondsticas, por ejemplo, leucodistrofias, trastorno metabdlico,
encefalitis de Rassmusen.
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5. Lesidn aguda que requiere intervencion urgente: Hidrocefalia, accidente cerebrovascu-
lar agudo o hemorragia, encefalitis y enfermedad metabdlica.
Grado de recomendacion C.

Se recomienda que el tratamiento farmacoldgico de la epilepsia se inicie una vez confirmado
el diagnostico y luego de la ocurrencia de 2 6 mas crisis epilépticas espontaneas, o bien, ante
una crisis Gnica inequivoca con riesgo establecido de recurrencia superior al 70%. Grado de
recomendacion A.

Se recomienda que ninos, adolescentes y adultos sean tratados con un solo farmaco
antiepiléptico (FAE), tanto como sea posible. Si el tratamiento inicial no da resultados, enton-
ces se debe usar otro farmaco también en monoterapia. Grado de recomendacion A.

Se recomienda precaucion en las dosis de los farmacos durante los cambios de de éstos. Grado
de recomendacion A.

Se sugiere que, aunque no esta indicado el monitoreo rutinario de niveles de FAEs, los niveles
séricos de algunos medicamentos permiten un mejor manejo, incluyendo evaluacion de la to-
xicidad y adherencia al tratamiento. Grado de recomendacion A.

Se recomienda advertir a los pacientes los efectos secundarios de los FAE y de la eventualidad
de fracaso de la terapia a pesar del tratamiento bien llevado, lo que determinara intentar con
un segundo farmaco de segunda linea o farmacos nuevos, en forma gradual. Grado de reco-
mendacion C.

Se recomienda la atencion integral y multidisciplinaria de la persona con epilepsia, ya que los
factores psicosociales mejoran la adherencia al tratamiento y Calidad de Vida (CVRS). Grado
de recomendacion A.

Se recomienda en los pacientes con epilepsia refractaria evitar los efectos secundarios de los
FAE y el pobre control de crisis, ya que ambos predicen una baja CVRS. Grado de recomenda-
cion A.

Se recomienda que el tratamiento farmacoldgico inicial en el status epiléptico sea una benzo-
diacepina. Grado de recomendacion A.

Se recomienda mantener la lactancia materna en recién nacidos hijos de madres epilépticas
que estén en tratamiento con FAEs. Grado de recomendacion C.

Se recomienda la suplementacion con acido folico preconcepcional y durante embarazo, para
reducir el riesgo de malformaciones congenitas mayores en los recién nacidos. Grado de re-
comendacion C.

Se recomienda a toda persona con epilepsia refractaria a farmacos antieplépticos, sea referida
a un centro de evaluacion pre-quirdrgica. Grado de recomendacion A.

Se recomienda a toda persona con epilepsia refractaria a farmacos antieplépticos y con posi-
bilidades de mejorar su epilepsia con cirugia resectiva, sea tratada quirirgicamente. Grado de
recomendacion A.



1. INTRODUCCION

1.1. Definicion de Epilepsia y de las Crisis

GPC NICE 2004:

La epilepsia es una condicion neurologica caracterizada por “crisis de epilepsia” recurrentes y no
provocadas por desencadenantes inmediatos identificables.

La “crisis de epilepsia” es la manifestacion clinica de una descarga anormal y excesiva de un grupo
de neuronas cerebrales.

La epilepsia debe servistacomo un sintoma de una alteracion neurolégicay no como una enfermedad.

ILAE 2005:

La Epilepsia es una alteracion de la corteza cerebral caracterizada por la predisposicion a tener crisis
de epilepsia y a las consecuencias sociales, psicologicas, cognitivas y neurobioldgicas de esta con-
dicion. La definicion de epilepsia requiere la presentacion de por lo menos 1 crisis de epilepsia sin
desencadenante inmediato reconocible.

Crisis de epilepsia es la ocurrencia de sintomas y signos debidos a una actividad cerebral neuronal
sincronica excesivamente anormal. (1-2).

ILAE 2013:

Definicion Operacional de epilepsia (en discusion): Es una enfermedad del cerebro que tiene una de
las siguientes condiciones (3):

+ Por lo menos 2 crisis no provocadas que ocurren en una separacion mayor de 24 horas entre
ellas.

+ Una crisis no provocada y la posibilidad de tener otras crisis similares al riesgo de recurrencia
general después de 2 crisis no provocadas (aproximadamente el 75% 6 mas, en pacientes con
lesion cortical cerebral).

1 Por lo menos 2 crisis en un contexto de epilepsia refleja.

1.2. Epidemiologia

+  La epilepsia afecta aproximadamente a 50 millones de personas en el mundo. Es dificil obtener
datos exactos de incidencia y prevalencia por la dificultad de hacer un diagnéstico correcto. La
incidencia se estima en 50 por 100.000 habitantes por afo y la prevalencia de epilepsia activa
se estima en 5 a 10 casos por 1.000. (4,5).

+ Los indices de incidencia, prevalencia y mortalidad de la epilepsia a nivel mundial no son uni-
formes y dependen de varios factores. La prevalencia a lo largo de la vida en América Latinay
el Caribe, de acuerdo a una recopilacion de 32 estudios basados en la comunidad, se sitla en
una media de 17,8 por 1000 habitantes (rango de 6-43,2). En este estudio no hubo diferencias
significativas de acuerdo al sexo o grupos de edad. (6, 7, 8, 9).

1 La epilepsia tiene una distribucion bimodal, siendo mayor en las dos primeras décadas de la
vida, luego disminuye y vuelve a aumentar a partir de la sexta década. (6, 7, 8, 9).
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En Chile los datos de prevalencia son de 17 a 10.8 por 1.000 habitantes y la incidencia de 114 por
100.000 habitantes por ano. En relacion a la incidencia acumulativa, que es el riesgo individual de
desarrollar epilepsia en un tiempo determinado, en nuestro pais es de informacion desconocida. En
paises europeos es del 2% al 4%. (8,9, 10, 11, 12, 13).

1.3. Clasificacion de las epilepsias

Las diferentes clasificaciones en epilepsia se han ido simplificando cada vez mas. Un error al clasi-
ficar el tipo de crisis o sindrome, conduce a un tratamiento inapropiado y persistencia de crisis (14,
15). Los pacientes deben recibir la informacion acerca de la clasificacion diagnostica y su pronostico.

La primera clasificacion de las epilepsias data del afio 1960 y la Gltima oficialmente aceptada en
1981 para las crisis y en 1989 para las epilepsias, realizadas por la Liga Internacional contra la Epi-
lepsia (ver en indice “tablas”). Los autores originales se han dado cuenta que se requiere una nueva
clasificacion basada en la informacion y tecnologia mas reciente. La nueva Comision Internacional
ILAE (International League Against Epilepsy), ha desarrollado nuevas estrategias de clasificacion
entre los afios 2005-2009 y continuara en esta tarea en el futuro. (14, 15).

Clasificacion 2010 ILAE (Tabla 7.3):

+ Forma de inicio y clasificacion de las crisis

Las crisis de epilepsia que se llaman “generalizadas”, se originan en un punto cerebral, pero
se propagan muy rapidamente por la red neuronal, distribuyéndose bilateralmente a ambos
hemisferios cerebrales, incluyendo estructuras subcorticales y corticales, pero no necesaria-
mente incluiria toda la corteza, pudiendo ser asimétricas.

Las crisis de epilepsia focal se originan dentro de la red pero se encuentran limitadas a un
hemisferio cerebral. Estas crisis pueden originarse en estructuras corticales y subcorticales.
Los cambios realizados en la clasificacion de las crisis son:

- Las crisis en el neonato puede considerarse dentro del esquema propuesto.

- Las crisis de ausencia se han simplificado y ahora se reconocen las crisis de ausencia
mioclonicas y con mioclonia palpebral.

- Seincluyeron los espasmos epilépticos como grupo especial.

- Las crisis focales se dividen seglin compromiso de conciencia, suprimiéndose el término
de “crisis parcial compleja”.

Clasificacion segiin etiologia:
n o

Se cambiaron los términos de “idiopatico”, “sintomatico” y “criptogenético” por “genético”, metabo-
lico/estructural” y de “causa desconocida”. (14, 15).

1. Genético: La epilepsia es el efecto directo de una alteracion genética y las crisis son el sin-
toma central de la enfermedad.

2. Metabolico-Estructural: Causada por una enfermedad estructural o metabélica que afecta
al cerebro.

3. Desconocido: La causa es desconocida y puede ser causada por alteraciones genéticas, es-
tructuraleso metabodlicas.
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Clasificacion de las crisis 2010

Crisis generalizadas: Surgen dentro de corteza cerebral y se Crisis focalizadas

GUIA CLINICA AUGE. EPILEPSIA ADULTOS

L P . P Surgen dentro de redes
distribuyen rapidamente en redes bilateralmente distribuidas. limitadas a un hemisferio. Desconocidas
Evidencia §
insuficiente para
| | | Caracterizadas de caracterizar como ;
acuerdo a aura, motora, focal,o g:nrliraasllzada
Tonico - . . | L Mioclénico: autonémica o “estado '
P Ausencia | | Clonico Tonico Atonico C A .
Clonico 1 M!oclomc’a _ de alerta” alterado (sin
2) Miocl- atonica cognicién) o mantenido.
3) Miocl- tonica .
: + Espasmos
. epilépticos
. . . Puede evolucionara | | priep
Tipica Ausencia con cara_cter}stlsa_s especiales Atipica crisis bilaterales + Otras
- Ausencia mioclonica
Cambios en terminologia y conceptos
Términos y conceptos nuevos Ejemplos Téerminos y conceptos antiguos

Etiologia

Genética: Los defectos genéticos contribuyen
directamente a la epilepsia y las crisis son el
sintoma central de la enfermedad.

Canalopatias, deficiencia

do Glutd U otras. Idiopatico: supuesto genético.

Estructural-metabélico: Causado por un
enfermedad estructural o metabdlica del
cerebro.

Esclerosis tuberosa, malfor- | Sintomatico: Secundario a enfermeda-
maciones corticales u otras. | des del cerebro conocidas o supuestas.

Desconocido: La causa es desconocida y pue-

de ser genética, estructural o metabélica. Criptogénico: Se supone sintomatico.

Terminologia Terminos no recomendados

Auto limitado: Tendencia a resolverse espontaneamente con el tiempo.
Con respuesta a farmacos: Altamente probable de ser resuelta con medica-
mentos.

Benigna
Catastrofica

Crisis focales: Semiologia de crisis que las describe en base a caracteristicas | Parcial compleja
especificas subjetivas (auras), motores, autonomicas, y dis-cognitivas. Parcial simple

Evolucion a crisis bilateral : e].: tonica, clonica, tonico-clonico. Secundariamente generalizada
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Sindromes electroclinicos y otras epilepsias agrupadas por la especificidad del diagnostico 2010

Sindromes electroclinicos

Organizado por edad tipica del inicio

Periodo . - Adolescencia- Edad variable
Infancia Ninez S
neonatal Adulto al inicio
+ Crisis febriles, crisis
febriles plus.
+ Epilepsia occipital
de la ninez de inicio
temprano (Sindrome
de Panayiotopoulos)
+ Crisis febriles, + Epilepsia con crisis . Epilepsia
crisis febriles plus. mioclonicas atonicas de ausencia
« Epilepsias (pre’v1_amente juvenil.
infantiles ast.atlcgas). . Epilepsias
benignas. ' Ep]lepS.la de N mioclénica | Eoilensi
- + Epilepsias infantil ausencia de la nifez. juvenil. piuepsia
+ Crisis familiar benignas. » Epilepsia benigna T familiar
neonatales ; . 8 + Epilepsia con focal con
benignas. ' Sindrome de West. con espigas solo crisis focos
' Epilepsia + Sindrome de centrotemporal generalizadas variables
neonatal Dravet. + Epilepsia autosomica tonico (nifiez a
Sindrome ' Epilepsia dominante nocturna clonicas. adulto).
Ohtahara. mioclonica en la det lobulo frontal. + Epilepsia + Epilepsias
+ Encefalopatia infancia. ' Epilepsia occipital autosomica mioclénicas
mioclonica \ Encefalopatia de l§ nifez de inicio dommanfte_con progresivas.
temprana, mioclénica en tar.dlo. . ca:ja_;:_tenstlcas . Epilepsia
desérdenes no + Epilepsia con auditivas. reflejas.
progresivos. ausencias + Otras
+ Epilepsia de la mioclonicas. eplle’pSIas
infancia con v Sindrome de Lennox del obulo
crisis focales Gastaut. ]Eem_[i_oral
migratorias. + Encefalopatia amitares.

epiléptica con
espiga-onda
continua durante el
sueno.

+ Sindrome Landau-
Klefner.
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Constelaciones distintivas/Sindromes . . ) _ <
Lo Epilepsias no sindromaticas <
quirargicos 7y
=
o
=
+ Epilepsias atribuidas y organizadas por )
+ Epilepsia del lobulo mesial temporal causas estructurales-metabolicas 2
. . <T
con esclerosis del hipocampo. + Malformaciones del desarrollo cortical Epilepsi 2
+ Sindrome de Rasmussen. (hemimegalencefalia, heterotopias, etc). ' dp] epsias 3
. o , B , e causas

v Crisis gelastica con hamartoma + Sindromes neurocutaneos (esclerosis desconocidas =
hipotalamico. tuberosa compleja, Sturge-Weber). ©

+ Epilepsia hemiconvulsion-hemiplegia. + Tumor, infeccion, trauma, angioma, dafios

antenatales o perinatales, golpes, etc.

1.4. Pronostico y costo/efectividad
Mortalidad

+ La muerte en una persona con epilepsia recientemente diagnosticada, generalmente se atri-
buye a la enfermedad de base, como por ejemplo en los tumores de alto grado. Cuando se
trata de una persona con epilepsia de mayor tiempo de evolucion, la mayoria de las muertes
se producen durante la crisis como muerte sbita. Las tasas de mortalidad son mas altas en las
personas con epilepsia que en la poblacion en general. La tasa anual de mortalidad estimada
a nivel mundial va de 1 a 8 por 100.000 habitantes. En un analisis de la mortalidad en el perio-
do de 1999 al 2007 se registré un promedio anual de 7.179 defunciones por epilepsia (como
causa primaria), lo que representa una tasa de 0,8 por 100.000 habitantes; se observa un indice
mas alto en los hombres correspondiente a 1,0 que en las mujeres 0,6. El indice de mortalidad
en América Latina y el Caribe es de 1,1, superior al de Estados Unidos y Canada que es de 0,4.
Se estima que en algunos paises existe un sub-registro importante de pacientes. (16) (9).

+ La epilepsia se asocia cominmente a morbilidad significativa. Una comorbilidad importante
en nifos son las dificultades de aprendizaje (17)

+  Sin embargo, por efecto de las crisis, puede causar significativa discapacidad, exclusion social
y estigmatizacion. Otras areas de conflicto son educacion, empleo, conduccion vehicular, pro-
blemas psicologicos y psiquiatricos y relaciones sociales.

+ El pronostico de la epilepsia depende de la etiologia, asi como del inicio temprano del trata-
miento y su continuidad. Se estima que hasta el 70% de las personas con epilepsia pueden
(levar una vida normal si reciben el tratamiento apropiado. (18)

1 La severidad de esta condicion y su prondstico es variable en relacion al tipo de epilepsia
diagnosticada. El impacto que produce también depende de las caracteristicas individuales
de cada persona, asociandose a un aumento del riesgo de muerte prematura, principalmente
en las personas con crisis intratables, siendo la mortalidad 2 a 3 veces mayor que la poblacion
general. (1).

v Para lograr un buen control de las crisis, se necesita un adecuado aporte de farmacos antiepi-
lépticos, los que deben proporcionarse en forma oportuna y continua, mientras el paciente lo
necesite. Dos tercios de las epilepsias activas se encuentran bien controladas por farmacos
antiepilépticos o por cirugia. El 30 a 35% restante, desarrolla epilepsia que resulta refractaria
a todo tipo de tratamiento.
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1.5.

La mayoria de los nifios tienen un buen pronostico; 65 a 70% de ellos lograran quedar libres de
crisis después de un periodo de al menos 1 - 2 aios de tratamiento con monoterapia.

La epilepsia representa el 0,5% de la carga mundial de enfermedad, medida en afios de vida
ajustados en funcion de la discapacidad (AVAD), y el 80% de esa carga corresponde a paises
en desarrollo.

La carga de este trastorno a nivel regional representa el 0,7%; la distribucion por sexo no arroja
diferencias significativas; la mayor carga correspondiente a 2,8% se registra en el grupo de
edad de 5 a 14 anos. Estados Unidos y Canada tienen una carga inferior correspondiente a 0,4%
con respecto a América Latina y el Caribe que es de 0,9%. (19)(8).

El uso de farmacos antiepilépticos debe ser personalizado, de acuerdo con el tipo de crisis,
sindrome epiléptico, uso de otros farmacos en el adulto (antihipertensivos, diuréticos o antip-
sicoticos), comorbilidades asociadas, estilo de vida, preferencias personales y/o la relacion con
su familia y sus cuidadores. Ante una persona con epilepsia de diagnostico reciente, la elec-
cion del farmaco debe ser cuidadosa. La evidencia no ha demostrado diferencia en efectividad
entre farmacos nuevos y antiguos para el control de crisis en monoterapia. Si el tratamiento
fracasa, debe intentarse otro farmaco en monoterapia. Si no hay éxito terapéutico, se sugiere
bi-terapia y/o combinaciones de farmacos con antiepilépticos de segunda linea, lo que au-
menta los costos directos. La brecha de tratamiento mostro una cifra de 75% en paises de
bajos ingresos y de 50% en los paises de medianos ingresos (19, 20, 21)

En los dltimos 20 afos, ha existido un dramatico aumento en opciones terapéuticas farmaco-
logicas para tratar la epilepsia, ademas de desarrollar nuevas técnicas quirdrgicas y métodos
en casos seleccionados. Cada uno de los nuevos tratamientos son de mayor costo que el trata-
miento antiguo, sin embargo, si logra dejar a la persona sin crisis o sin efectos colaterales, po-
dria permitir su retorno al trabajo/ escolaridad /educacion superior y este beneficio justificaria
el alto costo del farmaco. Por otro lado, el costo debe considerarse de manera muy minuciosa,
ya que el uso de tratamientos de alto costo como primera linea, considerando la cronicidad de
esta enfermedad, puede traer consecuencias economicas significativas en “tratamiento acu-
mulado”.

Aspectos Clinicos

El diagnostico de la epilepsia es esencialmente clinico en base a una adecuada historia y exa-
men fisico.

El diagnostico de epilepsia en niflos debe hacerlo un neurélogo pediatrico o pediatra suficien-
temente entrenado en epilepsia.(22)

La epilepsia puede ser de causa genética, estructural o metabdlica y de causa desconocida.
(Clasificacion 2010) Comision Internacional ILAE (International League Against Epilepsy) (23)

La presentacion clinica depende de un nimero de factores: lugar del cerebro afectado, velo-
cidad de la descarga epiléptica a través del cerebro, etiologia de la epilepsia y la edad de la
persona afectada.

La clasificacion de las epilepsias es controversial y se focaliza tanto en la presentacion clinica
(tipo de crisis de epilepsia), asi como en la enfermedad neuroldgica subyacente (epilepsias y
sindromes epilépticos).



v El Electroencefalograma (EEG), la Resonancia Nuclear Magnética (RM) y la Tomografia Axial
Computarizada (TC) se usan para investigar a personas con sospecha o con epilepsia diagnos-
ticada. (24, 25)

v Cerca de 1/3 de los pacientes tienen menos de 1 crisis al afo, 1/3 tiene entre 1y 12 crisis por
ano y el 1/3 restante tiene mas de 1 crisis por mes (6, 26)

+  En los adultos y nifos con epilepsia, el 70% controlara sus crisis (libre de crisis por 5 afios con
o sin tratamiento), pero el 30% restante desarrollara una epilepsia refractaria a tratamiento.
(27)

+  Elndmero de crisis a los 6 meses después de la presentacion de la primera crisis es un impor-
tante factor predictivo en la remision de éstas. (28)

+  EL60% de las personas con epilepsia no tiene etiologia identificable. La enfermedad vascular
representa un 15% y tumores en un 6%. A medida que se aumenta la edad, la identificacion
de la causa es mucho mas frecuente, llegando al 49% en enfermedades vasculares y tumores
en un 11% (6).

v La educacion al paciente y familiares es fundamental, dependiendo del nivel de informacion
que entreguen los profesionales y grupos de voluntariado al paciente y familiares.

1.6. Alcance de la guia
GPC del niio

Tipo de pacientes y escenarios clinicos a los que se refiere la Guia

Este documento esta definido para la atencion de nifios desde el periodo de RN hasta los 18 afos,
con sospecha o con diagndstico de epilepsia, que se atienden en Red en referencia y contra-referen-
cia entre los niveles primarios y secundarios de los Servicios de Salud del Sistema Publico. También
incluye el nivel terciario médico y quirdrgico. En esta edicion se aborda por primera vez las crisis
epilépticas neonatales, siendo los Servicios de neonatologia un nuevo escenario clinico.

Usuarios a los que esta dirigida la Guia

El documento esta dirigido a médicos generales, médicos de familia, médicos pediatras, neurdlogos
de nifos, neurocirujanos, méedicos gineco-obstetras, médicos intensivistas, médicos de los Servicios
de Urgencia Infantil, neonatélogos, enfermeras de atencion primaria y de policlinicos que cuentan
con especialidad de neurologia, matronas, psicologos, asistentes sociales, fonoaudidlogos, terapeu-
tas ocupacionales, kinesidlogos, médicos con especialidad en electroencefalografia y técnicos de
electrofisiologia.

1.7. Declaracion de intencion

La Guia fue elaborada con la intencion de establecer estandares de cuidado para pacientes indivi-
duales, los cuales solo pueden ser determinados por profesionales competentes sobre la base de
toda informacion clinica respecto del caso, sujetos a cambios conforme al avance del conocimiento
cientifico y las tecnologias disponibles en cada contexto en particular. En el mismo sentido, es im-
portante hacer notar, que la adherencia a las recomendaciones no asegurara un desenlace exitoso
en cada paciente. No obstante lo anterior, se recomienda que las desviaciones significativas de las
recomendaciones sean debidamente fundamentadas en los registros del paciente.
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En los casos en que las recomendaciones no aparezcan avaladas por estudios clinicos, ésto se debe a
que la utilidad de ciertas practicas resulta evidente en si misma, y nadie consideraria investigar so-
bre el tema o resultaria éticamente inaceptable hacerlo. Es necesario considerar que muchas prac-
ticas actuales sobre las que no existe evidencia, pueden de hecho ser ineficaces, pero otras pueden
ser altamente eficaces y quizas nunca se generen pruebas cientificas de su efectividad. Por lo tanto,
la falta de evidencia no debe utilizarse como Gnica justificacion para limitar la utilizacion de un pro-
cedimiento o el aporte de recursos.
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2. OBJETIVOS

GPC del Adulto

Esta Guia es una referencia para la atencion de los pacientes con Epilepsia del adulto con los siguien-
tes objetivos:

1.

Orientar a los profesionales de salud en el manejo 6ptimo de la epilepsia del adulto, en etapa
de diagnostico y de tratamiento.

Estandarizar la practica clinica para entregar atencion de calidad a personas con epilepsia.

Capacitar a profesionales que dan atencion a personas con epilepsia.

3. PREGUNTAS

1.
2.

10.
11.
12.
13.

14.

15.

16.

¢Como se realiza el diagnostico clinico de las epilepsias?

¢Como se realiza el estudio electroencefalografico (EEG) no invasivo e invasivo en las
epilepsias?

¢Cuando, a quién y con qué criterios de oportunidad se solicita neuroimagen cerebral a per-
sonas con epilepsia?

¢Cuales son los criterios clinicos para el diagnostico de las epilepsias sintomaticas?
¢Qué datos son fundamentales en la anamnesis del paciente con epilepsia sintomatica?

¢Qué datos son fundamentales en la exploracion clinica del paciente con epilepsia
sintomatica?

¢Como se definen los criterios de refractariedad?
¢Cuando debe iniciarse el tratamiento con FAE en el adulto?

¢Cuantas veces debe indicarse tratamiento en monoterapias sucesivas antes de considerar
una combinacion de FAE?

¢Cual es el rol de realizar un monitoreo de examenes en sangre en adultos con epilepsia?
¢Qué medidas ayudan para llevar un mejor tratamiento en adultos ¢
¢Cuando debe descontinuarse el tratamiento con FAE en adulto?

¢Cuales son las recomendaciones para la monoterapia de inicio en pacientes adultos con
epilepsia para crisis focales?

¢Cuales son las recomendaciones para la monoterapia de inicio en pacientes adultos con
epilepsia para crisis tonico clénicas primariamente generalizadas?

¢Cuales son las recomendaciones para la monoterapia de inicio en pacientes adultos con
epilepsia para crisis mioclonicas?

¢Como se realiza el diagndstico y tratamiento en el status epiléptico convulsivo, refractario
y super refractario?
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17.

18.
19.
20.
21
22.
23.
24,
25.

26.

27.

28.
29.
30.
31

32.
33.

34,

35.
36.
37.
38.
39.
40.
41.
42.
43.
44,

¢Cual es el rol y cuando considerar el monitoreo EEG continuo en paciente hospitalizado en
ucI?

¢Como se tratan las personas con epilepsia y con errores congénitos del metabolismo?
¢Es Gtil la dieta cetogénica en el tratamiento de las epilepsias?

¢En qué consiste la dieta cetogénica?

¢Cuales son las indicaciones y contraindicaciones de la dieta cetogénica?

¢Cuales son las dietas alternativas a la dieta cetogénica?

¢Cuales son las dietas alternativas a la dieta cetogénica?

¢Es necesario un enfoque diferente en el manejo de la epilepsia en la adolescencia?

¢Qué problemas especificos representa en el manejo de las epilepsias en el adolescente, el
consumo de sustancias, anticoncepcion, suefo, deportes, conduccion, orientacion profesional?

¢Qué considerar en la mujer adolescente y epilepsia, especialmente en sexualidad y anticon-
cepcion?

¢Cuales son los problemas especificos que plantea el manejo de las crisis epilépticas relacio-
nadas con el trauma de craneo?

¢Cuales sony qué rol cumplen los tratamientos de medicina alternativa en epilepsia?
¢Como evaluar el FAE a usar ante una persona con epilepsia refractaria?
¢Cual es la comorbilidad psiquiatrica en epilepsia del adulto y su manejo?

¢Cual es la utilidad de la evaluacion neuropsicologica en el diagnostico y tratamiento de la
epilepsia?

¢Cuando esta indicada la evaluacion NSL en las personas con epilepsia?

¢Cuales son los aspectos mas importantes a considerar en la medicion de calidad de vida de
una persona con epilepsia?

¢Cuales son los métodos educativos y qué valor tiene la educacion en epilepsia en el
pronodstico y calidad de vida del paciente con epilepsia?

¢Qué indicacion debe recibir un paciente con epilepsia en relacion a estilos de vida?

¢Cual es la incidencia y prevalencia de epilepsia en el adulto mayor?

¢Cual/es son los FAE mas recomendados en el adulto mayor con epilepsia?

¢Cual es el manejo de la epilepsia catamenial?

¢Qué relacion existe entre FAE y malformaciones congénitas?

¢Qué relacion existe entre FAE y lactancia materna?

¢Cuando esta indicada una evaluacion pre quirdrgica en el adulto y como se desarrolla?
¢Cual es la efectividad, eficienciay seguridad de la cirugia resectiva, segln técnica quirdrgica?
¢Como elegir la técnica quirtrgica mas efectiva para cirugia de la epilepsia?

¢Cuales son las técnicas quirdrgicas paliativas de la epilepsia?



4. RECOMENDACIONES GENERALES

4.1. Diagnostico

4.1.1. Diagnostico clinico de crisis en adultos

¢Como se realiza el diagnéstico clinico de las epilepsias?

Las personas que consultan por primera vez a médico por una posible crisis de epilepsia re-
quieren que la evaluacion inicial sea completa. El médico que los evalla debe referir a un es-
pecialista si hay razones para sospechar crisis epiléptica o si existe duda diagnostica. El error
diagnostico es frecuente y en él incurren todos los profesionales en un 26,1%, pero la mayoria
de ellos lo cometen los médicos generales. (1). Nivel de evidencia 3.

En otra poblacion de 214 personas que se estudiaron por epilepsia, 49 de ellas se encontraron
mal diagnosticadas. De estas 49 personas, 20 tenian patologia cardiovascular o cerebro vascu-
lar. De ellas, 7 habian tenido solo 1 crisis y mas de 10 tenian problemas psicopatologicos. (2).
Nivel de evidencia 3.

La diferenciacion entre crisis epiléptica y otras causas de eventos transitorios neurologicos o
crisis sintomatica aguda, son indispensables para mejorar el tratamiento, por ésto la evalua-
cion debe ser completa. (3). Nivel de evidencia 3.

Se debe descartar patologia cardiaca, neurologica o del estado mental. Si se sospecha un ata-
que de caracter no epiléptico de origen psicologico, debe referirse al psicologo o psiquiatra
para evaluacion. (6). Nivel de evidencia 3.

El diagnostico de epilepsia es fundamentalmente clinico, basado en la anamnesis, la descrip-
cion del evento por testigos, la presencia de factores de riesgo para epilepsia y el examen
neurologico. El diagndstico no debe basarse en la prescencia o ausencia de uno solo de estos
elementos, si no en el conjunto de los diferentes sintomas o signos. La informacion debe obte-
nerse del paciente, familia o personas que observaron el evento. (4, 5, 6). Nivel de evidencia 2.

Todo médico de urgencias debe estar capacitado para reconocer un evento epiléptico. (2, 3).
Nivel de evidencia 3.

Diagnostico Diferencial de la Epilepsia en adultos y flujograma (ver anexo 4).
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4.1.2. Evaluacion Electroencefalografica no invasiva e invasiva

¢Como se realiza el estudio electroencefalografico (EEG) no invasivo e invasivo en las epilepsias?

v ELEEG serealiza solo para apoyar el diagnostico de epilepsia en aquellos en los que la historia
clinica sugiere que la crisis es de origen epiléptico. (1, 2, 3, 4, 5). Nivel de evidencia 3.

+ ELEEG por sisolo nunca puede establecer el diagnostico de epilepsia ya que debe recordarse
siempre que no hay epilepsia si no existe una repercusion clinica, es decir, si no hay crisis. (2, 3,
4,5). Nivel de evidencia 3.

+ La presencia de actividad epileptiforme en el EEG estandar luego de una primera crisis, tiene
un valor predictivo. Es positivo entre 18% y 56% en nifios y con privacion de suefio ésto au-
menta a 13% a 35% mas. Permite localizar la actividad epileptiforme, ayuda a seleccionar el
farmaco y en algunos casos a evaluar la eficacia del tratamiento farmacologico (ausencias).
(11, 12). Nivel de evidencia 3.

v Un EEG interictal positivo puede ser usado para confirmar el diagnostico de una crisis, pero
un resultado negativo no descarta el diagnostico clinico de una crisis epiléptica. Los estudios
muestran una sensibilidad de 61% y especificidad de 71%. (8, 9, 10). Nivel de evidencia 3.

+ ELEEG estandar puede ayudar a identificar diferentes tipos de crisis epilépticas y de sindromes
epilépticos y eventualmente a establecer un pronéstico. Las anormalidades no epileptiformes
se pueden presentar en un 25% a 53% de los nifos en epilepsias sintomaticas y 7% en epi-
lepsias idiopaticas y en crisis de ausencia en 92%. (6, 13, 10, 14, 15, 27). Nivel de evidencia 3.

+  Enaquellos casos en que clinicamente se sospecha que el evento paroxistico pudiera corres-
ponder a otra etiologia (sincope, migrafia con aura, TIA, hipoglicemia), no se recomienda la
realizacion de EEG estandar ya que existe la posibilidad de falsos positivos, visto hasta un 30%
en centros de epilepsia. (3, 4, 5, 16, 17, 18). Nivel de evidencia 3.

+ Serecomienda realizar un registro EEG estandar, dentro de las primeras 48 horas después de la
crisis, idealmente dentro de las primeras 24 horas. Su utilidad es de 51% dentro de las prime-
ras 24 horas y de 34% en los examenes realizados posteriormente. (10, 12, 19, 20, 21). Nivel
de evidencia 3.

 Los registros EEG deben ser interpretados por un electroencefalografista calificado y realiza-
dos por un técnico entrenado para evitar errores diagnosticos. (3, 4, 5, 16, 17). Nivel de evi-
dencia 3.

+ El registro debe tener una duracion minima de 30 minutos y debe contar con las técnicas de
activacion basicas (apertura y cierre ocular, hiperventilacion y fotoestimulacion). Se ha visto
que en 2/3 de los examenes de EEG st mas VM-EEG, la actividad epileptiforme se detecta en
los primeros 30 minutos de examen. La colocacion de electrodos debe hacerse de acuerdo al
Sistema Internacional 10-20. (22, 23, 24, 25, 26). Nivel de evidencia 3.




Si el EEG estandar resultara normal o inespecifico, en el contexto de una fuerte sospecha cli-
nica de un evento comicial, se recomienda solicitar un EEG post privacion de suefio, dado su
mayor rendimiento en detectar anomalias epileptiformes, que afade entre un 13 a un 15%
mas de hallazgos especificos. (10, 12, 27, 28, 29, 30, 31, 32). Nivel de evidencia 3.

Repetidos EEG estandar pueden ser de ayuda cuando el diagnostico de epilepsia o del sin-
drome epiléptico no esta claro (no mas de 4), ya que la positividad puede aumentar de 38% a
77%. Si el diagnostico ha sido establecido, repetidos EEG no son de utilidad. (3, 4, 5, 33). Nivel
de evidencia 3.

El Monitoreo Video EEG (MV-EEG) prolongado se utiliza en la evaluacion de los nifios y adultos
que presentan dificultades de diagnodstico después de una evaluacion clinica y EEG estandar
no concluyente. EL MVEEG es una importante herramienta en el diagnostico diferencial entre
crisis epilépticas y crisis no epilépticas. En un estudio de 131 personas con diagnostico de epi-
lepsia en los que se realizd MV-EEG, el manejo posterior cambid en 95 de ellos (73%). (34, 35,
36, 37, 38). Nivel de evidencia 2.

MV-EEG puede identificar crisis sutiles de las que el paciente no es consciente y permite una
evaluacion de la gravedad de los episodios, con el fin de prevenir riesgo de accidentes. (22, 25,
39,40, 41,42, 43). Nivel de evidencia 2.

El MV-EEG es necesario en la localizacion de la zona epileptogénica antes de la cirugia de la
epilepsia, entregando un factor de mejor pronéstico cuando el foco EEG coincide con la locali-
zacion de la lesion en RM cerebral. (37, 44, 45, 46). Nivel de evidencia 2.

Las técnicas de sugestion durante el monitoreo video EEG pueden utilizarse en casos de sos-
pecha de trastornos paroxisticos no epilépticos o crisis psicogenas, aunque debe tenerse en
cuenta la posibilidad de falsos positivos. (49, 50, 51, 52). Nivel de evidencia 3.

El uso de electrodos especiales aumenta la sensibilidad en epilepsias focales. Electrodos tem-
porales anteriores, temporales medio-posteriores, esfenoidales, se recomiendan en pacientes
con sospecha de epilepsia Temporal Mesial, dado similar rendimiento a otros electrodos espe-
ciales (nasofaringeos) y a sus caracteristicas no invasivas. (55). Nivel de evidencia 3.

ELEEG no es de utilidad en la decision de suspender el tratamiento farmacoldgico en aquellos
pacientes libres de crisis. (5, 15). Nivel de evidencia 3.
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Neuroimagen en epilepsia

¢Cuando, a quieny con qué criterios de oportunidad se solicita neuroimagen cerebral a personas
con epilepsia?

El estudio con neuroimagen cerebral en personas con epilepsia deberia realizarse lo antes
posible si esta indicado, ya que aporta informacion necesaria para establecer el diagnostico
etioldgico, el pronodstico vy la planificacion del tratamiento. (5). Nivel de evidencia 4.



Modalidades de estudio por imagenes en epilepsia:

1 La Resonancia Nuclear Magnética (RM) cerebral (1,5 T o de campo magnético superior), es la
modalidad de estudio por imagenes de eleccion en las personas con epilepsia. La RM cerebral
puede identificar;

1.
2.

Alteracion no especifica (por ejemplo, leucomalacia periventricular, atrofia).

Lesion secuelar estatica (por ejemplo, porencefalia, malformacion del desarrollo
cortical, eto).

Lesion focal responsable de las crisis epilépticas que no requiere intervencion inme-
diata, pero que es candidato a cirugia de la epilepsia (por ejemplo, malformaciones del
desarrollo cortical, displasias corticales focales, esclerosis temporal mesial, etc).

Lesion subaguda o cronica que tiene implicancias terapéuticas. Requieren intervencion
inmediata como, por ejemplo, los tumores cerebrales; o que tiene importancia diag-
nostica o implicaciones pronosticas, por ejemplo, leucodistrofias, trastorno metabdlico,
encefalitis de Rassmusen.

Lesion aguda que requiere intervencion urgente: Hidrocefalia, accidente cerebrovascu-
lar agudo o hemorragia, encefalitis, enfermedad metabdlica.

' Indicaciones de RM cerebral estructural en personas con diagnostico reciente de epilepsia son:
(3). Nivel de evidencia 4. (6). Nivel de evidencia 4.

1.

Nifos menores de 2 anos, excluyendo aquellos con convulsiones febriles simples y en
todos los adultos.

Sospecha de sindrome epiléptico generalizado sintomatico.

Epilepsia de origen focal, con la excepcion de la epilepsia parcial idiopatica benigna de
presentacion tipica.

Epilepsias con crisis generalizadas o focales, idiopaticas, pero con cualquier manifesta-
cion atipica, ya sea en la crisis, examen neurologico o EEG. Estas epilepsias son:

Epilepsia infantil benigna con espigas centro temporales.
Epilepsia mioclénica juvenil.

Examen neurologico anormal, incluyendo déficit focal, estigmas de sindromes neurocu-
taneos, sindromes malformativos e historia de retraso, detencion o regresion del desa-
rrollo psicomotor.

No respuesta en el control de las crisis, agravamiento o cambio en el tipo de las crisis.

Epilepsia refractaria con paciente candidato a cirugia de la epilepsia.

10. Emergencia médica.

a. Hipertension endocraneana.

b. Estatus epiléptico.
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+ Adicionalmente estudios de resonancia magnética funcional y aplicaciones de técnicas avan-
zadas de resonancia magnética (difusion tensor, tractografia y espectroscopia), pueden estar
indicados en casos seleccionados como apoyo diagndstico o en la cirugia de la epilepsia. (8, 9,
10). Nivel de evidencia 2. (10). Nivel de evidencia 1.

+ Estudios complementarios con tomografia de emision de positrones (PET 18F-FDG), puede
mostrar areas de hipometabolismo regional en el area epileptogénica, especialmente en epi-
lepsia focal temporal mesial. (9, 12). Nivel de evidencia 3.
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+  Se debe solicitar Scaner Cerebral (TC) cuando: (3). Nivel de evidencia 4.
- La RM cerebral no esta disponible o esta contraindicada.

- Ensituaciones de emergencia médica la TC cerebral puede ser usada para descartar le-
siones estructurales significativas, tal como accidente cerebro vascular (isquémico o
hemorragico), hipertension endocraneana (tumores cerebrales), infecciones, o calcifica-
ciones cerebrales.

v LaTC cerebral tiene baja sensibilidad para la deteccion de lesiones corticales pequenas, lesio-
nes en las regiones temporales mesiales y orbito-frontal y frontal medial. Pequefios gliomas
de bajo grado habitualmente no son detectados por la TC. El porcentaje global de éxito de la
TC en la deteccion de lesiones en las epilepsias focales es aproximadamente un 30%. (5). Nivel
de evidencia 4.
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4.1.4. Diagnostico de epilepsias sintomaticas

¢Cuales son los criterios clinicos para el diagnostico de las epilepsias sintomaticas?

Se habla de epilepsia sintomatica cuando se logra identificar una causa, ya sea una lesidon estructu-
ral/metabélica, que compromete al cerebro en forma local o difusa, predisponiendo a la reiteracion
de crisis epilépticas, cuya presentacion clinica es variable y va a depender de la edad del paciente,
grado de maduracion cerebral, localizacion del foco epileptogénico y el grado de integridad del
Sistema Nervioso. En la edad pediatrica, puede ser responsable de un 18% a 51 % del total de las
epilepsias. (1, 2, 3, 4). Nivel de evidencia 3.

¢Queé datos son fundamentales en la anamnesis del paciente con epilepsia sintomatica?

La anamnesis constituye el pilar fundamental en el diagnostico de las crisis de epilepsia, las que
podrian tener valor localizatorio cerebral. (6). Nivel de evidencia 4.

En los nifos, la semiologia de las crisis es diferente a la de los adultos. Las manifestaciones motoras
suelen ser prominentes, sobre todo a menor edad. Los automatismos tipicos de la epilepsia temporal
son mas simples y poco elaborados, predominando los orales sobre los manuales. Hay menos signos
localizadores o lateralizadores. (6). Nivel de evidencia 4.

El analisis de las auras es importante por su posible valor localizador. Las auras de tipo abdominal,
cognitivo y sensitivas, indican muy probablemente un inicio epiléptico focal y pueden en muchas
ocasiones tener un valor localizador de la ubicacion del foco epiléptico. (7, 8). Nivel de evidencia 3.

La anamnesis debe incluir la presencia de fendomenos motores, autonémicos o del lenguaje, dado su
alto valor localizador. (7, 8). Nivel de evidencia 3.

¢Qué datos son fundamentales en la exploracion clinica del paciente con epilepsia sintomatica?

El objetivo del examen fisico es buscar alguna evidencia de la causa subyacente de la epilepsia, ya
sea limitada al cerebro o que afecte otros sistemas organicos. Por lo tanto, debe ser lo mas completa
posible, fundamentalmente en lo que se refiere a la exploracion neurologica. (9). Nivel de evidencia
3.

+  Siserealiza fuera del periodo peri-ictal, el principal objetivo es la blsqueda de la existencia de
signos indicativos de hipertension intracraneal, de disfuncion neuroldgica focal, meningea o en
la esfera cognitiva, que traduzcan el diagnostico de una epilepsia sintomatica.

v Sies peri-ictal, se debe valorar la existencia de estado de confusion post-ictal o meningismo,
asi como la existencia de paresia post-ictal de Todd o disfasia, que deben ser investigadas
selectivamente, ya que pueden tener un valor lateralizador o localizador e indicativo de crisis
focal o generalizada.

+ Valoracion del estado psiquico.
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Exploracion general completa con especial consideracion cardiovascular, hepatica, rasgos dis-
morficos y examen cutaneo.

- Elexamen de la piel y constitucion general, debe formar parte de la exploracion basica,
puesto que la epilepsia puede formar parte de numerosos sindromes neurocutaneos o
dismorficos.

Son factores predictores tener una epilepsia sintomatica, inicio precoz de crisis y mala respuesta
inicial a FAEs. (10). Nivel de evidencia 3.
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Diagnostico de epilepsias refractarias

o se definen los criterios de refractariedad?

Los términos Epilepsia Farmaco-resistente o Refractaria, hacen referencia a epilepsias no contro-
lables con farmacos antiepilépticos (FAE). La epilepsia farmaco-resistente se puede definir como
aquella que no responde a tratamiento con dos farmacos (bien en monoterapia o en combinacion),
correctamente indicados y adecuadamente tolerados para alcanzar una remision mantenida. (1, 2,
3). Nivel de evidencia 4.

No so
sayos

n iguales los criterios de refractariedad o farmacorresistencia que se consideran en los en-
clinicos, en los estudios epidemiologicos o para cirugia de la epilepsia. El concepto de falta



de respuesta a dos FAE y no a un nimero mayor de farmacos, tiene como objetivo evitar retrasos
innecesarios en la evaluacion prequirrgica. (2). Nivel de evidencia 3.

Desde el punto de vista practico, cuando se califica a un paciente como farmaco-resistente, se
asume que la remision de su epilepsia es improbable con nuevos cambios de medicacion y por lo
tanto hay que buscar otras opciones. Los criterios para calificar una epilepsia como refractaria son
los siguientes:

NUmero de FAE usados:

Un 47% de los pacientes se controlaran con un solo FAE, un 13% necesitaran cambiar a un
segundo FAE y s6lo un 4% mas se controlaran con un tercer FAE o la combinacion de dos FAE.
Si se han probado dos FAE de forma consecutiva, la probabilidad de conseguir la remision con
cambios posteriores disminuye significativamente. Asi aproximadamente un 30% de los pa-
cientes en estos estudios son farmaco-resistentes. (2). Nivel de evidencia 3.

Frecuencia de crisis y tipo de crisis:

La frecuencia sino también la severidad de las crisis; por ejemplo dos crisis tonico-clonicas
trimestrales pueden ser mas invalidantes que cinco ausencias semanales. Es necesario, consi-
derar el impacto de las crisis en la calidad de vida del paciente. (2). Nivel de evidencia 3.

Duracion:

La refractariedad puede ser precoz o llevar un curso remitente-recurrente. Su presentacion
depende principalmente del sindrome epiléptico. La esclerosis mesial del l6bulo temporal es
ejemplo de la existencia de un periodo de “luna de miel” con crisis infrecuentes o controladas,
apareciendo anos después crisis intratables. (4, 5). Nivel de evidencia 3.

Libertad de crisis:

Se considera que un paciente se encuentra libre de crisis luego de seis meses de FAE en dosis
adecuada. Asi, un paciente que tiene una crisis cada 6 meses, tendria que permanecer al menos
18 meses sin crisis para considerar que esta respondiendo al tratamiento. En el otro extremo,
un paciente que tiene una crisis al mes, deberia estar al menos 12 meses sin crisis para consi-
derar que ha respondido a una nueva intervencion.

Cuando estan presentes estos factores, en un 61% la intratabilidad se presenta precozmente,
antes de un afio del diagnostico y en el 93% a los 5 afos después del diagnostico inicial. La
mortalidad en este grupo de pacientes es mayor (20%), y la presencia de discapacidad intelec-
tual es significativa. (6, 7). Nivel de evidencia 2.

Todos aquellos con anormalidades en la neuroimagenes no controlaron crisis. Para este sub-
grupo, la intervencion quirdrgica temprana es recomendable para limitar comorbilidades. Se
sugiere un enfoque cauteloso para aquellos pacientes que tienen una neuroimagen normal, ya
gue un porcentaje remitira con el tiempo. (6, 7). Nivel de evidencia 3.

La identificacion precoz de farmaco-resistencia es importante porque: (8). Nivel de evidencia
3.

- Las crisis epilépticas no controladas tienen un impacto devastador en el individuo y la
familia, escuela y empleo. Repercute en todos los aspectos de funcionamiento neuro-
cognitivo y actividades sociales.

- Las epilepsias farmaco-resistentes tienen importantes complicaciones psiquiatricas in-
cluidas la ansiedad y depresion.

- Lamortalidad se incrementa considerablemente en las personas con epilepsia refracta-
ria asociado a muerte stbita, accidentes y suicidios.
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- La presencia de regresion o detencion en desarrollo psicomotor antes o durante el inicio
de crisis en nifios normales, hace pensar que la actividad epiléptica interfiere en el cere-
bro en desarrollo permanentemente. Esto es valido especialmente en las encefalopatias
epilépticas.

En la mayoria de los nifios con epilepsia el prondstico a largo plazo es favorable, especialmente
en aquellos con etiologia idiopatica y el 70% de ellos llegaran a la remision. En contraste, en el
30% de ellos, la epilepsia se hace refractaria y se convierte en intratable con farmacos. Los FAE
probablemente no influyen en curso de la epilepsia, sino que simplemente suprimen las crisis
epilépticas. La mortalidad es significativamente mayor en aquellos con etiologia sintomatica
remota. (9). Nivel de evidencia 3.
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4.2. Tratamiento
4.2.1. Consideraciones generales en el tratamiento farmacologico
¢Cuando debe iniciarse el tratamiento con FAE en el adulto?

1 Debe iniciase después de una segunda crisis no provocada y después de la primera crisis no
provocada soélo si

- Existe lesion en la neuroimagen.
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- Existe déficit neurologico.
- ELEEG muestra actividad epiléptica inequivoca.

- Elriesgo de otra crisis es inaceptable.
(1, 2, 3, 4). Nivel de evidencia 2.

¢Cuantas veces debe indicarse tratamiento en monoterapias sucesivas antes de considerar una
combinacion de FAE?

+  Serecomienda que nifios, adolescentes y adultos sean tratados con un solo FAE (monoterapia),
tanto como sea posible. Si el tratamiento inicial no da resultados, entonces se debe usar otro
farmaco en monoterapia. Se requiere precaucion durante los cambios de farmaco.

+ Sicon monoterapia se logra el control de crisis sin efectos adversos colaterales, el médico no
debe cambiar la dosis del farmaco por varios afios o tal vez nunca, aln si el nivel del farmaco
en la sangre esta levemente bajo. Si las crisis se repiten, entonces debe subir la dosis hasta que
la persona esta libre de crisis o hasta que aparezcan efectos colaterales.

+ Si el control de crisis no se logra con el primer FAE, pero ha logrado algin grado de eficacia,
entonces agregar un segundo FAE hasta que éste logre total control de crisis. Si el paciente se
encuentra sin crisis, retirar el primer farmaco muy lentamente, previo acuerdo con el paciente
considerando riesgos versus beneficio. La combinacion de 2 FAE debe usarse solo cuando el
tratamiento en monoterapia no ha dado control de crisis. (5, 6, 7, 8). Nivel de evidencia 3.

¢Cual es el rol de realizar un monitoreo de examenes en sangre en adultos con epilepsia?

El monitoreo de examenes de rutina en sangre no conduce a mejoria de las crisis en las personas con
epilepsia lo que significa que debe solicitarse s6lo si es necesario para evaluar tratamiento. (9, 10).
Nivel de evidencia 1.

¢Qué medidas ayudan para llevar un mejor tratamiento en adultos?
 La adherencia al tratamiento puede optimizarse con lo siguiente:
- Educar al paciente, familia y cuidadores.
- Disminuir el estigma asociado.
- Usar dosis fraccionada lo menos posible.

- Relacion positiva entre los profesionales de salud y el paciente y familia. (11, 12, 13).
Nivel de evidencia 3.
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¢Cuando debe descontinuarse el tratamiento con FAE en adulto?

El riesgo y los beneficios de suspender un tratamiento farmacologico debe discutirse entre el
especialista y familia, si no ha presentado crisis los 2 Gltimos afios. Debe tomarse en cuenta
posibles sindromes, prondstico y estilo de vida.

Si se decide descontinuar el tratamiento, este debe realizarse con 1 FAE cada vez y hacerlo
lentamente (tomar 3 meses por cada farmaco).

Se debe tener cuidado especial con las benzodiazepinas y barbitdricos, lo que debe tomar 6
meses 0 Mas.

La caracteristica que puede predecir la disminucion del riesgo de recurrencia de las crisis des-
pués de la suspension de FAE en adultos es la duracion de libertad de crisis previa a la suspen-
sion.

Las caracteristicas que predicen un aumento en el riesgo de recurrencia de crisis después de la
suspension de FAE en el adulto son historia de crisis focal, historia de crisis mioclonicas, histo-
ria de crisis tonico-clonicas y la ingesta de mas de un FAE.

Las caracteristicas que predicen un aumento en el riesgo de recurrencia de crisis después de
la suspension de FAE en el son historia de crisis focal, anormalidades epileptiformes en el EEG,
antecedentes de problemas de aprendizaje, historia de crisis tonico-clonicas y la ingesta de
mas de un FAE. (14, 15, 16, 17). Nivel de evidencia 1.
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Tratamiento farmacolégico en el adultosegun tipo de crisis

es son las recomendaciones para la monoterapia de inicio en pacientes adultos con epi-

lepsia para crisis focales?

Efecti

vidad y eficacia establecida en crisis focales: Carbamazepina, Fenitoina, Lamotrigina, Levetira-

cetam y Zonisamida. (1, 2, 3, 4, 5, 6). Nivel de evidencia 1.

Efecti

Efecti
toyV

¢Cual

vidad y eficacia probable en crisis focales: Acido Valproico. (7, 8). Nivel de evidencia 2.

vidad y eficacia posible en crisis focales: Gabapentina, Oxcarbazepina, Fenobarbital, Topirama-
igabatrina. (9, 10, 11, 12, 13, 14). Nivel de evidencia 2.

es son las recomendaciones para la monoterapia de inicio en pacientes adultos con epi-

lepsia para crisis tonico clonicas primariamente generalizadas?

La efectividad y eficacia posible en crisis tonico clonicas generalizadas: Carbamazepina, Acido
Valproico, Lamotrigina, Oxcarbazepina, Fenitoina, Topiramato, Fenobarbital. (15, 16, 17, 18).
Nivel de evidencia 2.

La efectividad/eficacia potencial en crisis tonico clonicas generalizadas:
- Gabapentina, Levetiracetam, Vigabatrina. (11). Nivel de evidencia 2.

El topiramato como segunda linea de tratamiento en crisis tonico clonicas generalizadas: To-
piramato es igual de efectivo que Lamotrigina y Acido Valproico en el tratamiento de las crisis
tonico clonicas generalizadas del adulto. Sin embargo, debido a su perfil de efectos secunda-
rios debe ser considerado un farmaco de segunda linea en el tratamiento de estas crisis. (19).
Nivel de evidencia 3.

GUIA CLINICA AUGE. EPILEPSIA ADULTOS | g
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¢Cual

es son las recomendaciones para la monoterapia de inicio en pacientes adultos con epi-

lepsia para crisis mioclonicas?

El Acido Valproico, Levetiracetam y Topiramato tiene una efectividad y eficacia potencial en

tratamiento de las crisis mioclonicas. (20, 21). Nivel de evidencia 2.
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Recomendaciones

Recomendaciones de la ILAE (Liga Internacional contra la Epilepsia) para personas con epilepsia
mioclonica juvenil (EMJ). Grado de recomendacion A.

Tratamiento farmacolégico en varones

- Primera opcion:
VPA (una proporcion de los pacientes logra control de crisis con bajas dosis).

- Segunda opcion:
LTG o LEV en monoterapia. La eleccion de FAE se realiza considerando el tipo de crisis
dominante (LTG mas eficaz en ausencias y LEV en crisis mioclonicas). Ademas se toma en
cuenta las comorbilidades y caracteristicas individuales de la persona.
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+ Tratamiento farmacologico en mujeres

- Primera opcion:
VPA usar formulaciones de liberacion extendida, en dosis no superiores a 1000 mg/dia.
LTG.
LEV.

Cualquiera de estos FAEs puede ser seleccionado en primera opcidon en monoterapia, dependiendo
del tipo de crisis dominante, comorbilidades y caracteristicas individuales de la persona.
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Otras opciones de FAEs para varones y mujeres: TPM o tratamientos coadyuvantes con CLB o CNZ.

Fundamentos

+ VPA:
Ha sido considerado el FAE de primera eleccion y patron de comparacion de otros FAEs en EMJ,
en base a resultados de diversas series clinicas. VPA controla adecuadamente el 85% de los 3
tipos de crisis. (4, 5). Nivel de evidencia 2.
Con dosis bajas de 500 mg/d es posible mantener al paciente libre de crisis. (6). Nivel de evi-
dencia 2.
El uso de dosis diarias menores a 1g y de formulaciones de liberacion extendida, reduce los
riesgos de teratogenicidad. (7). Nivel de evidencia 3.

+ Lamotrigina:
Su uso en EMJ se basa en series clinicas, estudios retrospectivos y prospectivos. Su efectividad
es menor a VPA, sin embargo tiene menor probabilidad de presentar eventos adversos y mejor
tolerancia. (8). Nivel de evidencia 1.
Su eficacia relativa es mayor en crisis de ausencias. (9). Nivel de evidencia 3.
LTG tendria indicacidon como primera opcion en mujeres en edad fértil, teniendo en cuenta que
puede agravar las crisis mioclonicas. (10). Nivel de evidencia 2.

+ Levetirazetam:
Su uso se basa en la efectividad observada en series clinicas, estudios retrospectivos y pros-
pectivos, especialmente en crisis TCG y mioclonicas. (11). Nivel de evidencia 2.
Este FAE seria efectivo en disminuir las descargas epileptiformes y la fotosensibilidad en EMJ.
También es un coadyuvante efectivo y bien tolerado para los pacientes con epilepsias con crisis
mioclonicas. (12). Nivel de evidencia 3.

+ Topiramato:
Tendria especial utilidad para el tratamiento de crisis TCG. Su uso puede considerarse en pre-
sencia de comorbilidades como obesidad y/o migraia. Es relevante considerar su efecto nega-
tivo sobre la funcion cognitiva. (13). Nivel de evidencia 1.

+ Clobazam:
Se prescribe como coadyuvante. (14). Nivel de evidencia 3.




Clonazepam:
Ayuda al control de crisis mioclonicas en asociacion a VPA, en especial en pacientes que mues-
tran reacciones adversas o requieren dosis muy altas de VPA. (15). Nivel de evidencia 4.

FAEs que deterioran crisis:

Se ha descrito precipitacion o agravamiento de crisis con Carbamazepina, GBP, OXC, PHT y VGB.
(16) (17). Nivel de evidencia 3.

Carbamazepina, GBP, OXC, PHT, TGB y VGB pueden agravar crisis de ausencias y crisis miocloni-
cas. (10, 16, 17). Nivel de evidencia 3.

El VPAy LTG son las primeras opciones de tratamiento; se recomienda precaucion en el uso de
VPA en mujeres, por el riesgo de dafo al embrion/feto in Gtero y el desarrollo neuro-cognitivo.
Las dosis de VPA mayor de 800 mg/dia y en politerapia, son de mayor riesgo. También, las mu-
jeres que toman lamotrigina y almismo tiempo contracepcion basada en estrogenos, pueden
llevar a bajos niveles de lamotrigina y perder el control de las crisis. (18). Nivel de evidencia 3.

La Opinidn de Expertos Europeos sefiala ambos farmacos como posibles primeras opciones, sin
embargo en varones se inclina por VPA 'y en mujeres por LTG. (20). Nivel de evidencia 4.
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4.2.3. Status epiléptico en el adulto

¢Como se realiza el diagnostico y tratamiento en el status epiléptico convulsivo, refractario y
super refractario?

Definiciones

v Status epiléptico (SE): actividad epiléptica continua clinica y/o eléctroencefalografica por 5 6
mas minutos o actividad epiléptica recurrente sin recuperacion de conciencia entre las crisis.

+  Status convulsivo: actividad epiléptica con movimientos clonicos ritmicos de las extremida-
des.

+ Status no-convulsivo: actividad epiléptica en el EEG asociada a cambios conductuales o de
conciencia, sin cambios motores observables, con duracion de 30 minutos o mas.

v Status epiléptico refractario: SE que no responde al tratamiento standard con benzodiazepina
inicial seguido por otro antiepiléptico por mas de 1-2 horas.




v Status epiléptico super-refractario: SE que continua o recurre 24 horas o mas desde el co-
mienzo de terapia anestésica.

Tratamiento del SE convulsivo:

Es una emergencia médica y por lo tanto el tratamiento debe iniciarse rapidamente y mantenerse
hasta controlar las crisis para evitar el dafio cerebral.

1. ABC:via aérea permeable, ventilacion y oxigenacion.
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2. Soporte y monitoreo hemodinamico y cardiovascular. Toma de muestras de sangre (hemo-
grama, uremia, glicemia, gases arteriales, electrolitos plasmaticos, pruebas de coagulacion,
enzimas hepaticas, niveles de anticonvulsivantes y toxicologico).

3. Tiamina 100 mg e/v seguido de 50 ml de sol. glucosada al 50% si existe hipoglicemia o no se
puede descartar.

4. El tratamiento farmacologico inicial es con una benzodiazepina.

a. Lorazepan 0,1 mg/Kg e/v, hasta 4 mg por dosis y se puede repetir en 5-10 minutos. (1, 2,
3,4,5). Nivel de evidencia 3.
Efectos adversos: hipotension y depresion respiratoria.

b. Midazolam 0,2 mg/Kg i/m hasta un maximo de 10 mg. (1, 2, 3, 4, 5, 6). Nivel de evidencia 3.
Efectos adversos: depresion respiratoria e hipotension.

c. Diazepan 0,15 mg/Kg e/v hasta 10 mg por dosis y se puede repetir en 5 minutos (1, 2, 3,
4,5, 6). Nivel de evidencia 3.
Efectos adversos: hipotension y depresion respiratoria.

5. Silas crisis persisten:

a. Fenitoina 20 mg/Kg e/v, hasta 50 mg/min. Monitoreo ECG por eventuales arritmias. (2, 3).
Nivel de evidencia 3.
Efectos adversos: arritmias, hipotension.

b. A. Valproico 20-40 mg/Kg e/v, 3-6 mg/Kg/min. Se pueden agregar 20 mg/Kg adicionales.
(3,4, 7). Nivel de evidencia 2.
Efectos adversos: hiperamonemia, hepatotoxicidad, pancreatitis, trombocitopenia. Leve-
tiracetam 1.000-3.000 mg e/v, 2-5 mg/Kg/min. (3, 4). Nivel de evidencia 3.

c. Fenobarbital 20 mg/Kg e/v, se pueden agregar 5-10 mg/Kg mas, 50-100 mg/min. (3, 4).

Nivel de Evidencia 3.
Efectos adversos: hipotension y depresion respiratoria.

Tratamiento de SE refractario:
Anestesia general:
a. Propofol 20 mcg/Kg/min con 1-2 mg/Kg dosis de carga, 30-200 mcg/Kg/min. (3, 4, 8, 9, 10).
Nivel de evidencia 2.

Efectos adversos: hipotension, depresion respiratoria, falla cardiaca, rabdomiolisis, acidosis
metabdlica, falla renal (sindrome infusion propofol).
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Midazolam 0,2 mg/Kg a 2 mg/min; infusion continua a 0,05-2 mg/Kg/hora. (3, 4). Nivel de evi-
dencia 3.
Efectos adversos: depresion respiratoria e hipotension.

Tiopental 2-7 mg/Kg a 0,5-5 mg/Kg/hora. (3, 4, 8, 10). Nivel de evidencia 2.
Efectos adversos: hipotension, depresion respiratoria y depresion cardiaca.

Tratamiento de SE super-refractario:

Evidencia basada solo en casos o pequeias series de casos reportados. (11, 12). Nivel de evidencia 3.
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Ketamina

Magnesio ev
Corticoides/Inmunoglobulina/Plasmaféresis
Anestésicos inhalatorios (Isoflurano).
Neurocirugia

Hipotermia

Dieta cetogénica

Terapia electroconvulsiva

Drenaje LCR

¢Cual es el rol y cuando considerar el monitoreo EEG continuo en paciente hospitalizado en UCI?

Electroencefalograma continuo (EEGC).

Monitoreo con EEGc debe considerarse si a la hora de iniciado el SE se sospecha que persiste
actividad epiléptica. (2, 3). Nivel de evidencia 4.

La duracion del monitoreo con EEGc debe ser al menos de 48 horas en pacientes comatosos
para evaluar la presencia de crisis no-convulsivas. (2, 4). Nivel de evidencia 4.

Elintérprete del EEGc debe estar entrenado especialmente, incluyendo la capacidad de anali-
zar EEG cuantitativo. (2, 4). Nivel de evidencia 4.
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4.2.4. Tratamiento en Errores congénitos del metabolismo

¢Como se tratan las personas con epilepsia y con Errores congénitos del metabolismo?

La epilepsia en los pacientes con “Errores Congénitos del Metabolismo” (ECM), es frecuente-
mente refractaria al uso de los medicamentos antiepilépticos de primera generacion, por lo
que se debe considerar este diagnostico en toda epilepsia que no responde a los farmacos.

Algunas de estas patologias tienen un tratamiento especifico que mejora la evolucion de la
epilepsia (ejemplos: epilepsia dependiente de piridoxina o de piridoxal fosfato, epilepsia res-
pondedora a acido folinico, deficiencia de biotinidasa, defecto del transportador GLUT1, al-
gunos defectos del metabolismo de la creatina y deficiencias de serina). (1, 2, 3). Nivel de
evidencia 3.

El acido valproico se puede asociar a descompensacion de los ECM como las mitocondriopa-
tias, defectos de oxidacion de acidos grasos, defectos del ciclo de la Grea y acidurias organicas.
(4). Nivel de evidencia 3.

El acido valproico puede agravar la evolucion de la epilepsia en las mitocondriopatias y en la
hiperglicinemia no cetosica. (5, 6). Nivel de evidencia 3.
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4.2.5. Otras alternativas terapéuticas en la epilepsia refractaria

¢Es Util la dieta cetogénica en el tratamiento de las epilepsias?

La dieta cetogénica (DC) es una opcidn de tratamiento en las epilepsias refractarias al trata-
miento con FAE. (1, 2, 3, 4,5, 6). Nivel de evidencia 3.

La DC tiene efecto sobre todo tipo de crisis y el resultado se observa en los primeros tres me-
ses de la introduccion de ésta. (4, 5, 7, 8). Nivel de evidencia 2.

Se ha visto un efecto favorable en la epilepsia refractaria (ER) , aproximadamente el 50 % tiene
una reduccion del 50 % de sus crisis epilépticas a 3-6 meses. Los meta analisis concluyen que
los resultados son beneficiosos, tanto en nifios como adultos, por lo que consideran la DC como
una opcion mas en el tratamiento de las ER. (9, 10). Nivel de evidencia 1.

La evidencia sugiere que la DC es mejor que el uso de un tercer o cuarto FAE (50% posibilida-
des de una reduccion de mas del 50% de crisis versus el 30% para un FAE adicional. (7, 8). Nivel
de evidencia 2.

No se encontraron diferencias en la respuesta clinica de las crisis entre los diferentes tipos de
crisis epilépticas, generalizadas o focales. (4,8 ,9,10). Nivel de evidencia 2.

La DC es eficaz en las epilepsias catastroficas de la infancia, especialmente en el sindrome de
Lennox-Gastaut, en el cual produce una reduccion de la crisis mioclonicas y las atonicas, pu-
diendo llegar hasta a un 16 % de pacientes libres de Crisis. (3). Nivel de evidencia 4.

La DC es el tratamiento de eleccion en el déficit del complejo piruvato deshidrogenasay en el
déficit de transportador de glucosa (GLUT-1). En éstos, hay que introducir la DC precozmente,
pues se deben a un defecto enzimatico que ocasiona una alteracion a nivel del metabolismo
cerebral. La DC permite que el cerebro utilice los cuerpos cetonicos como fuente energética.
(3). Nivel de evidencia 4.



¢En qué consiste la DC?

+  La DC utiliza alto contenido en grasas, adecuado en proteinas (1g/kg) y bajo en hidratos de car-
bono, produciendo un estado similar al del ayuno. El metabolismo de los acidos grasos genera
cuerpos cetonicos (CC) (beta-hidroxibutirato, acetoacetato y acetona en menor medida), que
seran la fuente de energia para el cerebro (4, 5, 7, 8). Nivel de evidencia 3.

+ La DC tradicional es la 4:1, es decir 4 partes de grasas por 1 de proteinas mas carbohidratos.
También se ha usado la proporcion de 3:1, que serfa algo menos eficaz. (4, 5, 7, 8). Nivel de evi-
dencia 2.
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¢Cuales son las indicaciones y contraindicaciones de la DC?
Indicaciones absolutas de DC:

v Déficit de transportador de glucosa cerebral (GLUT-1). (3, 7, 10). Nivel de evidencia 2.

v Déficit de Complejo piruvato deshidrogenasa. (3, 7, 10). Nivel de evidencia 2.

Son contraindicacion absoluta de DC porque impiden la introduccion de acidos grasos a la mitocon-
dria: (2, 3, 4,5, 7, 11). Nivel de evidencia 3.

v Deficiencias de carnitina primarias o secundarias, (déficit de carnitin palmitoyl transferasa tipo
Ly ID.
v Defectos de la beta oxidacion de los acidos grasos.

1 Porfirias.

+ Algunas enfermedades mitocondriales como la deficiencia de piruvato carboxilasa, (translocasa
mitocondrial).

+ Presencia de enfermedades hepaticas o metabdlicas que interfieran con la homeostasis de la
glucosa o de los cuerpos cetonicos y algunas enfermedades mitocondriales como la deficiencia
de piruvato carboxilasa, translocasa mitocondrial).

' Hay que tener precaucion con el uso de farmacos antiepilépticos que producen acidosis meta-
bolica.

¢Cuales son las dietas alternativas a la DC?
Dietas alternativas:

1. Dieta de triglicéridos de cadena media (MCT).
Tendria un efecto similar a la DC tradicional. Es una forma alternativa de DC, en que un suple-
mento de triglicéridos de cadena media (MCT) sustituye los acidos grasos de la DC tradicional.
No existe diferencia en eficaciay tolerabilidad con la DC tradicional. (12). Nivel de evidencia 1.

2. Dieta modificada de Atkins.
La dieta modificada de Atkins es una alternativa potencial, especialmente cuando la supervi-
sion estricta de la dieta no es posible. (5, 7, 13, 14, 15, 16). Nivel de evidencia 2.
Es similar a DC, pero puede ingerir proteinas, calorias y liquidos sin restriccion. Se restringen los
carbohidratos. Alcanzan una DC con relacion de grasas: proteinas + carbohidratos de 1:1 a 2:1,
pero tiene la ventaja que no hay que pesar ni medir los alimentos. La suplementacion de vitami-
nas, calcio y el estudio de laboratorio es similar a la DC tradicional. La eficacia se ha demostrado




en varios estudios, en general 45% tienen reduccionde crisis mayor del 50% y 25% mayor del
90%. Hay s6lo un estudio randomizado con dieta de Atkins, que muestra efectos similares a la
DC tradicional con un 52% de reduccion de mas del 50% de crisis y 10% libre de crisis. (13).
Nivel de evidencia 2. Efectos colaterales: pérdida de peso, constipacion, hipercolesterolemia,
aumento del nitrogeno ureico.

3. Dieta de indice glicémico bajo: (17,18, 19, 20, 21). Nivel de evidencia 3
Menos restrictiva que las anteriores, permite 40 a 60 gramos de carbohidratos al dia. Pero el
tipo de carbohidratos es importante, s6lo carbohidratos de indice glicémico bajo 50. Alcanzan
una relacion 1:1 de grasas: proteinas+ carbohidratos. No presentan ketosis sérica.
No existen estudios randomizados. Entre un 40 y 53% de los nifios con epilepsia, presentarian
una reduccion de crisis de mayor al 50%. (17,18, 19, 20, 21). Nivel de evidencia 3.
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¢Existen otros tratamientos alternativos para la epilepsia?

Inmunoterapia:

Puede ser beneficioso en la encefalitis de Rasmussen y algunas encefalopatias epilépticas como el
sindrome de Landau Kleffner y el status epiléptico eléctrico del suefio lento. (2, 4). Nivel de eviden-
cia 3.

Tratamiento hormonal:

Se ha demostrado la eficacia del uso de corticoides o ACTH en el tratamiento del Sindrome de West,
en el tratamiento de la encefalitis de Rasmussen, en el sindrome de Landau-Kleffner y su variante
punta-onda durante el sueno. (22). Nivel de evidencia 3.
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4.2.6. Epilepsia en el adolescente
¢Es necesario un enfoque diferente en el manejo de la epilepsia en la adolescencia?

+  La mayoria de los adolescentes con epilepsia puede llevar una vida normal, pero deben adap-
tar sus habitos a ciertas normas recomendadas. El abordaje terapéutico, ademas del uso de
FAE, debe contemplar recomendaciones para evitar factores desencadenantes de crisis de epi-
lepsia. Asimismo, se debe informar al paciente de cuales son las limitaciones legales existentes
en relacion con la epilepsia. (3,4). Nivel de evidencia 4.




N
(0]

¢Qué problemas especificos representa en el manejo de las epilepsias en el adolescente, el con-
sumo de sustancias, anticoncepcion, sueino, deportes, conduccion, orientacion profesional?

+ Deportivas: se ha demostrado que el ejercicio fisico puede disminuir la frecuencia de las crisis
y mejorar la salud cardiovascular y psicolégica en estos pacientes; sin embargo, alguna prac-
ticas deportivas estan desaconsejadas como buceo, parapente, alpinismo, carreras de autos
0 motos, boxeo. Otras actividades precisan precauciones o supervision como esqui acuatico,
natacion, vela, ciclismo, remo, patinaje, surf e hipica. (1, 2, 3). Nivel de evidencia 4.
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+ Profesiones no permitidas: Profesiones que impliquen tenencia/empleo de armas de fuego
(militares, cuerpos de seguridad, Pilotaje de aeronaves y helicopteros, buceadores profesiona-
les, responsabilidad en circulacion aérea, maritima o ferroviaria. (1, 2, 3). Nivel de evidencia 4.

+ Profesiones no aconsejadas: Conduccion habitual de vehiculos o conductor de transporte pa-
blico, control o empleo de maquinaria peligrosa, manejo de sustancias toxicas o inflamables,
profesiones con vigilancia nocturna o turnos que conlleven cambios en el ritmo de suefio, tra-
bajos en altura, proximidad a depositos de agua no protegidos y entrenadores de deportes de
riesgo. (1, 2, 3). Nivel de evidencia 4.

+  Conduccion de vehiculos: El requisito mas coman para las personas con epilepsia es que estén
libres de crisis durante un periodo de tiempo especifico y presentar la evaluacion de un médico
acerca de la capacidad para conducir con seguridad. (1, 2). Nivel de evidencia 4.

+ Riesgos domésticos: Los mayores riesgos surgen en la cocina, en el bafo o en una escalera. (1,
2, 3). Nivel de evidencia 4.

¢Qué considerar en la mujer adolescente y epilepsia, especialmente en sexualidad y anticon-
cepcion?

+ La funcion del eje hipotalamo-hipofisario puede alterarse en algunas mujeres con epilepsia
(MCE), especialmente en pacientes con epilepsia focal refractaria a FAE, funcion que puede
normalizarse con el control de las crisis. (10). Nivel de evidencia 3.

+ Las mujeres que padecen epilepsia tienen cifras de infertilidad y disfuncion sexual algo mas
elevadas que la poblacidn general, como demuestran varios estudios poblacionales. (5). Nivel
de evidencia 3.

+ Laetiologia de la disfuncion sexual en la MCE es multifactorial: aspectos psicosociales, altera-
ciones hormonales y en sistemas neuroendocrinos, la localizacion de la epilepsia y los FAE, que
también pueden contribuir a alterar la funcion hormonal. Estas alteraciones son mas frecuen-
tes entre las MCE que sufren epilepsias temporales mal controladas, politerapia, sindrome del
ovario poliquistico (SOP) y/o tratamiento con FAE inductores enzimaticos y VPA. (5, 6). Nivel de
evidencia 3.

+ La MCE presenta una mayor prevalencia de alteraciones en la relacion sexual, incluyendo dis-
pareunia, vaginismo y excitacion sexual deficiente. En estas alteraciones pueden estar implica-
dos también otros factores asociados de tipo psiquico y social. (11, 13). Nivel de evidencia 3.

+ Las MCE tienen mas ciclos anovulatorios y la fertilidad se reduce entre un 15-20% en compa-
racion con la poblacion general. Los ciclos anovulatorios son mas frecuentes entre las MCE ge-
neralizada idiopatica que entre las MCE relacionada con la localizacion (27,1% versus 14,3%)
y entre las MCE tratadas con VPA, comparadas con las que no lo toman o no lo hicieron en los
tres afios previos (38,1% versus 10,7%). (12, 13). Nivel de evidencia 4.




Se aconseja interrogar a las MCE sobre los ciclos menstruales, ganancia de peso, perimetro
abdominal, hirsutismo y en los casos necesarios, realizar estudios endocrino-ginecologicos. (7,
8). Nivel de evidencia 3.
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4.2.7. Tratamientos complementarios en epilepsia

¢Cuales son y qué rol cumplen los tratamientos de medicina alternativa en epilepsia?

Intervenciones psicologicas (relajacion, terapia cognitiva conductual), puede ser usada en
ninos y adultos con epilepsia refractaria a farmacos. Se ha visto que el uso combinado de
relajacion y modificacion conductual fue beneficioso para la ansiedad y la adaptacion, pero
debido a las deficiencias metodologicas y al escaso nimero de individuos estudiados, no
se encontraron pruebas confiables que apoyen el uso de estos tratamientos y se necesitan
ensayos adicionales. (2). Nivel de evidencia 4.
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4.2.8 Tratamiento de la epilepsia refractaria en adultos

¢Como evaluar el FAE a usar ante una persona con epilepsia refractaria?

La eleccion de las combinaciones de FAE debe ser guiada por el perfil de efectos adversosy por
las interacciones farmacologicas. (10). Nivel de evidencia 3.

La eleccion de FAE en combinacion debe ser de acuerdo al tipo de crisis del paciente y debiera
limitarse a dos o maximo a tres FAE. (10). Nivel de evidencia 3.

Existe evidencia de que la combinacion de FAE con distintos mecanismos de accion puede
favorecer la efectividad, lo que ocurre por ejemplo cuando se combina lamotrigina con acido
valproico con lamotrigina, (10, 12, 13), Nivel de evidencia 3, pero no cuando se combina lamo-
trigina con carbamazepina o Fenitoina. (10). Nivel de evidencia 3.

Cuando se usa la combinacion acido valproico con lamotrigina, hay que recordar que valproato
aumenta marcadamente la vida media de lamotrigina y disminuye su clearance. Por lo tanto,
dosis menores a las usadas habitualmente en monoterapia con lamotrigina deben ser usadas
en este caso. (11). Nivel de evidencia 3.

Levetiracetam puede también tener sinergismo con varios otros FAE, particularmente con val-
proato. (14). Nivel de evidencia 4.

Vigabatrina debe ser vista como la Gltima eleccion debido a su asociacion con defectos de
campo visual irreversibles. (10). Nivel de evidencia 3.

Los mecanismos por los cuales estas drogas pueden gatillar crisis incluyen: (10). Nivel de evi-
dencia 3.

- reduccion del umbral convulsivo.
- disminucion en los niveles del FAE a través de interacciones farmacocinéticas.

- efectos secundarios de los mismo FAE (p. ej, hiponatremia por carbamazepina).



Tratamiento farmacologico especifico:

4.2.8.1. Epilepsia refractaria con crisis focales

Monoterapia:

Lamotrigina puede usarse en monoterapia en pacientes con epilepsia focal refractaria. (2). Nivel de
evidencia 2.

Topiramato puede usarse en monoterapia en pacientes con epilepsia focal refractaria. (2). Nivel de
evidencia 2.

Oxcarbazepina puede usarse en monoterapia en pacientes con epilepsia focal refractaria. (2). Nivel
de evidencia 2.

Indicar carbamazepina, clobazam, gabapentina, lamotrigina, levetiracetam, oxcarbazepina, acido
valproico o topiramato como tratamiento adjunto a adultos con crisis focales si los FAE de primera
linea son inefectivos o mal tolerados. Advierta los riesgos teratogénicos del acido valproico. (3). Ni-
vel de evidencia 3.

Si el tratamiento adjuntio es inefectivo o mal tolerado, refiera al paciente a un centro especilizado.
Otras opciones que pueden ser consideradas a nivel terciario son lacosamida, fenobarbital, Fenitoina
o pregabalina. (3). Nivel de evidencia 3.

Terapia asociada:

Gabapentina: es apropiada como terapia adjunta en pacientes con epilepsia focal refractaria. (2).
Nivel de evidencia 2.

Lamotrigina: es apropiada como terapia adjunta en pacientes con epilepsia focal refractaria. (2). Ni-
vel de evidencia 2.

Topiramato: es apropiado como terapia adjunta en pacientes con epilepsia focal refractaria. (2). Ni-
vel de evidencia 2.

Oxcarbazepina es apropiada como terapia adjunta en pacientes con epilepsia focal refractaria. (2).
Nivel de evidencia 2.

Levetiracetam: es apropiado como terapia adjunta en pacientes con epilepsia focal refractaria. (2).
Nivel de evidencia 2.

Lamotrigina, gabapentina, oxcarbazepina, levetiracetam, topiramato y vigabatrina son eficaces en el
tratamiento adjunto de epilepsia focal resistente a farmacos Sin embargo, el desarrollo de defectos
de campo visual concéntricos con vigabatrina ha limitado en forma considerable su uso. (10). Nivel
de evidencia 3.

Acetazolamida puede ser efectiva en epilepsia focal resistente a farmacos cuando otros FAE de pri-
mera y segunda linea han fallado. (10). Nivel de evidencia 3.

Si se decide usar una terapia combinada, el paciente primero debe ser establecido en la mejor op-
cion de monoterapia en dosis 6ptima, es decir aquella que no porduzca efectos colaterales.
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Distintos FAE apropiados para el sindrome epiléptico en particular deben ser agregados en forma
secuencial, aumentando la dosis de cada uno lentamente hasta obtener la maxima respuesta con
minima toxicidad. El objetivo es la libertad de crisis. Si el control es importante, pero no completo
y el control de crisis se alcanza con una combinacion particular, puede ser recomendable intentar
adicionar una pequefia dosis de un tercer FAE. (10). Nivel de evidencia 3.

Silos intentos de terapia combinada no benefician en forma significativa al paciente, debe revertirse
el réegimen (en monoterapia o en tratamiento combinado) que ha probado ser el mas aceptable para
el paciente, en términos de proveer el mejor equilibrio entre la efectividad para reducir la frecuencia
de crisis y la tolerabilidad de los efectos colaterales. (3). Nivel de evidencia 3.

En algunos casos sera necesario aceptar la persistencia de algunas crisis una vez que un rango de
opciones de tratamiento farmacologico ha sido probado. La mejoria en el control de crisis debe ser
equilibrada con una 6ptima calidad de vida. La ocurrencia de episodios menos severos, la abolicion
de las crisis tonico-clonicas, la prevencion de las caidas y disminucion de automatismos complejos
puede ser un objetivo aceptable en algunos pacientes. (10). Nivel de evidencia 3.

4.2.8.2. Epilepsia con crisis tonico-clonicas generalizadas refractarias

+ Topiramato: puede usarse en el tratamiento de crisis tonico-clonicas generalizadas refracta-
rias en adultos. (2). Nivel de evidencia 2.

v Ofrezca clobazam, lamotrigina, levetiracetam, acido valproico o topiramato como tratamiento
adjunto a adultos con crisis tonico-clonicas generalizadas si los FAE de primera linea son in-
efectivos o mal tolerados. Advierta los riesgos teratogénicos del acido valproico. (3). Nivel de
evidencia 3.

+ Siel tratamiento adjunto es inefectivo o mal tolerado,refiera al pacientwe auncentro especia-
lizado en epilepsia y considerar usar clobazam, leceteictam o topiramato. (3). Nivel de evi-
dencia 3.

4.2.8.3. Epilepsia con crisis de ausencias

Si dos FAE de primera linea son inefectivos en adultos con crisis de ausencias, considere una combi-
nacion de dos de estos tres FAE como tratamiento adjunto: etosuximida, lamotrigina o acido valproi-
co. Advierta los riesgos teratogénicos del acido valproico. (3). Nivel de evidencia 3.

Si el tratamiento adjunto es inefectivo o mal tolerado, refiera al paciente a un centro especializado
en epilepsia y considere usar clobazam, clonazepam, levetiracetam o topiramato. (3). Nivel de evi-
dencia 3.

No indique carbamazepina, gabapentina, oxcarbazepina, fenitoina, pregabalina ni vigabatrina. (3).
Nivel de evidencia 3.

4.2.8.4 Epilepsia con crisis mioclonicas

Ofrezca levetiracetam, acido valproico o topiramato como tratamiento adjunto a adultos con crisis
mioclonicas si los FAE de primera linea son inefectivos o mal tolerados. Advierta los riesgos terato-
genicos del acido valproico. (3). Nivel de evidencia 3.



Si el tratamiento adjunto es inefectivo o mal tolerado, refiera al paciente a un centro especializado en
epilepsia y considere clobazam, clonazepam, o piracetam. (3). Nivel de evidencia 3.

No indigque carbamazepina, gabapentina, oxcarbazepina, fenitoina, pregabalina ni vigabatrina. (3). Ni-
vel de evidencia 3.

4.2.8.5. Epilepsia con crisis tonicas o atonicas

Ofrezca lamotrigina como tratamiento adjunto a adultos con crisis tonicas o aténicas si el acido val-
proico es inefectivo o mal tolerado. (3). Nivel de evidencia 3.

Refiera a un centro especializado en epilepsia si el tratamiento adjunto es inefectivo o mal tolerado
donde el especialista puede considerar uso de topiramato. (3). Nivel de evidencia 3.

No indigue carbamazepina, gabapentina, oxcarbazepina, pregabalina ni vigabatrina. (3). Nivel de evi-
dencia 3.

4.2.8.6 Sindrome de Dravet

Refiera a un centro especializado en epilepsia si el tratamiento de primera linea en adultos con S. de
Dravet es inefectivo o mal tolerado y considere clobazam o stiripentol como tratamiento adjunto. (3).
Nivel de evidencia 3.

No indigue carbamazepina, gabapentina, lamotrigina, oxcarbazepina, fenitoina, pregabalina ni viga-
batrina. (3). Nivel de evidencia 3.

4.2.8.7 Sindrome de Lennox-Gastaut

Lamotrigina puede usarse para el tratamiento de crisis de caidas asociadas con S. de Lennox-Gastaut
en adultos. (2). Nivel de evidencia 2.

Topiramato puede usarse para el tratamiento de crisis de caidas asociadas con S. de Lennox-Gastaut
en adultos. (2). Nivel de evidencia 2.

Ofrezca Lamotrigina como tratamiento adjunto a adultos con sindrome de Lennox-Gastaut si el tra-
tamiento con acido valproico es inefectivo o mal tolerado. (3). Nivel de evidencia 3.

Si el tratamiento adjunto es inefectivo o mal tolerado refiera al paciente a un centro especializado en
epilepsia. Otro FAE que puede considerarse a nivel terciario es topiramato. (3). Nivel de evidencia 3.

No indique carbamazepina, gabapentina, oxcarbazepina ni pregabalina. (3). Nivel de evidencia 3

4.2.8.8. Epilepsia idiopatica generalizada (EIG)

Ofrezca lamotrigina, levetiracetam, acido valproico o topiramato como tratamiento adjunto a adul-
tos con EIG si los FAE de primera linea son inefectivos o mal tolerados. Advierta los riesgos teratogé-
nicos del acido valproico. (3). Nivel de evidencia 3.

Acetazolamida puede ser efectiva como tratamiento adjunto en EIG resistente a farmacos cuando
otros FAE de primera y segunda linea han fallado. (10). Nivel de evidencia 3.
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4.2.8.9. Epilepsia mioclonica juvenil (EMJ)

Ofrezca lamotrigina, levetiracetam, acido valproico o topiramato como tratamiento adjunto a adultos
con EMJ si el tratamiento de primera linea es inefectivo o mal tolerado. Advierta los riesgos teratogé-
nicos del acido valproico. (3). Nivel de evidencia 4.

Si el tratamiento adjunto es inefectivo o mal tolerado, refiera al paciente a un centro especializado en
epilepsia y considere clobazam o clonazepam. (3). Nivel de evidencia 3.

4.2.8.10. Epilepsia solo con crisis tonico-clonico generalizadas

Ofrezca clobazam, lamotrigina, levetiracetam, acido valproico o topiramato como tratamiento ad-
junto a adultos con epilepsia solo con crisis tonico-clonico generalizadas si los FAE de primera linea
son inefectivos o mal tolerados. Advierta los riesgos teratogénicos del acido valproico. (3). Nivel de
evidencia 3.

4.2.8.11. Epilepsia de ausencia juvenil u otros sindromes de epilepsia de ausencias

Si dos FAE de primera linea son inefectivos en adultos con sindromes de epilepsia de ausencias, con-
sidere una combinacion de dos de estos tres FAE como tratamiento adjunto: etosuximida, lamotrigina
o acido valproico. Advierta los riesgos teratogénicos del acido valproico. (3). Nivel de evidencia 3.

Si el tratamiento adjunto es inefectivo o mal tolerado, refiera al paciente a un centro especializado en
epilepsia y considere clobazam, clonazepam levetiracetam o topiramato. (3). Nivel de evidencia 3.

4.2.8.12 Epilepsia refractaria en el anciano

La mayoria de las epilepsias del anciano son focales y responden bien a FAE de primera linea. Hasta
ahora no hay estudios controlados randomizados en epilepsia refractaria en ancianos. (4). Nivel de
evidencia 3.

Los nuevos FAE en general son mejor tolerados, tienen menos interacciones farmacologicas, cinética
mas predecible, pero son de mayor costo. (4). Nivel de evidencia 3.

Fenobarbital y primidona no se recomiendan en el tratamiento de la epilepsia en ancianos dado sus
efectos deletéreos a nivel cognitivo. (5). Nivel de evidencia 3.

Gabapentina y lamotrigina son mejor tolerados en ancianos que carbamazepina. (5). Nivel de evi-
dencia 3.

Levetiracetam es efectivo y bien tolerado en ancianos. (5). Nivel de evidencia 3.
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4.3. Psiquiatria y Neuro-cognicion

4.3.1. Psiquiatria y Epilepsia en el adulto

¢Cual es la comorbilidad psiquiatrica en epilepsia del adulto y su manejo?

La comorbilidad en sujetos con epilepsia es frecuente, aunque las cifras varian segtn los diver-
sos autores. Se sefalan cifras de 52% (1), 29% (2), 58% (3) 48% (4), 25% (5). La prevalencia
de morbilidad psiquiatrica en las personas con epilepsia se sitda como promedio en un rango
entre un 30% a un 60% de los pacientes. Nivel de evidencia 3.

Las caracteristicas de personalidad de las personas con epilepsia se ha relacionado con el
tipo de personalidad enequética, caracterizado por un enlentecimiento mental y corporal con
pegajosidad en el vinculo interpersonal. En la medida que las técnicas de laboratorio como el
E.E.G. se perfeccionaron, la epilepsia del l6bulo temporal adquirioé importancia, describiendo a
estas personas como sujetos preocupados por temas metafisicos, religiosos, morales e hiper-
grafia. (6, 7, 8). Nivel de evidencia 3.

Epilepsia y enfermedades del animo. (9, 10, 11, 12, 13). Nivel de evidencia 3.

Las depresiones ictales forman parte de auténticas crisis epilépticas, ya sea en la forma de
auras o bien constituyendo crisis parciales complejas. Las depresiones periictales incluyen sin-
tomatologia depresiva previo o posterior a las crisis. Antes de las crisis se puede observar sin-
tomatologia depresiva que habitualmente finaliza con la aparicion del fenomeno ictal. Luego
de una crisis, surgen cuadros depresivos de corta duracion.

Las distimias breves se caracterizan por no mediar estimulos externos, en los cuales el sujeto
experimenta en forma brusca un profundo estado de desasosiego, con vivencias nihilistas,
ideas de culpa, autocastigo, tristeza y angustia.

Las distimias prolongadas permanecen por dias a semanas o0 meses. A menudo requieren hos-
pitalizaciones, debido a su complejo tratamiento o el riesgo de conductas suicidas. El E.E.G.
guarda una relacion de isomorfia con los cambios clinicos, ya que en el episodio depresivo
tiende a la normalizacion, alterandose el E.E.G. nuevamente en el periodo de reinicio de las
crisis epilépticas.

Sintomas depresivos se pueden observar tanto en las psicosis epilépticas confusas, incluyendo
estados deliriosos y crepusculares como en las psicosis lacidas

Epilepsiay agresividad

La frecuencia de actos agresivos en las personas con epilepsia es mayor que la poblacion ge-
neral. Puede relacionarse con la actividad ictal o bien con formas de presentacion interictal.
Existe consenso que estas conductas estan vinculadas directamente con la mayor frecuencia
de alteraciones psicopatologicas que presentan los epilépticos en relacion a la poblacion ge-
neral. (14, 15). Nivel de Evidencia 3.

Psicosis epilépticas. (13). Nivel de Evidencia 3.

La frecuencia aproximada de estos desordenes en personas con epilepsia alcanza cifras entre
un 7% a 10%. Tradicionalmente han sido clasificadas segln el compromiso del estado de la
conciencia, distinguiéndose aquellas que cursan con alteracion de la conciencia y aquellas que
evolucionan con lucidez de la conciencia.



Psicosis postictales: Este cuadro esta en estrecha relacion con las crisis epilépticas, ya que
aparece luego de un aumento en el nimero de ellas, las que habitualmente son primariamente
o secundariamente generalizadas. El inicio es brusco y el hecho psicopatolégico mas relevante
es el sindrome de alteracion de conciencia acompanado de desajustes conductuales. Son en
general de corta duracion, dias a semanas y dejan un recuerdo parcial de lo acontecido.

Psicosis ictales: Corresponden a status de ausencias y status de crisis parciales complejas. Es-
tan relacionadas con la aparicion en el electroencefalograma de estas formas de status. Son de
corta duracion y generalmente dejan un recuerdo nulo de lo acontecido. El sintoma central lo
constituye la alteracion de la conciencia. La presencia de alteraciones en el E.E.G. es necesario
para el diagnostico, puesto que en ocasiones no se observan crisis epilépticas clinicas durante
el episodio de alteracion de conciencia.

Psicosis epilépticas llcidas: Las psicosis episodicas se presentan en la forma de episodios ma-
niacos o depresivos, o bien, en formas episodicas con o sin alternancia. Las psicosis lGcidas
alternantes surgen en concomitancia con el cambio en la dinamica de las crisis epilépticas,
existiendo una disminucion de ellas mientras esta presente el episodio psicotico.
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4.3.2. Evaluacion Neuropsicologica y epilepsia
¢Cual es la utilidad de la evaluacion neuropsicologica en el diagnodstico y tratamiento de la
epilepsia?

Los déficits neuropsicologicos estan cominmente asociados con la epilepsia y su tratamiento.
El tener conocimiento de estos problemas puede facilitar la educacion, la integracion social y
laboral. (1). Nivel de evidencia 3.

v La evaluacion neuropsicologica (NSL) proporciona una evaluacion sistematica y estandarizada
de las capacidades cognitivas del individuo, por lo que debe ser considerada en nifos, jove-
nes y adultos en los que es importante evaluar las dificultades de aprendizaje y la disfuncion
cognitiva, principalmente en lo referente al lenguaje y a la memoria.(1). Nivel de evidencia 3.

¢Cuando esta indicada la evaluacion NSL en las personas con epilepsia?
La derivacion para una evaluacion NSL esta indicada cuando: (1). Nivel de evidencia 4.

1. Cuando el adolescente o adulto con epilepsia presenta dificultades educativas o laborales.

2. Cuando una resonancia nuclear magnética ha identificado anormalidades importantes en re-
giones cerebrales asociadas a funciones cognitivas.

3. Cuando un adolescente o adulto se queja de fallas de memoria, otros déficits cognitivos y/o
deterioro cognitivo.

4. Se consultd la opinidn de expertos y en esta revision se presentaron los argumentos a favory
encontra de la evaluacion NSL a todos los nifios con epilepsia.




Los argumentos a favor de evaluar a todos los nifios fueron:

1.

Las pruebas NSL no deben limitarse so6lo a los nifios considerados para cirugia de la epilepsia
ya que los nifios con epilepsia pueden tener dificultades académicas y de aprendizaje que
pueden pasar desapercibidas si no son evaluados para la identificacion temprana de estos
problemas.

Los problemas de aprendizaje no detectados podrian conducir a dificultades de aprendizaje
permanente y disfuncion en la conducta social adaptativa.

Las pruebas NSL podrian identificar a los niflos con un coeficiente intelectual limitrofe o bajo,
que pueden tener necesidades educativas especiales. La evaluacion NSL sistematica facilita-
ria el desarrollo de estrategias de tratamiento para este tipo de problemas como la falta de
autoestima o el sentirse estigmatizado.

Las pruebas NSL pueden permitir realizar el seguimiento de los cambios cognitivos en epi-
lepsia.

Los argumentos en contra de evaluar a todos los nifos fueron: Las pruebas NSL pueden no ser bene-
ficiosas para todos los ninos:

1.

Los resultados falsos positivos pueden llevar a que un nifio sea etiquetado con un diagnostico
gue no es exacto.

La evaluacion puede crear en los nifios sentimientos de ser diferentes a sus pares sin epilep-
sia y alterar la percepcion de st mismos de una manera negativa.

La evaluacion NSL es una habilidad especializada que no es de facil acceso para todos los
ninos con epilepsia. La evaluacion debe ser realizada por una razon especifica, ya que hay
recursos involucrados.

Los autores llegaron a la conclusion que la necesidad de realizar una evaluacion NSL a cada niflo con
epilepsia debe ser cuidadosamente estudiada y considerada en la evaluacion inicial.
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4.4, Aspectos de Calidad de vida, Psicologicos y Educacion de Pacientes
4.4.1. Calidad de vida

¢Cuales son los aspectos mas importantes a considerar en la medicion de calidad de vida de una
persona con epilepsia?

La mejoria de calidad de vida es uno de los principales objetivos del tratamiento de la epilep-
sia. (1). Nivel de evidencia 2.

La calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) se define por la Organizacion Mundial de la
Salud como “la percepcion del individuo sobre su posicion en la vida dentro del contexto cul-
tural y el sistema de valores en el que vive y con respecto a sus metas, expectativas, normas y
preocupaciones”. (2). Nivel de evidencia 3.

Segun el grupo WHOQOL, las medidas de CVRS deben ser subjetivas (recoger la percepcion de
la persona involucrada), multidimensionales, incluir sentimientos positivos, negativos y regis-
trar su variabilidad en el tiempo. Esto destaca la importancia de utilizar en nifios y adolescen-
tes escalas que evallen sus propias percepciones, no sélo las de sus padres o cuidadores. Para
ésto se han desarrollado escalas de CVRS desde los 8 afios. (1). Nivel de evidencia 2.

Las personas con epilepsia presentan peores niveles de calidad de vida, en comparacion a la
poblacion general o0 a otras enfermedades cronicas. (14, 15). Nivel de evidencia 2.

Es necesario utilizar escalas validadas y adaptadas para evaluar CVRS, considerando aspectos
culturales (pais, etnia) y grupo etario al que se aplicara. (1, 3). Nivel de evidencia 1.

En adultos, los factores mas asociados a una baja calidad de vida son la alta frecuencia de cri-
sis, severidad de las crisis, los niveles de ansiedad, depresion y la presencia de comorbilidad.
(4). Nivel de evidencia 1.

En pacientes adultos sometidos a cirugia de la epilepsia, el mayor determinante preoperatorio
del resultado en calidad de vida fue el funcionamiento psicolégico, mientras que el determi-
nante postoperatorio mas importante fue la ausencia de crisis, seguido de los efectos adversos
de drogas antiepilépticas, el empleo y el funcionamiento psicoldgico. (5). Nivel de evidencia 1.
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4.4.2. Educacion y epilepsia

¢Cuales son los métodos educativos y qué valor tiene la educacion en epilepsia en el pronostico
y calidad de vida del paciente con epilepsia?

La educacion para las personas con Epilepsia, debe estar dirigida a aumentar los conocimien-
tos en relacion al diagnostico y tratamiento; con programas educativos en los que participe un
equipo multidisciplinario tanto a nivel de especialista, como nivel primario. Al parecer seria la
clave para mejorar la calidad de vida y pronostico, que se traduce en la reduccion del estigma
y la discapacidad asociada a ella. (1, 2, 3, 4,5, 6, 7, 8, 9). Nivel de evidencia 1.

¢Queé indicacion debe recibir un paciente con epilepsia en relacion a estilos de vida?
Las indicaciones que debe recibir una persona con epilepsia en relacion con su estilo de vida son:(10,
11,12, 13, 14, 15). Nivel de evidencia 1.

Asistir a sus controles programados (habituales).

Cumplir con las indicaciones respecto a tratamiento.

Tener habitos saludables relacionados con el suefio y actividadfisica.
Asistir regularmente a sus actividades escolares.

Participar en grupos de autoayuda.

Evitar actividades laborales de alto riesgo como por ejemplo: buceo, guardias nocturnos, tra-
bajos en altura.
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4.5. Epilepsia en el adulto mayor y epilepsia en la mujer

4.5.1. Epilepsia en el adulto mayor

¢Cual es la incidencia y prevalencia de epilepsia en el adulto mayor?

La incidencia de epilepsia es mas alta en los adultos mayores. (1, 2, 3,4, 5). Nivel de evidencia 1.
Fundamento:

- Una revision sistematica de la epidemiologia de la epilepsia en Europa muestral que su
incidencia es alta en nifios y en personas sobre 60 afos, con mayor incremento todavia
después de los 70. (1).

- Unarevision sistematica que incluyo 40 estudios, muestra que la incidencia de epilepsia es
bimodal, con mayor incidencia en niflos y en personas sobre 60 afios. (2).



Una revision sistematica acerca de la epidemiologia de la epilepsia en Asia, que incluyo
119 publicaciones con datos de 11 paises muestra que la incidencia de la enfermedad
tiene dos peak, uno en lainfancia y un segundo peak en la senectud. (3).

Un estudio poblacional en Rochester Minnesota, encontrd que la incidencia mas alta de
epilepsia se da en mayores de 75 afos. (4).

Un estudio prospectivo en Islandia muestra que la incidencia de crisis no provocadas y
epilepsia es mayor en menores de un aio y en mayores de 65 afios (110.5 por cien mil
personas /afo. (5).

v La prevalencia de epilepsia es igual o mas alta en los adultos mayores. (1, 3, 6, 7, 8). Nivel de
evidencia 1.

Fundamento:

Un metanalisis sobre estudios europeos no muestra diferencias entre los grupos etarios,
si bien en tres de los nueve estudios incluidos, que analizan especificamente grupos de
mayor edad encuentran mayor prevalencia en pacientes sobre 60 afios. (1)

En una revision sistematica sobre la epidemiologia de la Epilepsia en Asia, que incluyd
119 publicaciones, con datos de 11 paises, no se encontro peak de prevalencia en el
adulto mayor excepto en un trabajo. (3).

Una revision sistematica sobre la prevalencia en China no muestra que ésta sea mayor
en adultos mayores. (6).

Un estudio poblacional de prevalencia de epilepsia activa muestra que esta se incre-
menta de un 0.7% en pacientes entre los 55 y 64 afos aun 1.2% sobre los 85 afos. (7).

Un estudio poblacional en Brasil muestra que el grupo con mayor prevalencia de epilep-
sia activa es el de los mayores de 60 afios. (8).

+ Laincidencia de status epiléptico en el adulto mayor es significativamente mayor que la del
resto de los grupos etarios, con excepcion de los nifios menores de un afo. (9, 10, 11, 12). Nivel
de evidencia 2.

Fundamento

Varios estudios poblacionales prospectivos muestran que sobre los 60 anos la incidencia
de status epiléptico (por 100.000 personas-afo), al menos duplica la de otros grupos
etarios, en la mayoria de los casos con excepcion de los menores de un afo. Estas series
incluyen todo tipo de estatus epiléptico y analizan poblaciones de Estados Unidos, Ale-
mania, Suiza e Italia. Aunque las cifras varian entre 15y 88 por cien mil personas/afo,
probablemente esta variacion esta relacionada con las distintas definiciones de estatus
y la metodologia usada. (9, 10,11y 12).

Hay ademas estudios retrospectivos que muestran esencialmente lo mismo, uno de los
cuales solo incluye estatus convulsivo.

¢Cual/es son los FAE mas recomendados en el adulto mayor con epilepsia?

+ No existe evidencia suficiente en la literatura que permita establecer que en el adulto mayor
con epilepsia el uso de determinados antiepilépticos sea especialmente recomendable por su
eficacia. (13, 14, 15, 16, 17). Nivel de evidencia 1.
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La lamotrigina es comparable en eficacia a carbamazepina estandar y de liberacion pro-
longada.

La gabapentina es comparable a carbamazepina y lamotrigina. La oxcarbazepina es efi-
caz en adultos mayores con epilepsias focales.

Levetiracetam, fenobarbital y lamotrigina no muestran diferencias significativas en el
control de crisis en pacientes con enfermedad de Alzheimer.

Fundamento

Un estudio comparativo entre lamotrigina y carbamazepina de liberacion sostenida en
mayores de 64 afos con epilepsia muestra que ambos farmacos son comparables, con
tendencia a mayor control de las crisis por CBZ y mejor tolerancia de LTG. (13).

Un estudio randomizado doble ciego compara el uso de lamotrigina con carbamazepina
en adultos mayores con epilepsia de reciente comienzo y concluye que la lamotrigina
puede ser (til como terapia inicial en adultos mayores, con eficacia semejante a la car-
bamazepina pero con menos efectos adversos. (14).

Un estudio abierto no randomizado concluye que la monoterapia con oxcarbazepina
puede ser efectiva en adultos mayores con epilepsias parciales, con poca eficacia en
tumores cerebrales. (15).

Un ensayo clinico randomizado doble ciego, multicéntrico compara LTG, gabapentina y
carbamazepina en adultos mayores, como monoterapia inicial. EL control de las crisis fue
comparable en todos los grupos. (16).

En un estudio prospectivo randomizado, controlado, disefiado para evaluar efectos cog-
nitivos de levetiracetam, lamotrigina y fenobarbital en pacientes con epilepsia y en-
fermedad de Alzheimer no encontro diferencias en eficacia entre las tres drogas. (24).

+ No hay informacion suficiente respecto de efectos colaterales particulares de los antiepilépti-
cos en adultos mayores. (16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 25). Nivel de evidencia 1.

La lamotrigina podria ser mejor tolerada en ancianos comparado con la carbamazepina
y gabapentina.

No habria diferencias en calidad de vida entre lamotrigina y carbamazepina.

La oxcarbazepina usada en asociacion con natriuréticos produciria mas frecuentemente
hiponatremia.

La lamotrigina y la carbamazepina no producirian cambios electrocardiograficos signifi-
cativos en pacientes sin trastornos de la conduccion preexistentes.

La fenitoina y acido valproico no tendrian efectos significativos sobre la cognicion, usa-
dos en dosis estandar.

La carbamazepina no tendrian efectos significativos sobre la cognicion, usados en dosis
estandar.

El fenobarbital produciria alteraciones cognitivas persistentes en pacientes con Alzhei-
mer, comparado con levetiracetam y lamotrigina.

Fundamento

Un ensayo clinico randomizado doble ciego, multicéntrico compara Lamotrigina, gaba-
pentina y carbamazepina en adultos mayores, como monoterapia inicial. Los efectos co-



laterales explicaron las diferencias en retencion, que fue mejor para LTG. (16). Nivel de
evidencia 1.

- Un ensayo clinico controlado abierto compara el uso de oxcarbazepina en una corte de
adultos mayores y un grupo de adultos menores de 65 afos. No encuentra diferencias en
tolerabilidad entre ambos grupos pero si hiponatremia estadisticamente mas frecuente
cuando el farmaco era usado junto a natriuréticos. Concluye que el farmaco es seguro en
adultos mayores. (18). Nivel de evidencia 3.

- Un estudio prospectivo de la farmacocinesis de carbamazepina en mayores de 60 afios
muestra que no hubo cambios en la eliminacion determinados por la edad y que el uso
concomitante de fenitoina la aumenta en un 23%). (19). Nivel de evidencia 3.

- Un estudio primario comparo la calidad de vida en pacientes mayores de 65 afos usua-
rios de lamotrigina o carbamazepina en monoterapia, en un ensayo doble ciego, multi-
céntrico, utilizando escalas de calidad de vida y efectos colaterales y concluyo que no
hubo a este respecto diferencias entre ambos farmacos. (20). Nivel de evidencia 1.

- Un ensayo clinico randomizado doble ciego que compara LTG con carbamazepina en
epilepsia de reciente comienzo analizan cambios electrocardiograficos en un subgrupo
de adulto mayores y concluye que no hubo cambios electrocardiograficos clinicamente
significativos en pacientes sin defectos de conduccion previos. (21). Nivel de evidencia 1.

- Un estudio analiza la funcion cognitiva en ancianos que reciben antiepilépticos y com-
para aumento de dosis con placebo. Concluyen que los ancianos que usan AED estandar
(CBZ, Fenitoina y acido valproico), como monoterapia no muestra alteraciones cognitivas
cuando las dosis se incrementan dentro del rango habitual para cada droga. (22). Nivel
de evidencia 2.

- Estudio randomizado que compara efectos sobre la cognicion de fenitoina y acido val-
proico en adultos mayores, concluye que estos farmacos, usados como monoterapia no
produce alteraciones cognitivas significativas. (23). Nivel de evidencia 1.

- Ensayo clinico prospectivo, randomizado, caso control en paciente con Alzheimer evalta
efectos sobre la cognicion entre levetiracetam, fenobarbital y lamotriginay grupo con-
trol. Fenobarbital produjo alteraciones cognitivas persistentes, mientras levetiracetam
mejora el rendimiento cognitivo y lamotrigina tuvo efecto positivo sobre el estado de
animo. (24). Nivel de evidencia 1.
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4.5.2. Epilepsiay mujer
¢Cual es el manejo de la epilepsia catamenial?

Se han recomendado diferentes modalidades terapéuticas que van desde un incremento de dosis de
los FAEs, acetazolamida, progesterona oral / parenteral o vitamina uso de B6. No hay evidencia que
alguna de ellas disminuya la frecuencia de crisis en este periodo. (1, 6). Nivel de evidencia 3.

Fertilidad

En las mujeres con epilepsia, los problemas reproductivos e infertilidad son 2 a 3 veces mas fre-
cuentes comparados con la poblacion general, aumentando a mayor cantidad de FAEs usados.
(5). Nivel de evidencia 3.

Anticoncepcion

La falla de la anticoncepcion oral combinada es de 0,7 por 100 mujeres/ano; con el concomitante
tratamiento de FAEs inductores hepaticos, esta falla aumenta a 3,1 por 100 mujeres/afio. (11).
Nivel de evidencia 3. Los FAEs que producen este efecto y que ademas aumentan los niveles de
la globulina ligadora de hormonas sexuales son fenitoina, carbamazepina, oxcarbazepina, feno-
barbital y primidona. Estudios con pequefios nimeros de mujeres muestran como decaen niveles
de etinilestradiol y levonogestrel usando estos FAEs, reportando casos de embarazo. (7, 8). Nivel
de evidencia 2.

Otros FAEs como topiramato son inductores menos potentes y su efecto en anticonceptivos ora-
les es menor. (7-8). Nivel de evidencia 2.

Un efecto importante en la interaccion de FAEs con anticonceptivos orales combinados, es la
disminucion observada en los niveles de lamotrigina entre 40 - 60%, que podria resultar en un
menor control de crisis, requiriendo ajuste de dosis de lamotrigina. Este FAE no altera las con-
centraciones de etinilestradiol. (9). Nivel de evidencia 2.
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Existen pequenos estudios en que los niveles de acido valproico podrian disminuir con el uso de
anticonceptivos orales combinados. (8). Nivel de evidencia 2.

Los FAEs que no afectan la contracepcion hormonal son: acido valproico, levetiracetam, gaba-
penting, tiagabina, benzodiazepinas, vigabatrina, pregabalina y zonisamida. (8, 9). Nivel de evi-
dencia 4.

Los métodos contraceptivos que no son afectados por los FAES inductores enzimaticos son los
depositos inyectables de acetato de medroxyprogesterona, sistemas de liberacion hormonal in-
trauterina, métodos de barrera y dispositivos intrauterinos de cobre. (9). Nivel de evidencia 4.

La eficacia de “la pastilla del dia después” con anticoncepcion oral combinada, también se ha
visto afectada, no asi cuando se usan preparados con levonogestrel. (10). Nivel de evidencia 4.

SINDROMES NEUROENDOCRINOS

En la actualidad se identifican una variedad de desordenes endocrinos asociados a la epilepsia, fisio-
patologicamente puede deberse a la localizacion cerebral de las descargas epilépticas y su propa-
gacion hacia zonas neuroendocrinas. Estudios han mostrado que mujeres con epilepsia generalizada
tienen mayores pulsos en frecuencia de GnRH. Muchos estudios apuntan a los FAEsS como responsa-
ble de estos trastornos. (1- 11-12 -13). Nivel de evidencia 3.

El Sindrome de ovario poliquistico se encontraria aumentado en las mujeres con epilepsia, entre
10-20%, siendo observado especialmente en epilepsia del lobulo temporal izquierdo. También se ha
visto mayores ciclos anovulatorios, llegando al 10%. (12-13). Nivel de evidencia 3.

El hipogonadismo hipogonadotrofico ha sido asociado mas frecuentemente en mujeres con epilep-
sia del lobulo temporal derecho. (13). Nivel de evidencia 3.

EMBARAZO
Pre-concepcional

Existen diversos estudios que muestra que la administracion de acido folico suplementario dis-
minuye las malformaciones congénitas mayores en la poblacion general. (14). Nivel de eviden-
cia 3.

Se ha planteado que algunos antiepilépticos podrian interferir con el metabolismo del acido
folico disminuyendo los niveles de éste en el embrion y aumentando asi los defectos del tubo
neural.

Registros multicéntricos observacionales donde se realiza seguimiento a embarazadas con epi-
lepsia tomando FAEs no han mostrado disminucion en malformaciones congénitas mayores con
la suplementacion adicional de acido folico. (15). Nivel de evidencia 3.



Efectos de la epilepsia sobre el embarazo

Cesarea: Las embarazadas con epilepsia tienen mayor tasa de cesarea. Mayores sintomas de
parto prematuro y mas parto prematuro. (14). Nivel de Evidencia 3.

Sindrome hipertensivo del embarazo y preeclampsia: Los estudios sobre embarazadas con epi-
lepsia y sindrome hipertensivo y preeclampsia han mostrado tendencia a tener mayor riesgo de
estas patologias y otros no han mostrado mayor riesgo por lo que no existe una evidencia clara
para apoyar o refutar esta asociacion. (14). Nivel de evidencia 3.

Complicaciones hemorragicas: Existiria mayor riesgo obstétrico de complicaciones relacionadas
hemorragia en embarazadas con epilepsia. (16-17). Nivel de evidencia 3.

La administracion de vitamina k durante el embarazo esta basada en reporte de casos y opinion
de experto. No existe evidencia adecuada de que esta conducta disminuya las complicaciones
hemorragicas durante el embarazo. Nivel de evidencia 4.

APGAR: Existen estudios que muestran que los recién nacidos hijos de madres epilépticas que
tuvieron tratamiento con FAE durante el embarazo tienen doble riesgo de tener APGAR < 7 al
minuto. (18). Nivel de evidencia 3.

Pequeno para edad gestacional: Estudios de embarazadas con epilepsia en tratamiento con FAEs
evidenciaron que tenian doble riesgo de tener hijos PEG en comparacion con embarazadas con
epilepsia sin FAEs o controles. (18). Nivel de evidencia 3.

Muerte neonatal; Estudios muestran que no habria mayor riesgo de muerte neonatal en compa-
racion con embarazadas no epilépticas. (18). Nivel de evidencia 3.

El periodo de mayor observacion y control debe focalizarse en las 48 horas del puerperio in-
mediato, vigilando la caida de las hormonas sexuales, privacion de suefio, adicion de farmacos
analgésicos, uteroconstrictores, antiinflamatorios, anestésicos, inicio de lactanciay privacion de
suefo en el altimo trimestre del embarazo. (13-4-21). Nivel de evidencia 3.

Efectos del embarazo en la epilepsia.

El reporte EURAP, que siguio el control de crisis de 3.784 embarazadas con epilepsia reportd que
un 66.6% de éstas se mantuvieron libres de crisis durante su embarazo. Un 295% reportd cam-
bio de frecuencia de crisis durante el embarazo, un 12% tuvo reduccion de crisis y un 15,8%
empeord, mayormente en el 2do y 3er trimestre. Otros estudios de seguimiento han mostrado
hasta 32% de empeoramiento de crisis. (19-20). Nivel de evidencia 3.

Las embarazadas que tienen epilepsia idiopatica generalizadas tienden a tener mejor control de
crisis en comparacion con embarazadas con crisis focales. (19). Nivel de evidencia 3.

La lamotrigina se ha asociado a ser el antiepiléptico con menor control de crisis durante el em-
barazo, en comparacion con carbamazepina, fenitoina y acido valproico. (19-20). Nivel de evi-
dencia 3.

El estado epiléptico afecta entre el 0,6 a 1,8% de las mujeres embarazadas con epilepsia, siendo
el 50% de estos no convulsivos en algunos reportes. Esto se aproxima a la frecuencia anual de
estado epiléptico de 1,6% reportado en largas series con pacientes con diversos tipos de epilep-
sia. (19-21). Nivel de evidencia 3.
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GUIA CLINICA AUGE. EPILEPSIA ADULTOS

Efectos del embarazo sobre los farmacos

Durante el embarazo de una mujer con epilepsia en tratamiento con lamotrigina los niveles de
éstos caen marcadamente, hasta 50%, ocurriendo con mayor intensidad en el 3er trimestre. El
clearence de lamotrigina aumenta hasta 94- 230% en el embarazo comparado con el estado
pre - embarazo. La frecuencia de crisis aumentaria cuando los niveles decaen del 65%. (14- 22).
Nivel de evidencia 3.

Los niveles de carbamazepina decaerian hasta 9 - 12% en el segundo y tercer trimestre respec-
tivamente. (14). Nivel de evidencia 3.

Los niveles de fenitoina se ha observado que decaen hasta 40% en el tercer trimestre, con un
aumento del clearence hasta de 177%. (14). Nivel de evidencia 3.

Los niveles de oxcarbazepina se ha observado que disminuyen hasta un maximo d 61.5% en el
tercer trimestre. (14). Nivel de evidencia 3.

Los niveles de levetiracetam se han observado que disminuyen hasta 60% durante el embarazo
comparado con el basal preconcepcional. (14). Nivel de evidencia 3.

No existen evidencia adecuada sobre los cambios de niveles o clearence de: fenobarbital, acido
valproico, primidona. (14). Nivel de evidencia 3.

RECOMENDACIONES

Referir a unidad de alto riesgo obstétrico por tener mayor riesgo de; cesarea, complicaciones
hemorragicas, pequeno para edad gestacional y APGAR <7 y posible mayor riesgo de sindrome
hipertensivo del embarazo. Recomendacion C.

Llevar control de peso, parametros médicos de control y eventuales complicaciones psiquia-
tricas. Recomendacion D.

¢Qué relacion existe entre FAE y malformaciones congénitas?

En el registro EURAP se analizo la incidencia de malformaciones congénitas mayores en 4540 emba-
razadas con epilepsia tomando lamotrigina, carbamazepina, fenobarbital y acido valproico.

Se evidenci6, con un seguimiento de 1 afo postnatal, que el porcentaje de malformaciones congé-
nitas mayores era dosis dependiente:

Lamotrigina tuvo la menor tasa de malformaciones congénitas mayores con 2% al ser usado
en dosis menor a 300 mg/dia y aument6 a 4,5% sobre esta dosis.

Carbamazepina tuvo una tasa de 3,4% con dosis menores y aument6 a 8,7% al ser usada dosis
mayores a 1000 mg/dia. (25). Nivel de evidencia 3.

La incidencia mayor de malformaciones congenitas mayores fue con acido valproico: en dosis
menores a 700 mg/dia era de 5,6%, dobld a 10,4% en dosis entre 700 y 1500 mg/dia y aumen-
t6 drasticamente sobre 1500 mg/dia hasta 24,2%. (25). Nivel de evidencia 3.

Registros de seguimiento en el Reino Unido con 308 embarazadas con epilepsia tomando monote-
rapia con levetiracetam han registrado una incidencia de malformaciones congénitas mayores de
0,66%. (24). Nivel de evidencia 3.



La incidencia de malformaciones congénitas mayores aumenta con politerapia, llegando a tener una
incidencia de 7,2 % en las embarazadas con epilepsia tomando 2 6 mas FAEs, comparado con 4,8%
de incidencia promedio con monoterapia de FAE. (23). Nivel de evidencia 3.

En estudios de seguimiento de 4,5 afos de hijos de madres embarazadas con epilepsia tomando
FAEs se evaluaron los resultados de test cognitivos que mostraron que el coeficiente intelectual (Cl)
estaba dentro de rangos esperados para los hijos de madres que tomaron carbamazepina, lamotri-
gina y fenitoina. (26). Nivel de evidencia 2.

Los hijos de madres tomando acido valproico tuvieron, en promedio, 11 puntos menos en las evalua-
ciones cognitivas en comparacion con los hijos de madres tomando carbamazepina, lamotrigina y
fenitoina, siendo esta diferencia estadisticamente significativa. (26). Nivel de evidencia 2.

En comparacion de las pruebas cognitivas, se observo una disminucion en el puntaje obtenido en el
area verbal v/s no verbal en hijos de madres tomando esos FAEs, siendo esta diferencia mayor con el
acido valproico. (26). Nivel de evidencia 2.

¢Qué relacion existe entre FAE y lactancia materna?

Los FAEs penetran en la leche materna en diversas cantidades. Los que penetran en grandes cantida-
des son: levetiracetam, primidona, gabapentina, lamotrigina y topiramato. (14). Nivel de evidencia
3. También penetran pero en menor medida: acido valproico, fenobarbital fenitoina y carbamazepina.

No existen estudios controlados que comparen los sintomas o efectos de los FAES en los recién na-
cidos (RN) con lactancia materna de madres con epilepsia que usan antiepilépticos. (14). Nivel de
evidencia 3.

Recomendaciones

Es recomendable que la madre duerma a lo menos 6 a 7 horas continuas y otra persona administre la
leche al recién nacido durante la noche. La madre debe tener especial cuidado al banar al RN, cambio
de ropa, desplazamiento en escalas y transito en la via pblica. Solicitar ayuda de terceros cada vez
que tenga crisis y al dar pecho en lo posible acompanada. Recomendacion C.
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4.6. Cirugia de la Epilepsia
4.6.1. Evaluacion pre-quirdirgica en el adulto

¢Cuando esta indicada una evaluacion pre quirdirgica en el adulto y como se desarrolla?

La cirugia de la epilepsia en el adulto se ha desarrollado principalmente en el l6bulo temporal. Exis-
ten sindromes epilépticos considerados quirGrgicamente remediables (epilepsias farmaco-resis-
tentes con excelente respuesta a cirugia): (1, 2, 3). Nivel de evidencia 3.
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1. Epilepsia del l6bulo temporal con esclerosis hipocampal;
2. Epilepsias secundarias a lesiones corticales potencialmente resecables;

3. Crisis gelasticas asociadas a hamartoma hipotalamico.

+ Los pacientes que cumplan con los criterios anteriormente expuestos deberan ser referidos
precozmente (al ser diagnosticados como refractarios) para una evaluacion pre quirdrgica, ya
que esto permitiria disminuir el deterioro cognitivo y las secuelas socio-laborales asociadas a
la epilepsia refractaria. (4, 5). Nivel de evidencia 1.

v La evaluacion pre quirdrgica permite la localizacion de la zona epileptogénica (region del ce-
rebro que al ser resecada permite lograr libertad de crisis). La correcta identificacion de esta
area se basa en el analisis global de una serie de examenes cuyos resultados deben ser con-
cordantes (RM cerebral con protocolo epilepsia, EEG, Video EEG en monitoreo continuo, eva-
luacion neuropsicologica y en casos seleccionados neuroimagenes funcionales).

v Debido a la gran variabilidad en la frecuencia de crisis y al alto costo del Video Monitoreo EEG
en la mayoria de los casos se requiere disminucion gradual y eventual suspension de los far-
macos antiepilépticos. (6, 7). Nivel de evidencia 3.

En pacientes que presentan maltiples crisis diarias se recomienda mantener las dosis de far-
macos. La disminucion de dosis debe ser individualizada y determinada de acuerdo a la fre-
cuencia y tipo de crisis del paciente, y de la farmacocinética de los farmacos antiepilépticos
que recibe. (8). Nivel de evidencia 4.

v La disminucion de dosis de farmacos antiepilépticos s6lo puede realizarse hospitalizado. (7).
Nivel de evidencia 3.

+  Se recomienda disminuir 30% de la dosis indicada por dia. En caso de politerapia se recomien-
da disminucion y suspension de un medicamento a la vez. (9). Nivel de evidencia 4.

v Los farmacos recomendados para ser disminuidos primero son: la carbamazepina, acido val-
proico y fenitoina. Las benzodiacepinas y barbitlricos deber ser disminuidos en Gltima ins-
tancia y con precaucion. Falta atn informacion sobre los nuevos antiepilépticos. (10). Nivel de
evidencia 4.

'+ En el caso de epilepsias de origen cortical, dependiendo del tipo de lesion y de los hallazgos
electroencefalograficos, muchas veces es necesario no sélo localizar, sino que también definir
la extension del tejido epileptogénico. Para ésto, se puede utilizar el Video monitoreo EEG con
implantacion de electrodos subdurales. En casos muy seleccionados se puede hacer solo un
registro intraoperatorio. (14,15). Nivel de evidencia 3.

v Una evaluacion neuropsicologica formal es indispensable en todos los casos; es un comple-
mento en la localizacion de la zona epileptogénica, permite evaluar la zona de déficit funcio-
nal, y el riesgo de secuelas neuropsicologicas postquirargicas. (16). Nivel de evidencia 2.
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EL SPECT permite visualizar cambios regionales en la perfusion cerebral durante las crisis epi-
[épticas. Debido a que el marcador debe inyectarse en los primeros segundos luego de iniciada
la crisis es un examen que requiere una considerable inversion de recursos en tecnologia y
personal. Su principal indicacion es el estudio de las epilepsias refractarias extratemporales
con resonancia magnética cerebral negativa (sin lesiones). La sensibilidad de este examen au-
menta al realizar un co-registro entre resonancia magnética cerebral, SPECT ictal y SPECT in-
terictal. (17,18). Nivel de evidencia 4.

La sensibilidad del PET es muy variable, dependiendo de la etiologia y localizacion de la zona
epileptogénica. (19). El valor localizador exacto del PET dentro del hemisferio en que se evi-
dencia el hipometabolismo, es bastante limitado. (20). Nivel de evidencia 3.

La resonancia magnética funcional es una herramienta muy til, ya que no sélo permite vi-
sualizar las areas de déficit funcional, sino que también aporta informacion sobre las regiones
funcionales del cerebro. Ha mostrado resultados concordantes con el test de Wada para la
lateralizacion del lenguaje en varios estudios, especialmente en pacientes diestros. (21, 22).
Nivel de evidencia 3.
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PROTOCOLO DE EVALUACION PRE- QUIRURGICA
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4.6.2. Efectividad de cirugia resectiva en adultos

¢Cual es la efectividad, eficiencia y seguridad de la cirugia resectiva, segin técnica quirdrgica?

Introduccion

Aproximadamente un 10% de todos los pacientes con epilepsia pueden ser considerados bue-
nos candidatos para cirugia (1/3 de todos los pacientes farmaco resistentes). (1). Nivel de evi-
dencia 3.

El éxito de la cirugia esta directamente relacionado con la deteccion precoz de farmaco resis-
tencia, la adecuada seleccion del paciente y el correcto diagnéstico pre-quirdrgico. (1). Nivel de
evidencia 3.

Cirugia Resectiva en Epilepsia del lobulo Temporal (ELT)

La epilepsia del l6bulo temporal (ELT) es la causa mas frecuente de cirugia de la epilepsia en
adultos en el mundo, correspondiendo a alrededor del 70% del total. (2, 3). Nivel de evidencia 1.

La ELT tiene los mejores resultados en el control de crisis, con un promedio de libertad de crisis
de 66% a 5 afos y ademas es la que implica el menor costo es su estudio pre-operatorio. (2, 3).
Nivel de evidencia 1.

El principal hallazgo histopatologico en la cirugia de la epilepsia resectiva en adultos correspon-
de a la esclerosis del hipocampo (40%), seguida de los tumores (279%), donde los gangliogliomas
y tumores disembrioplasticos neuro-epiteliales (DNT) son los mas frecuentes, el tercer lugar lo
ocupan las displasias corticales focales (DCF) (13%)seguidas de lesiones vasculares, como ca-
vernomas (8%). (4). Nivel de evidencia 3.

Para cirugia de la esclerosis del Hipocampo existen basicamente 3 técnicas quirtrgicas: 1) La
estandar de los 2/3 anteriores del l6bulo temporal, mas amigdalohipocampectomia, descrita
por Penfield, 2) la reseccion a la medida, donde se ahorra el maximo de neo-corteza lateral, con
diferentes abordajes y 3) la Amigdalo-Hipocampectomia selectiva.Todos los estudios demues-
tran que el control de crisis es igual con las 3 técnicas quirdrgicas. //No hay disponible evidencia
Clase | para control de crisis relacionada a tipo y extension de la reseccion temporal. (5). Nivel
de evidencia 3.

Efectividad: Esta se mide en el control total de crisis en el periodo post operatorio, el cual varia
entre un minimo de 58% a un maximo de 68%, siendo un 66% lo aceptado internacionalmente
por los meta-analisis, con seguimiento de 5 afos (6, 7). Nivel de evidencia 3.

Sin embargo, un factor de vital importancia en la esclerosis del hipocampo es el deterioro pro-
gresivo de memoria anterégrada. Los pacientes operados de ELT y libres de crisis tienen solo un
25% de pérdida de memoria, comparado con los pacientes que persisten con crisis. Por lo tanto,
un paciente operado de ELT y libre de crisis gana doble (sin crisis y sin pérdida de memoria). (8,
9, 10). Nivel de evidencia 2.

Lo mas importante para los pacientes operados de ELT es la mejoria de su calidad de vida, lo
cual se asocia a la ausencia de crisis. Esto fue demostrado en el Gnico estudio aleatorio y pros-
pectivo de cirugia versus no cirugia en ELT, con una alta significacion estadistica. (11). Nivel de
evidencia 3.
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Epilepsia resectiva extra-temporal

+  Sise analiza el control total de crisis, a 5 anos plazo y de acuerdo al lobulo operado, los resul-
tados varian de un 46% para los lobulos parietal y occipital a un minimo de 30% para el l6bulo
frontal. Lo mas importante como factor pronostico, para el control total de crisis en la epilepsia
extra-temporal es la presencia de lesion en el estudio histopatologico, donde la libertad de
crisis llega hasta un 74% y supera a la RNM que llega a un 66% de libertad de crisis. (13, 14,
15). Nivel de evidencia 3.
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+ La cirugia de la epilepsia con intencion curativa en adultos, por procedimientos resectivos tie-
ne mayor éxito, es decir, control total de crisis, en directa relacion con la presencia de una
lesion cerebral, tanto en la Resonancia Magnética de cerebro pre-operatoria, como en los es-
tudios histopatologicos post-cirugia. (15, 16, 17). Nivel de evidencia 3.

+ La evidencia indica que un programa de cirugia de la epilepsia debe iniciarse con casos de epi-
lepsia refractaria focal asociada a una clara lesion estructura demostrada en la RM, dado que
es la mejor relacion costo/efectividad (bajo costo de la evaluacion pre-quirQrgica no invasiva y
gran éxito en el control de crisis). (16, 17, 18, 19). Nivel de evidencia 2.
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Téllez-Zenteno JF, Hernandez Ronquillo L, Moien-Afshari F, Wiebe S. Surgical outcomes in
lesional and non-lesional epilepsy: a systematic review and meta-analysis. Epilepsy Res.
2010;89:310-8.

Noe K, Sulc V, Wong-Kisiel L, et al. Long-term Outcomes After Nonlesional Extratemporal Lobe
Epilepsy Surgery. JAMA Neurol. 2013 1;70(8):1003-8.

Kanner A'y Campos M. Evaluacion pre-quirdrgica. En: Diagnostico y Tratamiento de las epi-
lepsias. Campos MG y Kanner AM (Editores). Editorial Mediterraneo, Santiago- Buenos Aires-
Montevideo, 2004, Pag: 574-59

Zentner J, Hufnagel A, Ostertun B, et al. Surgical treatment of extratemporal lobe epilepsy:
Clinical, radiological, and histopathological findings in 60 patients. Epilepsia 1996;37:1072-
1080.

Theodore HW: What is uncontrolled epilepsy, and who should be referred for surgery? En: S.
Spencer and D. Spencer (Eds), Surgery for epilepsy. Comtemporary issues in Neurological Sur-
gery, Blackwell Scientific Publications, Massachusetts, 1991, Pag:3-17

Berg AT, Mathern GW, Bronen RA, et al. Frequency, prognosis and surgical treatment of struc-
tural abnormalities seen with magnetic resonance imaging in childhood epilepsy. Brain
2009;132:2785-97

Campos MG, Godoy J, Mesa T, Torrealba G, Gejman R, Huete I. Temporal lobe epilepsy with
limited resources: results and economic considerations. Epilepsia 2000;41(54):18-21.

Asadi-Pooya AA, Sperling MR. Strategies for surgical treatment of epilepsies in developing
countries. Epilepsia 2008,49:381-385.

4.6.3. Tecnicas quirdrgicas

¢Como elegir la técnica quiriirgica mas efectiva para cirugia de la epilepsia?

Se debe elegir la técnica mas conveniente para mejorar las crisis de epilepsia, mejorar la ca-
lidad de vida y producir la menor cantidad de secuelas en el nifio con epilepsia refractaria. (1,
2). Nivel de evidencia 3.

La eleccion de la técnica quirdrgica dependera de los resultados de la evaluacion pre quirQrgi-
ca. (1, 2). Nivel de evidencia 3.

En nifnos con lesiones congeénitas o precoces en su desarrollo, las técnicas usadas son: Cirugia
hemisférica, lesionectomia, resecciones lobares y resecciones multilobares. (1, 2, 3). Nivel de
evidencia 3.

El control de crisis en nifos, con cirugia de la epilepsia resectiva, un seguimiento en un rango
adecuado, y con una edad promedio en el momento de la cirugia entre 7,7 a 13,5 afos, muestra
que entre el 67% al 81% quedan libre de crisis post cirugia (Engel I) y que un 74% a 86% su
respuesta es favorable. (2, 3, 4, 5, 6). Nivel de evidencia 2.
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4.6.4. Tecnicas Quirdrgicas Paliativas

¢Cuales son las técnicas quirdirgicas paliativas de la epilepsia?

Las opciones paliativas neuro-quirdrgicas, en los casos donde no exista la posibilidad de resec-
cion focal, son una alternativa a considerar, estando dentro de estas opciones la Callosotomia
(CO) y el estimulador de nervio vago (VNS).

Callosotomia. (1, 2, 3). Nivel de evidencia 2.

La Callosotomia en un procedimiento efectivo y seguro para pacientes con crisis intratables sin
posibilidad de reseccion focal, ademas de ser costo efectivo.

Su objetivo consiste en disminuir el nGmero de crisis. El principio de esta cirugia es limitar la
extension de la descarga epiléptica, deteniendo la generalizacion de descargas que se propa-
gan a través del cuerpo calloso.

La Callosotomia 2/3 anteriores es sugerida como medida inicial con el fin de respetar fibras
inter-hemisféricas de transferencia perceptiva y disminuir complicaciones como sindrome de
desconexion, pero existe mayor evidencia actual, que los resultados el punto de vista de con-
trol de crisis, es mejor para Callosotomia total inicial.

Los resultados muestran que las crisis atonicas o tonicas pueden ser abolidas completamente
con esta técnica. La Callosotomia total presenta un 10% mas de respuesta para todas las crisis
en comparacion con Callosotomia anterior.

En menores de 16 afos las crisis atonicas, tonicas, tonica clonicas y de ausencia son las princi-
pal crisis que podrian responder (80 a 90%), aunque a largo plazo, mayor de 5 afos, se demos-
trd sélo un 35% de control de crisis atonicas durante el seguimiento.



+ Otros efectos positivos post cirugia estan en la mejoria de la hiperactividad (93%), del aspecto
emocional (42%), del contacto social (36%), en funcion de memoria (17%) y lenguaje (21%).
Estas mejorias descritas en ciertos reportes pueden deberse a la disminucion de frecuencia de
crisis y menor consumo de drogas anti epilépticas, siendo mucho mas notorio en nifnos que en
adultos (70% v/s 45%).

v Enrelacion a la cirugia en el periodo agudo pueden existir hematomas, hidrocefalia, fistulas,
infeccion, infarto venosos o arterial y el edema cerebral posterior.

Elsindrome de desconexion es habitualmente transitorio, pudiendo durar semanas 0 meses, se
ha descrito ademas apatia, mutismo, apraxia, sindrome de mano alienada, siendo en general
mas frecuentes en Callosotomia completa. Otras complicaciones descritas corresponde a al-
teraciones en el lenguaje como apraxia buco facial o disgrafia, estado akinéticos transitorios,
déficits de memoria y presentacion de nuevos tipos de crisis, fundamentalmente focales. La
mortalidad es de aproximadamente del 2%.

Los factores positivos en prondstico post quirdrgico del resultados de las crisis son crisis atonica, ge-
neralizadas, ausencias atipicas; imagen normal en RNM; EEG sin actividad ictal independiente; mejor
nivel intelectual, callosotomia completa, disminucion de sincronia en EEG post Qx y edad menor 18
anos.

Estimulador de nervio vago (VNS): (4, 5, 6, 7, 8, 9, 10). Nivel de evidencia 1.

La estimulacion cronica del nervio vago fue aprobada por la administracion de alimentos y drogas
(FDA) el 16 de julio de 1997. Consiste en un aparato generador de bateria, conectado a un electrodo
con tres cabezas helicoidales que se fijan al nervio vago izquierdo, este generador transmite impul-
sos eléctricos al cerebro a través del nervio vago cervical. Este estimulo es cronico e intermitente
las 24 hrs del dia dependiendo de los parametros que el médico programe. Si se estimula el nervio
vago cerca del periodo de una crisis, ésta se puede abortar y puede funcionar para varios tipos de
crisis, ademas de ser casi imperceptible por el paciente. Originalmente se recomendd para pacientes
mayores de 12 anos, sin embargo, el grupo etario pediatrico beneficiado con esta técnica es cada
Vez es mayor.

+ Los efectos secundarios mas comunes son tos, ronquera y acortamiento de la respiracion in-
ducida durante estimulacion, la morbilidad peri operatoria principal es infeccion con un 3%.

+ Larespuesta varia segln la intensidad de la estimulacion practicada:

1. Sise aplica estimulacion a alta intensidad, entre el 16% al 50% de los pacientes dismi-
nuyeron sus crisis. De los pacientes que disminuyeron sus crisis, solo el 30% la frecuencia
bajo en un 50% 6 mas, en el resto, la frecuencia de crisis baja en menos del 50%.

2. Sise aplica una estimulacion de baja intensidad, la frecuencia de las crisis disminuye en
un 6% a 11 % de los pacientes (de este grupo solo un 13% de los pacientes la frecuencia
de crisis bajo en un 50% 6 Mas).

Se debe tener en cuenta que la duracion de bateria del equipo, que es de alto costo al igual que el
aparato completo de estimulacion vagal, dependera de la intensidad aplicada, teniendo una dura-
cion muy corta cuando se aplican estimulaciones de alta intensidad.

0e}
IR

"

8
5
=)
(=]
<<
<
(%]
[l
L
=
[a
[NE)
L
(&
=)
<
<T
O
=
—
(]
<
=)
(G




(%]
o
5
=
=}
<
<
(%]
o
L
=
o
[¥N)
L
[©}
=
e
<
=
=
—
O
&t
=}
o

Estudios comparativos entre Callosotomia y VNS (11, 12). Nivel de evidencia 1.

La callosotomia es significativamente mas efectiva que el estimulador vagal en pacientes con
crisis atonicas, con una reduccion de mas del 75% de las crisis en el 70% de los pacientes so-
metidos a callosotomia versus 26,3% en el VNS.

La callosotomia es significativamente mas efectiva que el estimulador vagal en pacientes con
crisis tonico-clonicas o tonicas, observandose una reduccion de un 50%de las crisis en el 79%
de los pacientes con callosotomia versus un 50% de reduccion de crisis para el 50% de los
pacientes con VNS.

Durante el afo 2013 se ha publicado un meta-analisis reuniendo trabajos de Callosotomia y
VNS concluyendo que la Callosotomia es mejor para crisis atonicas en Sindrome de Lennox-
Gastaut, con reduccion de un 50% de las crisis en el 80% de pacientes operados con Calloso-
tomia versus en el 45% de pacientes con VNS.

Las complicaciones son mas frecuentes en Callosotomia que en VNS, aunque no existen estu-
dios de evidencia al respecto.
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5. DESARROLLO DE LA GUIA

5.1. Grupo de trabajo y colaboradores

El Ministerio de Salud reconoce que algunas de las recomendaciones o la forma en que han sido
presentadas pueden ser objeto de discusidon y que éstas no representan necesariamente la posicion
de cada uno de los integrantes de la lista.

La metodologia en la designacion de los profesionales participantes fue la siguiente:

1° El Ministerio de Salud, a través de la Subsecretaria de Salud Publica, Departamento de Enferme-
dades No Trasmisibles, denomina como referente inicial Ministerial a la Dra. Lilian Cuadra, quien en
conjunto con ungrupo de 14 profesionales, inician la elaboracion de la GPC. Los criterios de eleccion
del grupo nominado, se realizd en base a los antecedentes docentes, publicaciones de trabajos cien-
tificos y presentacion en Congresos cientificos de cada uno de ellos.

20 Posteriormente, este grupo de expertos debe ampliarse a un total de 48, debido a la diversidad
de la tematica que incluye la Epilepsia y finalmente se agregaron 5 profesionales mas como cola-
boradores.

30 El Departamento de Enfermedades No Trasmisibles de la Subsecretaria de Salud Pablica del El

Ministerio de Salud, organizo reuniones mensuales y 2 Jornadas de trabajo mas extensas, en la con-
feccion de la GPC de Epilepsia.

Los siguientes profesionales aportaron a la elaboracion de esta guia:

Nombre Antecedentes Temas

Médico Cirujano, Neurologia Infantil

Jefe de Unidad de Neurologia Infantil. Hospital
Exequiel Gonzalez Cortés. Region Metropolitana.

Maritza Carvajal G. Ex Directora Liga Chilena Contra la Epilepsia “Diagnéstico de
No hace declaracion de epilepsias refractarias”

conflicto de interés Past President Sociedad de Epileptologia de Chile

Past President Sociedad de Neurologia y
Psiquiatria de la Infancia y Adolescencia

Grupo Normativo de Epilepsia Minsal 2000-2013

Médico Cirujano

Rodrigo Salinas R.

Declara no tener
conflicto de interés

Neurdlogo adulto

Servicio de Neurologia de adultos Hospital del
Salvador, SSM Oriente

Apoyo metodologico en
medicina basada en la
evidencia

Hernan Acevedo G

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano

Neurocirujano adulto

Hospital “Instituto de Neurocirugia Asenjo”, SSMO.

“Cirugia paliativa de la
epilepsia”




José Luis Castillo

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano. Neurologo adulto

Profesor Asociado Neurologia.

Dpto. Ciencias Neurologicas, Universidad de Chile.
-Unidad de EEG y Suefo, Servicio de Neurologia,
Clinica Santa Maria.

-Presidente Sociedad de Neurologia, Psiquiatria y
Neurocirugia.

“Status epiléptico en el
adulto”

Gisela Kuester F.

Declaro tener conflicto
de intereses por:

Colaboracion para
asistencia a congresos
internacionales de
epilepsia por parte de
laboratorio GSK.

Participacion como
panelista o moderador
en simposios de

la industria para
laboratorios

GSK y Abbott.

Médico Cirujano, Neurologa de adultos.
Neurofisidloga Clinica.Depto. de Neurologia y
Centro Avanzado de Epilepsias, Clinica Las Condes.
Profesor Agregado Facultad de Medicina U. de
Chile.

Director Estada de Perfeccionamiento en Epilepsia
y EEG, Clinica Las Condes-U. de Chile.

“Diagnostico de
epilepsias refractarias”

“Tratamiento
farmacologico de la
epilepsia refractaria ” en
adulto

Osvaldo Koller C

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano
Neurocirugia Pediatrica

Hospital “Instituto de Neurocirugia Asenjo”, SSMO

“Cirugia de la epilepsia”

“Cirugia resectiva nifios”

Fernando Ivanovic

Declara no tener
conflicto de interés

-Médico Cirujano, Psiquiatra

-Facultad de Medicina, Clinica Psiquiatrica
Universitaria, Universidad de Chile

“Comorbilidad
psiquiatrica en adultos
con epilepsia”

“Manejo de las
alteraciones
psicopatologicas en la
epilepsia”

Jaime Godoy

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano, Neurélogo adulto
Dr Jaime Godoy

Jefe, Division de Neurociencias
Escuela de Medicina

Pontificia Universidad Catoblica de Chile

“Epilepsia en el adulto
mayor”

Paulina Mabe S.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano
Especialista en Enfermedades Metabdlicas

Unidad de Neurologia, Hospital Exequiel Gonzalez
Cortés

“Tratamiento en
Errores congénitos del
metabolismo”
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Marisol Avendario B.

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano
Neurdloga Infantil
Encargada del Programa de Epilepsia

Del Hospital Exequiel Gonzalez Cortés

“Programas de Epilepsia”

Manuel Campos P.

No hace declaracion de
conflicto de interés

-Médico Cirujano, Neurocirujano
-Post becado DAAD, Bonn, Alemania

-Neurocirujano Clinica Las Condes

“Efectividad de cirugia
resectiva en adultos”

Juan Luis Aranguiz R.

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurélogo pediatra

Hospital de Vallenar

“Epilepsia y tratamientos
de medicina alternativa”

Claudia Amarales O.

Médico Cirujano

Neurologa pediatra

“Epilepsia en el

No hace declaracion de adolescente”
conflicto de interés Hospital Clinico Punta Arenas

Médico Cirujano
Ledda Aguilera O. Neur6loga Adulto “Evaluacion

Declara no tener
conflicto de interés

Profesor Asociado Neurologia, Universidad de
Chile.

Presidente Sociedad de Neurofisiologia

electroencéfalografica
no invasiva e invasiva en
las epilepsias”

Maria Beatriz NGfez R.

Declara no tener
conflicto de interés

Enfermera

Servicio Neuropsiquiatria infantil Hospital San
Juan de Dios desde afo 1990.

Enfermera Encargada del Programa de Epilepsia
infantil (desde 1990) y Ges epilepsia infantil
(desde 2005) del SSMOCC.

Docente en Educacion en Epilepsia para atencion
primaria desde 1991.

Curso Medicina basada en evidencia. Dr. Gabriel
Rada (2008)

“Educacion y epilepsia”.

Lucila Andrade A.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurologa pediatrica

Unidad de Neurologia Infantil Hospital Carlos Van
Buren

“Diagnostico de
epilepsias refractarias”

Dario Ramirez C.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurélogo adulto

Servicio de Neurologia, Hospital Salvador

Past president Sociedad de Epileptologia de Chile.

Grupo Normativo de Epilepsia Minsal 2000-2013

“Diagnostico Clinicode
la epilepsia en el adulto”




Lilian Cuadra O.

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurologa pediatra
Referente Epilepsia Ministerio de Salud

Unidad de Neurofisiologia Clinica Hospital
Instituto de Neurocirugia Asenjo, SSMO.

Unidad de Neurologia Infantil, Complejo
Hospitalario Sotero del Rio, SSMSO.

Grupo Normativo de Epilepsia Minsal 2000-2013

“Consideraciones
generales en

el tratamiento
farmacologico”

Cecilia Okuma P.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurdloga pediatra

Neuroradiologa Hospital Instituto de Neurocirugia
Asenjo, SSMO.

“Neuro-imagen en
epilepsia”

Viviana Venegas S.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurologa pediatra

Unidad de Neurologia Infantil Hospital San Juan de
Dios, SSMO.

Presidente Sociedad de Neurologia y Psiquiatria de
la Infancia y Adolescencia

“Diagnostico en
epilepsias genéticas”

Manuel Loncomil S.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurologo pediatra

Unidad de Neurologia Infantil, Complejo
Hospitalario Sotero del Rio, SSMSO

“Diagnostico de
epilepsias sintomaticas

n

Ana Ortega C.

Declara no tener
conflicto de interés

Psicologa Clinica
Neuropsicologa Hospital FUSAT

Diplomado en Neuropsicologia, Bases
Conceptuales, Técnicas de Evaluacion y Clinica del
Adulto. Pontificia Universidad Catélica de Chile

Diplomado en Neuropsicologia Infantil. Pontificia
Universidad Catolica de Chile

Diplomado en Evaluacion Neuropsicologica del
Nifo. Pontificia Universidad Catoélica de Chile.

“Evaluacion
Neuropsicologica y
epilepsia”

Verdnica Burdn K.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurdlogo Pediatra

Unidad de Neurologia Infantil Hospital Luis Calvo
Mackenna.

Clinica Alemana de Santiago

“Otras alternativas
terapéuticas en la
epilepsia refractaria”

Samuel Valenzuela C.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano

Neurocirujano pediatra

“Traumatismo Encéfalo
Craneano y epilepsia”

Osvaldo Olivares P

Declara no tener
conflicto de interés

Médico cirujano, neurélogo adulto

Jefe Unidad de Neurofisiologia Instituto de
Neurocirugia Asenjo, SSMO

Epilepsia y mujer
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Verdonica Gomez M.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Enfermera clinica

Enfermera Encargada Programa de Epilepsia,
Unidad de Neurologia Infantil, Hospital Luis Calvo
Mackenna

Grupo Normativo de Epilepsia Minsal 2000-2013

“Educacion y epilepsia”

Luisa Prussing S.

No hace declaracion de
conflicto de interés

Médico Cirujano, pediatra
Jefe de Programa de Epilepsia VI Region
Grupo Normativo de Epilepsia Minsal 2000-2013.

“Formacion de una red
de epilepsia y niveles de
atencion”.

Maria Ignacia Schmidt C.

(colaborador)

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano

Programa de Especialidad en Neurologia

pediatrica. Pontificia Universidad Cat6lica de Chile.

(en curso)

“Epilepsia y mujer”

Patricia Kramer G.
(colaborador)

Declara no tener
conflicto de interés

Departamento Secretaria AUGE
Subsecretaria de Salud Pablica

Ministerio de Salud

Apoyo metodologico
para la elaboracion de
la GPC

Manuel Arriagada F.
(colaborador)

Declara no tener
conflicto de interés

Ingeniero Civil Quimico
Depto. de Calidad y Seguridad del Paciente
Ministerio de Salud de Chile.

Diplomado de Evaluaciones Econémicas en Salud.
U. Catélica de Chile.

Gestion de Calidad en Salud. U. de Chile

En elaboracion de
diagramas de flujo y
tablas

Dra. Ada Chicharro

Declara no tener
conflicto de interés

Médico - cirujano
Neurdloga adulto
Clinica Alemana

Liga Chilena contra la Epilepsia

“Evaluacion Pre-
Quirdrgica en Cirugia de
la Epilepsia en adultos”

Dr. Alejandro De Marinis

Declara no tener
conflicto de interés

Médico - cirujano
Neurologo adulto
Subdirector médico Clinica Alemana

Director médico Liga Chilena contra la Epilepsia

“Farmacos
Antiepilépticos en

la primera crisis de
epilepsia en adultos”

5.2. Declaracion de conflicto de interés

Se les solicito a todos los participantes de la presente GPC firmar documento elaborado por el Mi-
nisterio de Salud referente a posible conflicto de interés. Se agrega esta declaracion debajo del
nombre, de las personas que respondieron.

Fuente de financiamiento: El desarrollo y publicacion de la presente guia han sido financiados inte-
gramente con fondos estatales.




5.3. Revision sistematica de la literatura

La revision de la literatura la realiz6 cada participante en tema asignado.

5.4. Formulacion de las recomendaciones

Se formulan segin opinidn de participantes

5.5. Validacion de la guia

Debido a que participaron maltiples profesionales, esta GPC no tendra revision externa.

5.6. Vigencia y actualizacion de la guia

Plazo minimo estimado de vigencia: 3 anos
Plazo maximo estimado de vigencia: 5 afios

5.7. Diseminacion

Pagina Web Ministerio de Salud y “redcronicas.cl”
Capacitacion profesionales en Atencion Primaria.
Edicion de ejemplares y distribucion a todos los Servicios de salud del pais.
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6. IMPLEMENTACION DE LA GUIA

Evaluacion del cumplimiento de la guia:

Indicador de proceso

Numerador

N° de adultos con epilepsia GES evaluados con criterios de la GPC epilepsia
Minsal en 1 mes

Denominador

N° total de adultos con epilepsia GES y controlados en 1 mes

umbral

80%

Indicador de estructura

Pregunta encuesta

¢Cuenta con la GPC en su establecimiento?

Respuesta

SioNo

Umbral

90%

Indicador de resultado

Numerador

N° de adultos ingresados al programa de epilepsia sin crisis desde el inicio de
tratamiento (seguimiento de 1 afio) X 100

Denominador

N° de adultos ingresados al programa de epilepsia desde el inicio de
tratamiento (seguimiento de 1 afio)

umbral

70%
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7. TABLAS

Tabla 7.1. Clasificacion de las crisis epilépticas de acuerdo al tipo clinico (1981) ILAE

GUIA CLINICA AUGE. EPILEPSIA ADULTOS

1.1. Crisis focales simples (sin alteracion de conciencia)
1.1.1. Con signos motores {
1.1.2. Con sintomas somatosensoriales o especiales (alucinaciones '
simples, por ejemplo, hormigueo, destellos de luz, zumbido)
1.1.3. Con sintomas o signos autondmicos (por ejemplo, sensacion
epigastrica, palidez, sudoracion, sofocos, piloereccion y dilatacion papilar)
1.1.4. Con sintomas fisicos (disturbios de funciones cerebrales altas),
(por ejemplo, déja vu, distorsion del sentido del tiempo, temor. NB que
éstas raramente suceden sin deterioro de conciencia y se experimentan
cominmente como 1.2 crisis focales complejas)
1. Crisis focales 1. Crisis focal leas ( lteracion d encia)
Tl .2. Crisis focales complejas (con alteracion de conciencia
1.2.1. Con inicio parcial simple seguido por alteracion de conciencia
1.2.2. Con alteracion de conciencia desde el principio.
1.3. Crisis focales que evolucionan a crisis secundariamente generalizadas
(pueden ser generalizadas tonico - clonica, tonico o clonica)
1.3.1. Crisis focales simples evolucionan a crisis generalizadas
1.3.2. Crisis focales complejas evolucionan a crisis generalizadas
1.3.3. Crisis focales simples evolucionan a crisis focales complejas y luego
evolucionan a crisis generalizadas
2.1. Crisis de ausencia
(alteracion de conciencia Gnicamente o con clonicas leves, componentes
atoénicos o tonicos, automatismos y/o signos o sintomas autondémicos)
2. Crisis 2.2. Ausencia atipica
generall?adas 2.3. Crisis mioclonicas
(convulsivas o no
convulsivas) 2.4. Crisis clonicas
2.5. Crisis Tonico-clonicas
2.6. Crisis atonicas
3. Crisis no
clasificadas
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Tabla 7.2. Clasificacion de epilepsias y sindromes epilépticos (1989)-ILAE

1.1. Idiopaticas

1. Epilepsias 1.1.1.Epilepsia benigna de la infancia con espigas centro temporales
y sindromes

relacionadas con la 1.1.2. Epilepsia de la infancia con paroxismos occipitales
localizacion (focal, ] ]

local) 1.2. Sintomatica
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1.3. Criptogénica

2.1. Idiopaticas (listadas en orden de edad de comienzo)

2.1.1. Convulsiones neonatales familiares benignas

2.1.2. Convulsiones neonatales benignas

2.1.3. Epilepsias mioclonicas benignas de la infancia

2.1.4. Epilepsia de ausencia infantil (picnolepsia)

2.1.5. Epilepsia de ausencia juvenil

2.1.6. Epilepsia mioclonica juvenil (petit mal impulsivo)

2.1.7. Epilepsia con gran mal (tdnico-clonico generalizado) al despertar
2.2. Criptogénico o sintomatico (listado en orden de edad de comienzo)

2.2.1. Sindrome de West (espasmos infantiles)

2. Sindromes
y epilepsias 2.2.2. Sindrome Lennox - Gastaut

generalizadas
2.2.3. Epilepsia con crisis mioclonicas-astaticas
2.2.4. Epilepsia con ausencias mioclonicas
2.3. Sintomatica
2.3.1. Etiologia no especifica
2.3.1.1. Encefalopatia mioclonica precoz

2.3.1.2. Encefalopatia epiléptica infantil precoz con estallido supresion

2.3.1.3. Otras epilepsias generalizadas sintomaticas no definidas
anteriormente

2.3.2. Sindromes especificos

2.3.2.1. Crisis epilépticas pueden afectar muchos estados de
enfermedad. Bajo este titulo se incluyen enfermedades en las cuales
las crisis estan presentes como una caracteristica predominante.
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3.1. Con ambos tipos de crisis, focalizados y generalizados

+ Crisis neonatales
+ Epilepsia mioclonicas severa de la infancia
' Epilepsia con espiga-onda continua durante suefo de ondalenta

3. Epilepsi
pliepsias y + Afasia epiléptica adquirida (Sindrome Landau - Kleffner)

sindromes no
determinados ya
sean focales o
generalizados
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3.2. Sin caracteristicas inequivocas generalizadas focalizadas:

Todos los casos con crisis generalizadas tonico-clonicos en los cuales
los hallazgos clinicos y de EEG no permiten una clara clasificacion de
generalizada o relacionada a la localizacion, tales como en muchos
casos gran mal de sueno son considerados que no tienen caracteristicas
inequivocas de generalizadas o focales.

1. Convulsiones febriles

4. Sindromes

. 2. Crisis aisladas o estatus epiléptico aislado
especiales

3. Crisis suceden so6lo cuando hay un evento metabolico agudo o toxico.

Tabla 7.3. Clasificacion de las crisis (2010) ILAE

1. Tonico-clénico (en cualquier combinacion)

2. Ausencia
+ Tipica
+ Atipica
+ Ausencia con caracteristicas especiales:
' Ausencia mioclonica

1. Crisis ' Mioclonia de movimiento de 0jos

generalizadas o
3. Miocldnica

+ Mioclonica
+ Mioclonica atonica
+ Mioclonica tonica

4, Clonica
5. Tonica

6. Atdnica

2. Crisis focales

3. Desconocidas Espasmos epilépticos y otras
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Tabla 7.4. Esquema para diagnostico de personas con crisis epilépticas y con epilepsia
(2001).

El esquema diagnostico esta dividido en 5 partes o ejes, organizados para facilitar una aproximacion
clinica logica para el desarrollo de las hipotesis necesarias para determinar los estudios diagnosticos y las
estrategias terapéuticas que deben ser tomadas en cada paciente individual

' Eje 1: Fenomenologia ictal.

v Eje 2: Tipo de crisis

v Eje 3:Sindrome

' Eje 4: Etiologia

' Eje 5: Grado de discapacidad

Tabla 7.5 Descriptores de crisis focales de acuerdo al grado de discapacidad durante
la crisis (2010)

Descriptores de crisis focales de acuerdo al grado de discapacidad durante la crisis

1. Deacuerdo a la severidad
v Sin o con alteracion de conciencia.
'+ Con componentes motores o autondmicos observables
'+ Involucrando so6lo fenomenos sensoriales o fisicos subjetivos.
'+ Evolucionando a crisis bilaterales (involucrando componentes tonico, clonico, o tonico y clonico)
De acuerdo al sitio de origen

De acuerdo a las caracteristicas de la secuencia de elementos clinicos




ANEXO 1. ABREVIATURAS Y GLOSARIO DE TERMINOS

Especialista:

GPC:
EEG:
FAE:
ECM:
RM:
RMf:
RN:
TC
EV:

[V:

FE:
MEG:
MIE:
PET:
SPECT:
ECoG:
TPNE:
SE:
TEC:
MVEEG:
MINSAL:
DC
UCl:
NSL:
ESES:
ILAE:
MCE:
VPA:
CBZ:
OXC:
TPM:
PHT:
TGB:
LTG:
ZNS:
GBP:
LEV:
VNS:

Médico General con formacion en epilepsia o Médico Pediatra o Médico Internista
Adulto, Neurologo adulto, Neurdlogo de Nifos
Guia de Practica Clinica
Electroencefalograma

Farmaco Anti Epiléptico

Enfermedades Congénitas del Metabolismo
Resonancia Magnética Cerebral
ResonanciaMagnética funcional

Recién Nacido

Tomografia Axial Computarizada

Endovenoso

Intravenoso

Foco epiléptico

Magnetoencefalografia

Monitoreo Invasivo extraoperatorio
Tomografia de Emision de Positrones
Tomografia computada de emision de Positrones
Electrocorticografia

Trastornos paroxisticos no epilépticos

Status epiléptico

Traumatismo Encéfalocraneano
Monitoreo-Video Electroencéfalograma
Ministerio de Salud

Dieta Cetogénica

Unidad de Cuidado Intensivo
Neuropsicologico

Encefalopatia epiléptica con punta-onda continua del suefio
Liga Internacional contra la Epilepsia

Mujer con epilepsia

Acido valproico

Carbamazepina

Oxcarbamazepina

Topiramato

Fenitoina

Tiagabina

Lamotrigina

Zonisamida

Gabapentina

Levetirazetam

Estimulador del Nervio Vago
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ANEXO 2. NIVELES DE EVIDENCIA'Y GRADOS DE
RECOMENDACION

Bajo la premisa de buscar un sistema simple y de facil interpretacion, tanto para los profesionales del
Ministerio de Salud como para los clinicos, se ha resuelto usar el siguiente sistema de clasificacion
de evidencia y grados de recomendacion, para todas las guias clinicas de aqui en adelante. Este sis-
tema es compatible con la mayoria de los existentes en guias anglosajonas.
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Niveles de Evidencia

Nivel | Descripcion
1 Revision’e_s _sisteméticas de ensayos clinicos aleatorizados_, revisiones sistemétic_as, _
Metaanalisis, Ensayos aleatorizados, Informes de evaluacion de tecnologias sanitarias.
2 Estudios de cohorte, estudios de casos y controles, ensayos sin asignacion aleatoria.
3 Estudios descriptivos, series de casos, reporte de casos.
4 Opinion de expertos.

Grados de Recomendacion

Grado | Descripcion

Altamente recomendada, basada en estudios de buena calidad.

En intervenciones, Revisiones sistematicas de ensayos clinicos aleatorizados Revisiones
sistematicas; Informes de evaluacion de tecnologias sanitarias; en factores de riesgo o
prondstico, estudios de cohorte con analisis multivariado; en pruebas diagnosticas, estudios
con gold estandar, adecuada descripcion de la prueba y ciego.

Recomendada basada en estudios de calidad moderada.

En intervenciones, estudios aleatorizados con limitaciones metodologicas u otras formas de
B estudio controlado sin asignacion aleatoria (ej. Estudios cuasiexperimentales); en factores
de riesgo o pronostico, estudios de cohorte sin analisis multivariado, estudios de casos

y controles; en pruebas diagndsticas, estudios con gold estandar pero con limitaciones
metodologicas.

Recomendacion basada exclusivamente en opinion de expertos o estudios descriptivos, series
(o de casos, reportes de casos, otros estudios no controlados o con alto potencial de sesgo. En
pruebas diagnosticas, estudios sin gold estandar

Informacion insuficiente

| Los estudios disponibles no permiten establecer la efectividad o el balance de beneficio/daio
de la intervencion, no hay estudios en el tema, o tampoco existe consenso suficiente para
considerar que la intervencion se encuentra avalada por la practica.

Estudios de "buena calidad”: En intervenciones, ensayos clinicos aleatorizados; en factores de riesgo
0 prondstico, estudios de cohorte con analisis multivariado; en pruebas diagnosticas, estudios con
gold estandar, adecuada descripcion de la prueba y ciego. En general, resultados consistentes entre
estudios o entre la mayoria de ellos.




Estudios de “calidad moderada”; En intervenciones, estudios aleatorizados con limitaciones meto-
dologicas u otras formas de estudio controlado, sin asignacion aleatoria (ej. Estudios cuasiexperi-
mentales); en factores de riesgo o prondstico, estudios de cohorte sin analisis multivariado, estudios
de casos y controles; en pruebas diagnosticas, estudios con gold estandar pero con limitaciones
metodologicas. En general, resultados consistentes entre estudios o la mayoria de ellos.

Estudios de "baja calidad”: Estudios descriptivos (series de casos), otros estudios no controlados o
con alto potencial de sesgo. En pruebas diagnosticas, estudios sin gold estandar. Resultados positi-
VOS en uno o pocos estudios en presencia de otros estudios con resultados negativos.

Informacion insuficiente: Los estudios disponibles no permiten establecer la efectividad o el balance
de beneficio/dafno de la intervencion, no hay estudios en el tema o tampoco existe consenso sufi-
ciente para considerar que la intervencion se encuentra avalada por la practica.
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ANEXO 3. PROTOCOLO RECOMENDADO DE RM CEREBRAL
EN PERSONAS CON EPILEPSIA

1. Secuencias ponderada en T1, volumétrica gradiente - eco, grosor de adquisicion 1 mm.

2. Secuencias ponderada en T2, axial y coronal, grosor de corte maxima de 5 mm.
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3. Secuencias FLAIR (fluid attenuated inversion recovery), axial y coronal, grosor de corte maxi-
ma de 5 mm.

4. Secuencias de alta resolucion oblicuas coronales ponderadas en T2 del hipocampo (secuen-
cias fast o turbo spin echo), grosor de corte 2 mm.

5. En nifos menores de 2 anos en que el proceso de mielinizacion es incompleto, se requieren
secuencias especiales para identificar algunas alteraciones.

a. Secuencias de alta resolucion axiales y coronales ponderadas en T2 (secuencias rapida o
turbo spin echo), grosor de corte 2 mm.

b. Sila RM realizada antes de los dos afos de edad es normal y las crisis continGan a pesar
de tratamiento adecuado, deberia repetirse a intervalos de 6 meses, especialmente des-
pués de los 24-30 meses.

c. Eluso de contraste (gadolinio) se reserva para casos de las malformaciones vasculares,
inflamacion-infeccion y tumores.




ANEXO 4. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LAS EPILEPSIAS
EN ADULTOS

1. Con movimientos generalizados:

Epilepsia (crisis tonico clonica generalizada con pérdida de conciencia total inaugural o prece-
dida por sintomas muy breves, caida potencialmente traumatizante en hipertonia, sacudidas
violentas de amplitud creciente por aproximadamente un minuto, con ojos abiertos, pupilas
dilatadas, pérdida total de la capacidad de interactuar con el medio, suefio post-critico o fase
confusional post-critica por 10 a 30 minutos).

Epilepsia (crisis con mioclonias; sacudidas musculares bruscas, rapidas y amplias).

Sincope convulsivos: son relativamente frecuentes, representando hasta el 12% de los sinco-
pes registrados en donadores de sangre. Diferenciable de crisis epiléptica convulsiva porque el
paciente cae en atonia sigue inmovil por algunos segundos. Los movimientos anormales con-
sisten en postura en opistotonos inicial seguido por sacudidas musculares aisladastodo ello en
un paciente que presenta pérdida de conciencia inaugural o precedida por sintomas lipotimi-
formes, caida en atonia, signos vegetativos tales como palidez-sudacion fria, recuperacion del
estado de conciencia basal en menos de 1 minuto).

Enfermedades primariamente cardiacas o respiratorias, que se presentan con crisis anoxicas
secundarias.

Hyperekplesia (movimientos bruscos, masivos, tipo sobresalto excesivo, con conciencia con-
servada).

Trastorno de panico seudo-convulsivante (sintomas propios de la crisis de panico por 10 a 15
minutos, con predominio de signos motores (temblor), seguida de pérdida de conciencia apa-
rente o real, con exacerbacion del temblor y espasmo carpo-pedal, con respiracion profunday
regular, durante unos 15 minutos, frecuente reaccion emocional al fin de las sacudidas, no hay
fase confusional postcritica.

2. Con drop attacks:

Epilepsia (crisis atonicas, crisis tonicas, generalmente en pacientes con epilepsias generaliza-
das no-idiopaticas y con dafo organico cerebral).

Cardiovascular (sincope)- con semiologia caracteristica.
Enfermedades extra-piramidales con disautonomia.

Anomalias del tallo cerebral, de la médula espinal o de las extremidades (quistes del tercer
ventriculo, patologia vascular de médula espinal).

Cataplejia (caidas en atonia sin pérdida de conciencia, en pacientes con narcolepsia, precipi-
tadas por emociones).

Trastorno metabalico (p .ej. por paralisis hipokalémicas: instalacion generalmente progresiva,
mantencion por horas).

Isquemia vertebrobasilar (rara): generalmente en adultos mayores, gatillada por giros de la
cabeza, asociada a diplopia, vértigo y a defectos somestésico-motores de la cara y de las ex-
tremidades.
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3. Con movimientos focales motores transitorios:

Epilepsia con crisis parciales motoras.

Tics (pueden ser blogueados voluntariamente, al precio de un aumento de la tension psiquica
y de la ansiedad).

Isquemia cerebral transitoria (sintomas generalmente negativos, de duracion habitualmente
mucho mas larga que la de crisis epilépticas, no estereotipados).

Espasmos tonicos de la esclerosis maltiple (generalmente tardio en curso de la enfermedad,
con una duracion de segundos a mas de un minuto).

Trastornos de movimientos paroxisticos (coreoatetosis paroxistica kinesogénica, temblor, mio-
clono subcortical).

4. Episodios sensoriales focales transitorios:

Crisis epilépticas somato-sensoriales; Parestesias con o sin marcha jacksoniana, trastornos ilu-
sionales del esquema corporal (generalmente asociados a otros signos debidos a propagacion
de la descarga).

Parestesias-disestesias por compresion de troncos nerviosos o de vias somestésicas ascen-
dentes, o por crisis de panico o de hiperventilacion.

Accidente isquémico transitorio.

Dolores fantasmas en pacientes amputados.
Auras migranosas.

Sintomas vestibulares transitorios.

Enfermedad vestibular periférica es la causa mas frecuente.

5. Sintomas visuales transitorios:

Crisis epilépticas: Ilusiones o alucinaciones, de segundos de duracion.

Migraia con sintomas visuales prolongados por varios minutos, seguidos de cefalea, con foto
y fonofobia.

6. Movimientos oculares y faciales:

En crisis de epilepsia parciales motoras los movimientos pueden afectar sélo la cara, sin com-
prometer las extremidades y sin marcha jacksoniana. Orientan al mecanismo epiléptico la aso-
ciacion de parestesias, el compromiso de otros territorios con o sin generalizacion secundaria.
La duracion es en el rango de segundos a un par de minutos y la eventual paralisis post critica.
Pueden ocurrir ademas movimientos analogos a fasciculaciones de un lado de la cara, que
puede restringirse a areas especificas. Puede ocurrir desviacion de los ojos en crisis que afec-
tan cortezas frontal, parietal u occipital. Crisis parciales con automatismos oro-alimentarios
pueden traducirse en chupeteo, degluciéon o masticacion, asociados a otros signos de activa-
cion temporal focal.

Estos mismos signos pueden ocurrir en distonia y en disquinesias buco-linguo-faciales, pero
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como signo motor aislado y sin compromiso de conciencia.
+  Disquinesias inducidas por drogas.
1 Espasmo hemifacial.
1 Trastornos psicologicos.

v Tics.

+ El bruxismo puede simular automatismos oro-linguo-faciales epilépticos - pero son mas pro-
longados y no se asocian a compromiso de conciencia ni a otros signos propios del mecanismo
comicial.
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+  En distonias los movimientos faciales se asocian a movimientos de otras partes del cuerpoy
ellos son mucho mas frecuentes que las crisis epilépticas corrientes.

+ Las personas ciegas pueden presentar también movimientos oculares anormales.

. Fenomenos episodicos en curso del sueiio:

+  Movimientos fisiolégicos normales: Mioclonias generalizadas fisiologicas ocurren en somno-
lencia en personas normales. En etapa 1y 2 de suefio NO REM vy en suefio REM ocurren mio-
clonias fragmentarias fisiologicas que afectan masculos periféricos o de la cara.

+  Epilepsia del l6bulo frontal: Las crisis epilépticas frontales pueden mostrar caracteristicas es-
pecificas relacionadas al suefo. Las crisis son frecuentemente breves y pueden ocurrir exclu-
sivamente durante el sueno. Ellas pueden incluir apnea o movimientos distonico, mioclonico o
coreiformes (p.ej: como de nado o de bicicleta), unilaterales o bilaterales, con algin grado de
retencion de conciencia. Los ataques se distribuyen en curso de la noche y ocurren usualmente
en curso del suefio No-REM. Su frecuencia es muy variable, pero algunos pacientes pueden ha-
cer veinte 0 mas crisis en una noche. Una pista importante para el diagnostico es la ocurrencia
de ocasionales crisis secundariamente generalizadas o de crisis en vigilia.

v Otras epilepsias: Epilepsias de otras regiones cerebrales pueden presentarse con crisis noc-
turnas. Los pacientes pueden ser despertados por un aura, aunque lo habitual es que no ten-
gan ningdn recuerdo. Pueden presentar comportamientos automaticos complejos con levan-
tada y deambulacion, que pueden confundirse con parasomnias. Los companeros de cama
habitualmente no asisten al inicio de la crisis, pero pueden ser despertados por un grito o por
los movimientos.

+ Mioclonus fragmentario patoldgico: En cualquier trastorno del suefio nocturno puede ocurrir
mioclono fragmentario excesivo en etapas 3 y 4 del suefio NO REM.

+  Sindrome de las piernas inquietas: Se caracteriza por una necesidad imperiosa de mover las
piernas, asociada a parestesias desagradables, en posicion acostada o sentada. Se asocian con
movimientos periodicos del suefio.

' Apnea del sueno: los episodios apneicos pueden causar grunidos, agitacion violenta u otras
actividades que recuerdan la epilepsia nocturna. Ocasionalmente la hipoxia misma puede ser
causa de crisis secundarias.

v Parasomnias No REM.

1. Los terrores nocturnos y el sonambulismo usualmente ocurren en la infancia y adoles-
cencia, sobre terrenofamiliar. Los ataques ocurren tipicamente en suefio lento, entre los
30 minutos y las 2 horas después de acostarse, en un horario estereotipado para cada
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paciente. El intervalo entre episodios puede ser de afios, meses, semanas 0 excepcio-
nalmente de dias. Ocurren mas frecuentemente en circunstancias de stress o cuando se
duerme en una cama extrafa. Los terrores nocturnos muestran signos autondmicos in-
tensos, expresion de terror, y frecuentemente vocalizacion. Los pacientes pueden descri-
bir una experiencia aterradora, pero usualmente no recuerdan pesadillas. Generalmente
cuesta despertarlos y si se logra, quedan confusos por algunos minutos.

2. Elsonambulismo puede incluir levantaday ejecucion de actividades complejas, con con-
servacion de una capacidadde responder si se le habla, pero con lenguaje lento y mono-
silabico. A veces es posible devolverlos a la cama sin despertarlos. Mas frecuentes son
los episodios breves, abortivos, en que el paciente se sienta, inquietoy agitado, como
si estuviese sufriendo una crisis de epilepsia. Las parasomnias No-REM pueden causar
auto-injurias pero raramente agresion dirigida. Ellas se asocian con enuresis.
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v Parasomnias REM.

1. Las parasomnias REM usualmente ocurren en adultos de edad media o mayores y mues-
tran un marcado predominio masculino. Ellas ocurren mas frecuentemente en la Gltima
parte del suefo. Durante el suefio REM los pacientes pueden agitarse, llamar, ejercer vio-
lencia dirigida o actuar suefios vividos. Los episodios pueden durar segundos a minutos.
Si los pacientes son despertados pueden recordar parte de sus suefos.

2. Aunque los trastornos conductuales del sueno REM pueden ocurrir en adultos mayores
sanos, ellos ocurren también en asociacion con drogas (p.ej: triciclicos), alcohol o enfer-
medades del sistema nervioso tales como atrofia multisistémica. La posibilidad de tras-
torno conductual del sueno REM debe ser evocada tanto en la presentacion inicial como
en pacientes que sufren de trastornos el sistema nervioso central.

3. Movimientos en sueio como balanceo pueden ocurrir en pacientes secuelados de TEC.
Pacientes con diferentes formas de disquinesias pueden presentarlas en el curso del sue-
no nocturno, usualmente en el marco de microdespertares.

8. Pérdida de conciencia:

+ Sincope tipico: (pérdida de conciencia inaugural o precedida por lipotimia, fatiga extrema o
palpitaciones, caida en atonia ,inmovilidad en el suelo, palidez-sudacion helada, midriasis, re-
cuperacion de la conciencia en menos de 1 minuto). Frecuentemente en circunstancias favore-
cedoras: ortostatismo, dacion de sangre, dolor intenso, maniobra de Valsalva (tos, estornudo).
Sospechar sincope cardiogénico en adultos mayores y en pacientes con anomalias estructura-
les cardiacas o arritmias conocidas. Se debe realizar un Electrocardiograma para evaluacion de
todos los pacientes con pérdidas de conciencia por tiempos proximos a un minuto.

 Epilepsia.

 Enfermedades cardiacas.

+ Ataques de panico.

+ Hipoglicemia.

+  Otros trastornos neurologicos.




9. Experiencias psiquicas:

Epilepsia: Las crisis parciales originadas en el l6bulo temporal tienen alta tendencia a mani-
festarse como auras que involucran fendomenos psiquicos. Las mas comunes son miedo, déja
vu, rememoracion paroxistica y alucinaciones visuales, olfativas o auditivas. Otros sintomas
incluyen percepcion alterada del ambiente con distanciamiento de la realidad o cambio en la
forma o tamanio de los objetos; alteracion del lenguaje, emociones tales como tristeza, euforia
y excitacion sexual.

Las experiencias psiquicas pueden tener alguna relacion con experiencias pasadas. Ellas son
recordadas como escenas breves, a veces fusionadas. Generalmente son mal definidas, por
ejemplo un paciente puede describir una ilusion de que alguien a quien conoce esta parado
frente a él, pero no puede nombrarlo ni describirlo en detalle. A dichas experiencias puede
asociarse una sensacion epigastrica ascendente. Sintomas visuales elementales tales como
destellos de luz son mas frecuentes en epilepsia del l6bulo occipital. Trastornos del pensa-
miento pueden ocurrir tanto en crisis del lobulo temporal como frontal.

Migrafna: Puede incluir una sensacion inicial de aumento del nivel de conciencia. Lo mas fre-
cuente sonilusiones visuales simples o complejas, que muy raramente tienen el intenso com-
ponente emocional de las ilusiones o alucinaciones temporales. Su curso temporal es habi-
tualmente mas largo que en crisis epilépticas y ademas se asocian la cefalea caracteristica y
se pueden detectar los clasicos factores gatillantes y antecedentes familiares.

Crisis de panico: Se asocian con sensaciones de miedo y de ansiedad. La hiperventilacion pue-
de llevar a sensacion de mareo y de pérdida de conciencia inminente. Se asocian desagrada-
bles sensaciones similares al aura epigastrica de las crisis parciales. La evolucion asocia ta-
quicardia e hiperventilacion, una duracion mucho mas larga y una posible historia de factores
desencadenantes.

Flashbacks inducidos por drogas: Comparten muchas de las cualidades de las crisis epilép-
ticas del lobulo temporal. Son alucinaciones individualizadas usualmente relacionadas a las
circunstancias de abuso de droga. Frecuentemente con contenido emocional de miedo o an-
siedad. Hay que pesquisar dirigida mente abusos de substancia.

Alucinaciones psicoticas: Sugieren un mecanismo psicotico la naturaleza compleja, con un
tema evolutivo y argumentado; las alucinaciones auditivas que involucran instrucciones o co-
mentarios de un tercer personaje, contenido paranoideo o asociacion de trastornos del pensa-
miento. La duracion de los episodios psicoticos es por regla mucho mas larga que la de crisis
epilépticas aisladas, pero el diagnostico diferencial con status epiléptico no convulsivo puede
ser muy dificil. La asociacion de cambios de humor puede ser orientadora - aunque ellos pue-
den observarse también y a veces por horas o dias luego de crisis temporales, incluso breves.
Ademas las salvas de crisis pueden provocar psicosis epilépticas, prolongadas por varios dias.

En los trastornos del animo pueden ocurrir también rumiaciones y seudo-alucinaciones, du-
rante las cuales el paciente retiene algln grado de conciencia de si mismo.

Isquemia cerebral transitoria.

Alucinaciones o ilusiones por pérdida de un sentido primario: Las alucinaciones o ilusiones de
miembro fantasma en amputados son bien conocidas. Similarmente pueden ocurrir alucina-
ciones o ilusiones visuales en personas que han perdido la vista. Estos fendmenos pueden ser
elementales o complejos e incluir escenas evolutivas. Experiencias analogas pueden ocurrir en
sordera. Son generalmente mucho mas prolongadas que las crisis epilépticas, con una duracion
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de minutos a horas. Ademas no muestran la evolucion a otros sintomas y signos que traduce
la propagacion de las crisis epilépticas. Ameritan discusion cuando ocurren en contexto de
enfermedades potencialmente epileptogénicas.

Trastorno de ataques no-epilépticos: Por ataques no-epilépticos pueden asociarse con des-
cripcion de ilusiones o alucinaciones. Generalmente son comunicados luego que otros medi-
cos los han pesquisado dirigida mente. Inicialmente los sintomas pueden ser verosimiles, pero
deben despertar sospechas cuando son floridos y afectan varias modalidades (p. ej: auditivas,
olfativas y visuales en diferentes momentos y con evolucion de las historias de los patrones
de expresion).

10. Episodios agresivos o verbales:

En relacion a un déficit cognitivo: Son raramente de naturaleza epiléptica si ocurren aislados.
Son especialmente comunes en adultos y ninos con compromiso del aprendizaje. En este con-
texto la enfermedad organica cerebral puede ademas ser epileptogena. Sin embargo muchos
casos no obedecen a un mecanismo epiléptico.

Epilepsia.

Voluntarios. Un tema forense frecuente es el de los crimenes, violentos u otros en pacientes
con epilepsia, en relacion con los cuales la defensa argumenta que el crimen fue cometido en
un estado de automatismo. Algunos elementos de juicio son un fuerte argumento contra un
mecanismo epiléptico como causa del crimen, ausencia de historia previa de crisis con au-
tomatismos, premeditacion y evidencia de planificacion y de preparacion, violencia dirigida,
evidencia de actividad complicada y organizada durante el episodio, recuerdo de los eventos
ocurridos durante el episodio. Las descripciones por testigos no sugieren trastorno de con-
ciencia, tentativas ulteriores de escapar o de ocultar evidencia.

11. Estados confusionales prolongados o de fugas

La duracion habitual de las crisis epilépticas es de segundos o minutos. Después de convulsiones
generalizadas puede ocurrir una confusion prolongada por muchos minutos pero que rara vez se
prolonga por mas de una hora. Tales episodios plantean dificultad diagnostica solo si la crisis ocurre
sin testigos o si es olvidad. Sin embargo el estado epiléptico puede prolongarse por mas tiempo,
en el rango de duracion de otras enfermedades cerebrales. El diagnostico diferencial del estado
no-convulsivo confusional debe incluir: encefalopatia aguda, amnesia global transitoria, psicosis in-
termitente y fuga histérica.

Encefalopatia aguda: Virtualmente cualquier trastorno metabolico severo puede provocar una
encefalopatia aguda. La causa mas recuente de trastornos metabolicos agudos es la hipogli-
cemia provocada por insulina en diabéticos. Ocasionalmente trastornos metabolicos pueden
presentarse con exacerbaciones y con sintomas prolongados por horas o dias, con la apariencia
de una condicidn episodica. Ellas incluyen porfiria y defectos del ciclo enzimatico de la urea.
Hay que considerar otras condiciones neurologicas agudas, particularmente encefalitis, me-
ningitis, otras infecciones cerebrales, traumatismo craneo-encefalico, infarto cerebral o he-
morragia. El abuso de drogas puede causar episodios aislados o recurrentes en relacion con
intoxicaciones.



Estado epiléptico no convulsivo: Los status no-convulsivo de ausencia o parcial complejo
pueden presentarse como estados confusionales prolongados. Dichas estados pueden ocurrir
como primera manifestacion de una epilepsia u ocurrir en contexto de una epilepsia pre-exis-
tente, diagnosticada o no diagnosticada.

Psicosis intermitente: episodios de delusiones, alucinaciones o confusion aparente prolonga-
dos por horas o dias son también diagnostico diferencial de status no-convulsivo confusional.

Amnesia global transitoria: Se traduce por episodios que comienzan agudamente, prolonga-
dos por minutos u horas, con amnesia anterograda y retrograda. Los pacientes pueden realizar
actividades complejas, de las cuales luego no tienen ningln recuerdo. Los testigos describen
perplejidad y una tendencia a repetir una y otra vez la misma pregunta, en un paciente que
mantiene su capacidad de interactuar con el ambiente. La crisis no incluye otros sintomas
neurologicos y los examenes complementarios son normales. Las crisis pueden involucrar bi-
lateralmente los territorios temporales internos. Generalmente se postula un mecanismo is-
guémico, pero excepcionalmente se objetiva un mecanismo epiléptico.

Fuga Histérica: Son eventos de mecanismo conversivo, breves o prolongados, que pueden pro-
longarse por dias o incluso por semanas. En los pacientes evaluados en curso de un episodio
se detectan inconsistencias en el examen mental. En algunos casos cabe postular simulacion,
particularmente cuando la supuesta enfermedad mental protege al paciente de indagaciones
judiciales.

Bibliografia

1.

Russell AJ. The diagnosis and management of pseudoseizures or psychogenic non-epileptic
events. Ann Indian Acad Neurol 2006;9:60-71.

Theodore et al (1994) W.H. Theodore, MD; R.J. Porter, MD; P. Albert, PhD; K. Kelley, MA; E. Brom-
field, MD; 0. Devinsky, MD; and S. Sato, MD The secondarily generalized tonic-clonic seizure:A
videotape analysis. NEUROLOGY 1994;44:1403-1407

Gastaut H, Broughton R. Epileptic seizures: clinical and electrographic features, diagnosis and
treatment. Springfield, IL: Charles C Thomas, 1972; 25 -90.

James T.-Y. Lin Dewey K. Ziegler, Chi-Wan Lai, William Bayer : Convulsive syncope in blood
donors. Annal Neurol 1982;11:525-528).

Smith D, Defalla BA, Chadwick DW The misdiagnosis of epilepsy and the management of re-
fractory epilepsy in a specialist clinic. QJM. 1999 Jan;92(1):15-23)

(Scheepers B, Clough P, Pickles C. The misdiagnosis of epilepsy: findings of a population study.
Seizure. 1998; 7(5):403-406).

=
o
o1

8
=
=)
)
e
<
(%]
[l
L
=
[a
[NE)
L
O
=)
<
<
O
=
—
O
=
=)
G




FLUJOGRAMA

eou1sly esny
/ souolisuedy |eqo|S eisauWY / 21Ua}WI3UI SISOIS
OAIS|NAUOD ou 0213d3|ids snieys3 / epn3e ejjedojejeouy

N

eisdajida / afezipuaide ap sapej|ndlyip U0d opeuoide|ay

s0211dg|1da ou saUBPIOSP ap SanNbely / SO21192IS SOLIBP A SaUOIdRURN|Y
ouewd opiyuas |ap epipJad Jod sepesned sauoisn|i 0 SaUOIRUIDN|Y
seSo.p Jod sopionpul sopJanday / odlued ap senbely

eyeSin / eisdjd3

esny ap

O SO0peduojoud ugisnjuod ap sopeisi
S39|BJOA O SOAISaJ8e solposidy

/ souoysues)
oo1wanbsi anbeje ‘eyesSiw :‘sajensia sewojuls / eisdajda / ‘eaugyuad

seainbjsd seppuauadx]

solo3Isuel)
T

$9|BJ0} S3|BIIOSUSS Sanbely

sauopesuas A
sojudiwesuad
‘e1puanuod ap
uopesdyje ap

1B|NQIIS3A PEPaWIDJUS ‘/ SOLI0}ISURI] SBIBINQIISIA SEWOUIS / uoe|iuanIadiy . olujwopaid
‘sod1wgnbsi solioyisuel) sanbeje’ seandg|ida sisid ‘sajeliosuas-olewos sanbeyy . BI2U3IdU0) 3p eplpiad
soonda|ida ou sauapigsaqg .
502180|04N3U SBUBPIOSIP SO10 o
ejwadiSodiy / odlued ap sanbeyy .
SOUaNSOUDIAl / SOJEIpJed SaUBPIOSaQ .
eisdajidy / adoouis .
0UaNs |2 S1UBINP SOIUSIWIAOW SOJI0 / ouans |9p seaudy .
IN3Y / IN3Y ON seluwoseleq / seiainbul seusald ap awolpuls .
selejuawsely seaido|ojed sejuopdolly / seisdajida seno o L
|eluody ojnqo| [ap eisda|id3 / ss|ewIOU SOIS0|0ISI) SOIUBIWIAOIA o b
502190|04N3U SBUDPIOSIP SOII0 < L
OJUBIWIAOW [9P SBUBPIOSAQ / salerdued SisuD .
ouans
sodIsixo.led ojudWIIAOW [9p SOULOISeL e |9 @1ueJInp s02Iposida souswouaS
9|dn|nwi s15049]2s3 3p $021UY1 sowseds3 . le
elI0)Isuel) [e4gaJaD Blwanbs| / SJIL e solo
SEIOJOW [BI04SISHD @ A S9|e1de) So|NIsNW ap SOJUSIWIAOIA s9jewuoue
SO1401ISUBJ} S9|BJ04 S9I010W Sanbely sojualwinow
sodjiedolw sanbely / S0J1jogeIawW sauapiosaq / ejls|dele) . T
$9.01494Ul SIPEPIWIIXS O B|NPIW ‘|euldsa 0dUoI) 9p SOpepljewouy . ednuoly °p
1e|ISeq -01(2)J9A BIWSNbS! / 0JUSIWIAOW |3 SBUIPIOSIJ . Beasnuq epled olujwopaid
Jejnasenolpie) // eisda|id3 o M _
sopezijeJauan
SOJUIIWIAOIN

s0o11da|1da ou sauapigsap ap sanbely

eixa|dyuadiy // seaidgjoinau

U0D SBJJ0 N SOLIBIUN|OAUI SOIUSIWIAOW 3P S9UIPI0SaQ // Seliepundas
SEJIXOUE SISLID U0D ‘seliewlid seliolelidsas 0 Sedeipled sapepljewiouy
SO1JBPUN3S SO2IpoWsedsa sojuajwinow uod adoduls / eisdajidy

O
(@) _ SOLNAY YISd311d3 39NV YIINID VIND
~—

'SO}Npe ua |e1duaJayip odnsoudelq




