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INTRODUCCION.,

La epilepsia ha sido uno de los grandes éfoblemas de salud de la hu-
manidad tanto por su alta incidencia y prevalencia, como por sus conse-—
cuencias médicas y sociales.

El estudic de las crisis convulaivas es de especial importancia en
Pediatria, ya que en esta otapa de presentan hasta el 78X de los casos
(1). Por otro lado se consldera que aproximadamente el 3% de 1la pobla-
cién pediadtrica padece crisis convulsivas de tipo recurrente {(2).

Kurland y colaboradores, citado por Rublo {2) refiere una prevalen-
cia de 3,6 casos por mil habitantes, definiendo comeo epilépticos a ague
llos pacientea que hablan sufrido des o mas crisis convulsivas, con al
teraciones en el electroencefalocgrama (EEG) y que habfan padecido por
lo menos una crisis 5 aflvs antes del estudio. 5in ombarge otros traba-
jos epidemiolégicos (17) han informade de una prevalencia de 18.2 a 27.6
por 1000, El primer roeporte fue resultadeo de un estudio realizado en
México como parte de un trabajo comparativo con otros pafses (3}).

La tasa de incidencia de la epilepsia en general,oscila entre 40
por 100,000 habas. . Esto quiere decir que en nuestro pais se presentan
de 35 a 40,000 casos nueves por afio (17). Ahora bien el hecho de que
la mayorfa de las crisis convulsivas se inicien en la infancia, nos da
una idea de lo importante dque resulta ol manaejo adecuado de esta enfer-
medad. Los médicos que se enfrentan a este problema tienen una de sus
mayoras dificultades en el tratamiento dal mismeo pues aungue son pocos
los medicamentos anticonvulsivantes con gue sc cuenta en la actualidad
sus efectos colaterales,sus interacciones con ctros medicamentos y sobre

todo su indicacitén por tiempo prolongado(l,2,4)hacen dificil su manedjo.
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Es en egte punto donde sa requiere de la ceoperacidn del nifio, la
familia y la asesoria del médico; ya ¢ue no es £acil para el paciente
tomar uno o dos, o mis, medicamentos diarlamente, mixime cuando debe
hacerlo dos o tres veces al dfa, por lo que a menudc hay problemas
porque el nifo no leos inglere adecuadamente.

El cumplimiento de la terapfSutica puede mejorarse estableciendo una
relacién de cenfianza con el paciente y su familia, explicando en forma
clara, precisa y coherente sobre la naturaleza y la causa de las convul
siones.los beneficios gue se esperan del tratamiento as{ como de sua

efactos advarsos y en particular el pronéstico de la enfermedad,
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JUSTIFICACION,

51 considerames que de uno a des por ciento de la poblacisn general
sufre crisis conpvulsivas recurrentes, entonces tendrfamos on el pals
800,000 a 1,600,000 pacientes con epllepsia, convirtiéndose por lo tan
to en un gran problema de salud piblica.

La presencia de las crisis convulsivas recurrentes producen un dramd
i tico impacto en el seno familiar ¥ en la sociedad misma. De esto se de-

riva que los médicos encargados de la sajud: pediatras, neurdlegoa o mé

dicos familiares deban conocer a fondo el manejo de estn enfermedad,
auxiliados de los conocimicntos y procedimientos diagnésticon actuales
tales como : farmacowinédtica de los anticonvulsivantes, determinacilén
de niveles sGrices, registros de video-electroencefalograma simultaneo,
! temegraffa axial computada, anglograffia por sustraccidn digital, aetec...
i Zn la actualidad se tiene la capacidad de medir niveles séricas de
anticonvulsivantes por medio de la eromutograffia de gaslicuado (21}, lo
zual ha mejorado en forrpa impresiconante el tratamiento de los pacientos
epilépticos., Las concentraciones plasméticas no siempre son predecibles

de acuerdo a la deosis, debido a varios factores como son: pobre absorcién,

! metaboliamc acelerado, interacciones farmacolégicas,programas de degsifica-«
cilén inadecuados y la no administraecié&n del anticomicial, ya sea en forma
i deliberada o accidental. En todos estos cases es frecuente gue los niveles
géricos de los medicamentos se encuentren por debaje de niveles terapSutica
mente Utilles, Yy quc esto se la causa de la recurrencia de las erisis (5,22).
En base a 1o anterior se realiza cste trabajo para corroborar si efec-
tivamente los niveles séricos de anticonvulsivantes por abajo de los rangos

terapfuticos son causa de crisis convulsiva reocurrente.,
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CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES EM PEDIATRIM

DEFINICION,

Etimolégicamente la palabra Epilepsia deriva del griego "Epilambanein"
que significa “ser sobrecogido bruscamente”, En el Diccionario de Epilep
sia publicade por la Ligo Internacional contra la Epilepsia y la Organiza
cién Mundial de la Salud en 1973 (1) ge la define como "una afeccitn cré-~
nica de octinleogfia diversa., c¢aractevrizada por crisis recurrentos, debidas
a una degcarga exceaiva de las peuronas cercebrales lcrisis epilépticand,
ascciadas eventualmente con diversas manifestaciones clinicas vy paracli-
nicas” . Esta definicién ha recibido wun reconoeimicnto pricticamente uwnd-
nime 10 cual ha sido indispensable parda realizar diveraos estudics de
pravalencia e incidencia en diferenves regionas del mundo, lo que ha per-
mitide conocer mejor la Wistoria Natural de este padecimientco,

Los té&rminos Epilepsia y Trastornos Convulsives Becurrentes pueden uti
lizarse indistintamente, por gue ambos Jdesignan complejos sintomdticos
variades caracterizados por accesos recidivantes paroxisticos de lnconeien
cin o conelencia altarada,
ténicos o clénicos, u otros comportamientos andmalos (5).

%1 no se descubre la causa de la crisis puede docirse que el paciente
tiene una epilepsia criptogenttica o idiopstica, §i se demuestra una ano-
malia estructural o metabélich ol diagndsticc seri de una epllopsia crgé-
nica o sintemitica. Por otra parte ¢l término Lpilepsia se ha empleado
peyorativamente y muchas veces se desccenoeo su verdadero significado.

Los prejuicics familiares por ignorancia, consideran que el paciente con

epllepsia no logrard adaptarse adecuadamente 2 la sogiedad.

médieos se resisten 2 wtilizor ol término Epllepsia, por temor a alarmar a

generalmente con sucesidn de espasmos muscularos

Inzluso algunos
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los familiaree o bhicn porque aGn se tienen conceptos cerréneos sobre la
enfermedad. Por lo tante es indispensable gue el m&dico, al afrontar la
responpabilidad en el manejo del paciente sea claro en la expliecacién
del concepto de epilepsia, para no crear mayor confusifn en una familia
va de por si angusatiada. Esta informacién deberd sor constante mlientras
dure el tratamientoc del pacicento.

HISTCRIA.

Dijo Wendel Holmes "S5i descara ensefiar al estudiante las dificultades
para conocer la verdad originada en la cxperiencia médica, le diria que
leyera la historia de la epllepsia“.

Historicamente la epilepsia ha sido fiel acompafante del hombre, Deade
gque se tiene noticia de la medicina, la epilepsia ocupa un capitulo impor
tante: asf 1o confirman los escritos que han llegado hasta nosotros tales
como: los papiros del Antiguo Egipto, los textos médicos de la India anti-
gua, cl CSdigo de Hamurabi de Babilonia (2080 a.C), el Deutercnomic en la
Biblia (2000 &.C). Posteriormente es on la Medicina Griega, con los escri
tos de Hipbderates donde se inicia ele estudio cientifico de la epilepsia,
al negar la idea de que al epiléptico fucra un endemoniado y afirmar que
“las convulsiones tienen una causa fisica cuyo asiento es el cerebro”.
Galeno 500 afios después, divide a la Epllepsia en tres grupos: idiopdtica,
ias causadas por sustanclas extraifas al organismo y las causadas por un
“humor patolégico” originadeo en el mismo. En la Edad Media sobresale la
idea de fuerzas scbrenaturales como causa de la epilepsia, y es calificada
como un "mal demoniaco" o un “"castigo divino",etc... . Eh @]l Renacimiento
se vuelve a poner atencién a los escritos hipoerfitices y se reinicia el

estudic cientifico de la epilepsia.
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Pero no es sino hasta 1860 cuando se sistematiza dicho estudio y se sion-
tan lam bases fistopatolégicas de la enfermedad. Jackson, médico y filé--
8ufe inglés, sefiala el sustrakto anatamofuncicnal da les fandmenos alucing
torios en la epilepsia,

En épocas recientes ol actmulo de congpeimicntos basicos de anatomia,
clectrofisiologla vy da otros procedimientos diagnésticos, asf{ como de la
farmacocinética de laos anticomicialesa, han cenducido a una mejor compren-
glén de la enfermedad. Esta ha sucedido sobre todo en las dltimas décadas

: graclas al esfuerze conjunte de médices y crganismos internacionales croa~
i dos axprofesaec.

ETIOLOGIA.

La epilepsia o2 el resultado de und afeceién cercbral que puede presen-
tarse on un ndmere importante de padecimientos, tanto del sistemn norviose
: central como ajenos a Gste: por lo que fobe considerarse como un sindrome
: hagta que no se domuestre lo conkrario,

Al presentarsc este sindrome se deberd investigar exaustivamente para

descubrir su eticlegia, por tonto considerar a la cpllepsia comoe una enfer

maedad puede sor cawsa de erreres diagndscicos.

Log fnicos argumentos que cxisten por ahora para considerar o la epilep
sia como una enfermodad, proplamente dicha, son los da tipo genttico {2}, y
algunos fenfmencs fisiopatolégicos todavia en discusion que podrian sefalar
a la descorga epiléptica coro un evento sul generis propio de la llamada
“neursna epiléptica, Reclentemente se ha considerado que las infeeciones

latentes (herpoz),crénicas (virus citoemegalicoe) o lentas (panencefalitig

esclercsante subaguda,kuru, Croutzfeld Jacoh), con o gin alteraciones dnmu

; nolégicas asociadas, pudiesen estar invelucradas en la etiologfa de algqunas
: tipos
:
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de epilepsia, independientemente de los cuadros clinicos clasicos de las
encefalopatias virales (4).

Las epilepsias primarias generalizadas tienen generalmente transmisicn
genftica y se expresan fenotipicamente. La excepcién es la epilepsia Rolan
dieca (familiay benigna) que s¢ transmite como autosémica con maxima pene-
trancia a Los 10 afios de edad (4). Debe sefialarse que los factores genéticos
Yy ambientales interactian para detcrminarx las earacteristicas de las auson-
clas come fenoccpias similares perc ccn genotipos diferentes,

Ahera bien, dado gue una convulsién es un sintoma de disfuncidn cercbral
subvarente, el pediatra debe determinar la causa de la convulsidn y excluilr
especificamente condiciones susceptibles de tratamiento.Algunas de las cau-
5a3 comunes do trastornes convulsives en la infancla ge expresan en la ta-
bla 1,sin alvidar que existe concensa general de que la anoxia neonatal es
censiderada la causa mds frecuente de epilepsia (6,7,8,810,11,12).

Es importante recalear que una buena exploracién fisica v neurclégica
es indispensable en 1a invesatigacién de la causa de las convulsicones, La
disgenesia cerebral pucde asoclarse con micro o macrccefalia. E1l aumento
de la circunfercncia cefdlica puede indicar hidrocefalia come resultado de
infeccién intrauterina, tumor o una enfermedad degenerativa. Lag ancmalias
faciales @e la linca media ocasionalmente se asocjan con agenesia del cueg-
po calloso.la presencia de varias anomalias dismérficas puede indicar una
alteracién cromosémica con anormalidades cerebrales o defectos de migracién

de las neuronas corticales. Las anomalias cutdneas. pucden ser una buena pils
ta para descubrir la causa de las convulsiones. La piel y el sistema nervio-—

80 derivan embriclégicamente del misro primordio neuroectodérmico, per lo

que se ha dicho “la piel es el cepeje del cerabro“.
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Tabla no.l EZTIOLOGIA DE LAS CONVULSIDNES EN LA INFANCIA,

ANOMALIAS PRENATALLES

~ Malformacienes cerebrales

- Infeccionaes intraucarinas
DANO EN EL PARTQ

- Anoxia

~ Hemorragia o isquemia
INFECCION

- Meningitis

~ Encafalitis

-~ Abscesa cerebral
GENETICAS

~ Familiar

-~ S{ndromes neurocutineocs

- Enfermadades degenesvativas del S.N.C.

- Aminoacidurias

- Lipidosls
ALTERACIONES METABOLICAS

- Hipoglicemia

~ Hipoecalecemia

- Hipo e hipernatremia

~ Sindroma do Reye

= Uremia
INTOXICACIOCN

- Ingestidn da fdrmacosn

-~ Envenenamientc con plome
TRAUMATISMCO CRANEOENCEFALICO
TUMOR CEREBRAL
MALFORMACION VASCULAR

Wrighy F.S. . La epilepsia en la infancia. Clin. Ped. Horth. Am
31:181-192,1984.
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FISIOPATOLOGIA.

Las crisis opilépticas son el resultado de una descarga neurcnal anor-
mal y exagerada, la que a su vez es consecuencia de una despolarizacién
rdpida y repetitiva de la neurona. La dospolarizacién implica pérdida de
potasio intracalular con acumulacién de sodio dentro de la neurona. El
mecanismo fntimo por el cual la neurona epiléptica tiene particular facili
dad para despolarizarsc y dificultad para retornar a su potencial de reposo
no se concoce con precisidn., Se concecen algunos facteores que afectan el proce
so de despolarizacifn-hiperpolarizacién, como la captacidn de calcio, altera
ciones en la conductancia de los neurotransmisores a nivel sindptico, parti-
cularmente los de tipo inhibitorio como el Acido gama aminobutirico (Gaba)

y alteracicones de la glia (astrocitos) que fegulan el medio axtracelular (2).

CLASIFICACICN,

La clasificacitn de las crisis convulsivas recurrentes ha sldo deade
siempro un punto de controversia en el estudio de la epilepsia. Asf se han
clasificado dichas crisis de acuerdec con el factor edad, desde el punto de
vista anatdmico:cortical, temporal,limbica,etc... . Las clapificaciones de
tipo etiolégico han side controvertidas por lo gque parsisten los términos
idiopitica, primaria y secundaria.

En.base a esto la Liga Internacional contra la Epilepsia através de su
comisién de eclasificacidn y terminologfa,ha puesto especlal enfdsis en la
descripcitn y clasificaci6dn de las crisis epilépticas, del fendmeno clinico
que €8 ¢l que va a determinar el tratamiento farmacolégico, independiente-—
mente de su etiologia, que en caso de detectarse deberd ser tratada en for-

ma paralela,
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La necesidad de clasificar las crisis epilépticas tiene varias razones
a saber: la primera , epidemiclégica o administrativa, con el fin de poder
cuantificar el problema y la segunda, el interés en poder evaluar los re-
sultados del tratamiento.

La clasificacién aceptada durante el Congreso Internacional de Epllepsia
celebrado en Kyoto, 198L(L5) estd basada cen la chservacién de crisis epildp
ticas mediante ol registro con televisidn,asf como registro electroencefalg
grifico simultdneo, incluyendo telemetria, lo que permite estuediar de forma
repetida cada evento per warfos observadores y correlacionar el fenémeno
clinicoc con el clectroancefalogrifico, particularmente las alteraciones de
la conciencia que pueden presentarse o no al inicio de la erisis, lo cual
deberd tomarse en cuenta para determinar si se trata de una crisis generali
zada (con alteracién de la conciencia), o parcial (sin alteracién de la copn
ciencia} con todas las variecdades de cada una, come se describe en la
tabla 2,

DIAGNOSTICO,

El primer paso cn el diagndstico os determinar que el pacicente ha tenli-—
do una crisis convulsiva, para ello se requiere de una historia clinica
completa, y el segundo paso sara determinar el tipe de crisis convulsiva,
La descripelén precisa del fenémeno paroxistico y especialmente la forma
da inicio serd la bage principal para ¢l diagnéstico correcto de las ecrisis
epilépticas.

El té&rmino "aura" no debe utilizarse mds, ya que daba la impresitn de
que precedia & la crisis, cuando en realidad es el inicio de la misma, ¥y

sirve al clinico para identificar el sitio de origen de la descarga (cri-



-11-
-sis parclial) que pucde o no generalizarse en forma secundaria, y al no

sar identificada en el interrogatorioe puede confundirge con una crisis
ténico~clonica generalizadar cuyo manejo y tratamlento os diferente al de
una crisis parcial secundariamente generalizada, por gsu ectioclogfa ¥y respuecs
ta a los anticomiciales.

Los examenes do laboratorio puesden sexr de gran ayuda en el diagnéstico
o proporcionar unas lfneas de base para monitorizar un tratamiento farmaco-
légico antiepiléptica. Estas pruebas incluyen una biometria hemdtica complg
ta, examen general de orina, glicemia en ayuno y siempre intentar determinar
la glucesa al momento de la convulsién, Otras pruebas pueden estar indicadas
justificando su emples de acuerdo a la hip6Stesis diagnéstiea,

No deben practicarse eostudios de "rutina", para wver "que aa encuentra".
Los recientes avances en los estudios paraclinicos hacen muy tentadora su
utilizacién indiscriminada, como una Tomografia computada de crdneo, que en
algunas ocasiones hacen que el médico se pierda en el eatudio del caso,

El electroencefalograma es una prueba de laboratoriec importante en el
diagnéstico y manejo de la epllepsia. Puede proporcionar un diagndstico
definitive cuando el pacienta presenta uha convulsién durante el registro.
En estes cagos el EEG aporta ovidenclia directz para el tipo de trastorno
convulsive y establece una elasificacién precisa. E1 EEG es especialmentae
atil en la diferenclacidn entre una crisis de ausencia y una econvulaién
parcial compleja. La mayeria de las Yeces el paciente no tiene una convul-
sisén durante el registro, y cuando este es postictal Yy revela una descarga

de espigas s0lo es una presumible evidencia de un desorden convulsivo.
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Debe enfatizarse que un EEG anormal no establece cl diagntstico de
trastorno convulgivo, a menog que el paciente tenga una convulslén ti-
pica durante el registro (l). 5&lo aporta una evidencia que debe ser co-
rrelacionada con la historia clinica, Un EEG ancrmal raracterizado por
actividad epileptiforme ocurre en un 2.9% de nifios normales entre 1 y 15
aflos {1). Por otra parte un EEG normal no excluye el diagnéstico de epi-~
lepsia. En un estudio de pacientes con epilepsia se informa que el EEG
inicial contenia registro tipico de cpllepsia s8lo en un 56% de les pacien
tes (16). Un scqundo EEG identifics un 26% adicional de pacientes con re-
gistro positivo, Asf un 18% de pacientes con epilepsia tenfan un EEG sin
actividad epileptiforme. La técnica en la realizacifn de un EEG es impor-
tante para la obtencidn de rosultados objetivamente satisfactorios,

El registro simultdneo de video y EEG durante una ceonvulsién serfa desca
ble para el diagnSstico de 1la epilepsia. Sin embarge estos medios no estan
al alcance de la mayorfa de nucstros hospitales.

Las radiograffas simples de crdneo scon de poca utilidad,a menos de jJue
se deseo ovidenciar alteraciones craneofaciales asociadas a la epilepsia.
La existencia de calcificacicnes cerebrales (cisticerceosis) eos diffcil de
identificar. En el Instituto Nacional do Neurclogia México, se reporta una
incidencia de 7% de casos positivos, pero en adultos{d4), lo que hace supo-
ner que en la poblacién infantil la presencia de calcificacicnes es menor.
La tomograffa axial cemputada (TAC) es un estudio radioclégico relativamente
nuave, que no debe practicarse de manera rutinaria e indiscriminada a todo
niflo con cuadro convulsive, especialmentoe atendiendo a su costa. La indica-

cibén se debe restringir con aksoluto criterio clfnico.
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Tabla 2. CLASIFICACION DE CRISIS EPILEPTICAS.

e - o e o

I.- CRISIS PARCIALLCS,

1.-CRISIS PARCIALES SIMPLES({sin alteraci®én de la conciencia).
a) Con sighos motores.
b) Con sintomas sematosensoriales o sensoriales egpeciales.
{alucinaciones simples: luces, zumbidos, etc...)
¢} Con signos y sintomas autondmicos.
{sensaciones epigdstricas,palidez,sudacién,eritema,otc,...)
d) Con sintomas psiquicos.
t {alteraciones de las funciones supariores)

2,-CRISIS PARCIALES COMPLEJAS (con deterioro de la copciencia).
a) Con alteracién de la conciencia al inicio.
b} Parcial simple al inicio., seguido de detorioro de la con-
ciencia.

3.-CRISIS PARCIALES QUE EVOLUCIONAN A CCONVULSIONES TONICOCLONICAS
GENERALIZADAS. [TCG)

! a) Crisis parciales simples que evolucicnan a TCG.

b) Crisis parciales complejas que evolucionan a TCG.

c} Crisis parciales simples que evolucionan a parciales comple-
jas y posteriormente a TCG.

II.- CRISIS GENERALIZADAS.

t
{
| 1.- AUSENCIAS.

! a) Ausencias tipicas.

§ b} Ausoncias atipicas,

i ¢} Ausenclas que pregreosan a TCG.
i 2,=- CRISIS MICCLONICAS.

! 3.~ CRISIS TONICOCLOHICAS.

i 4.~ CRISIS ATCNICAS.

III .- CRISIS NC CLASIFICADAS.
H Se incluyen las crisis que no pueden clasificarse por datos incom=-
i platos o insuficientes, y queo no permiten incluirse en las catego-
rias deoscritas.

IV.—- ADENDUM.
1.- CRISIS PRCOLONGADAS O REPETIDAS (STATUS EPILEPTICOD).
Tomadeo de "Comission on Clagification and Terminolcgy, International League
against Epilepsy:Proposed revisions of Clinical and Electroencefalografic
clasification of epileptic seizures". Epilepsia,22r180-501,198]1.
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La incidencia de anormalidades en los pacientes con crisis convulsivas es

baja, apenas un 333% de pacientes epilépticos no saleccionados resultd po-

sitivo en un estudio realizado en el I.N.Newrcloglia (4). En algunos cascs
especificos come el sindrome de West y ol de Lonox-Gastaut la incidencia
alcanza un 70% de positividad (2.4).

El examen de ligquido cefalorraquideo serd necesario en agquellos casos
donde se scspeche un proceso activo o evolutivo del sigtema nervioso cen-—
tral, gque sea responsable de lo crisis epiléptica.

Finalmente es indispensable gque por métodos clinicos y paraclinicos ae
identifiquen las llamadas " c¢risis no epilépticas " (tabla 3)

Tabla 3. CRISIS NO EPILEPTICAS.

— - = o e —

l.=- Espasmo del sollozo

2.~ Crisis febriles *

3.- Crisis metabsSlicas.

4.= Sincope

5.- Hiperventilacidn

6.- Crieis psiquicas (histeria)

7.~ Trastornos del suefio,.

* S0 congidera gque las crisis febriles no ason epilépticas siempre y cuando

cumplan con los siguientes requisitos: sar generalizadas,durar menos de
10 minutos, tener EEG normal (l0 dfas después de la crisis) y presentarse
on nifos menores de 5 afes. (4,13,19,21).
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TRATAMIENTO,

La estratagia para el manejo del paciente epiléptico incluye una
goerie de declsiones., en las que 1la respongabilidad del médico va més
alléd del diagnéstico o de la simple administracién de wedicameontos.

La toma de decisicnes médicas debe realizarse con base en las clrcuns-—

tancias del enfermc desde el punto de vista médico, farmacolégice, psi-

calégice y social,

El diagnéstico de cpilepsia pricticomente cstablece una nueva forma

da vida, a corto y largo plazo, para el enfermo. Lag implicacignesa

i
!

que se derjvan de la toma de cualquier declsifén son tan importantes,
que la responsabilidad no puede asymirla en forma independiente nin-
! gin médico, por lec gue deberi compartirla con el enfermo y sus familia-~
ras, con la sociedad y con 1la ética médica. Se requiere una amplia in-
formacién referente al proceso eplléptico en i, al tipe de sujetos en
que sucede, al ambiente social en que so desenvualve y, logicamente,
al tipo de anticonvulsivante gue utilice.

Hasta el momento actual no existe ningtn medicamentoc gue cure las
) crisis epilépticas. Los firmacos utilizados tianen como finalidad modifi-

cay las condicionas de excitabilidad ¢ la membrana de las neuronas. Pero

; an dltima instancia, no cambian las circupnstancias que han generado el
} fenémenc epiléptico. La desaparicién completa de dicho fendmeno depen-—
deri de factores genéticos y/o ambientales. En la mayoria de las veces
se indicari un tratamiento sintomitico, ¥ en situacicnes especificas

padra ser etiolégico,
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Ahora bien, cuando se plantea la posibilidad de iniciar tratamiento
farmacolbgico, surgen tres cuestiones b&sicas: &Cufindo iniciarlo?,
¢C6mo. iniciarlo? y iCuindo suspenderlo?. Esto presupone, evidentemente,
tener un diagnéstico y haber llegade a conclusiones respacto a la etic-

logfa de las crisis.

I.— ¢CUANDO INICIAR EL TRATAMIENTO?

Una vez que se ha hecho cl diagnéstico de epilépsia, se ha clasifica-
do de forma precisa la convulsién, ¥ una vez gue se han estudiado y des-
cartado causas especificas tratablea, se inicia cl tratamiento sintomi-
tico con medicaciébn antiepiléptica.

la pediatri{a plantea situaciones especificas en los distintos grupcs
de edad; por ejemplo, las crisis neonatales con frecuencia obedecen a
altaracjiones metabél;cas dque su misma correccidn termina con el problema.
Entre log 3 y los 9 mnses de adad, la apariecién de los espasmos infanti-
requiere de un manejo especifico con ACTH {(1B}. Entre los 9 meses v los
5 afios de edad el tipo de criasis més frecuente e3 la convulsién febril
{13,21). La cenvulsién febril simple po requiere tratamiento (13,17,19.21)
sin embargo, una segunda crisis decbe asumirse la posibilidad de dar tra-
tamiento (19). No obistante deber&n evaluarse ls ventajas e inconvenien-
tes de iniciar fenobarbital por sus efecltes en la conducta y ol apren—
dizaje (22), en estos casos podria valorarse el usc de Ac, valproico.

La crisis dnica afebril, puede representar un problema cp cuanto a la
necesidad o no de iniciar tratamiento, en este sentido si la crisis es
parcial ¥ se encuentra asociada a una descardga electrocencefaleografica
focal de espigas u condas lentas, ¢l iniciar tratamiento parece lo mis

razonable.
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En cambio no es recomendable cuando la crisis es ténicoclénica
generalizada y sa tiene un registro electroencefalogrdfico normal.
Tal vez estos casos reprcoaentan los extromos de muchas situvaciones.,
donde el buen juicio clinico siempre estard encaminadeo a poner cn la
halanza la posibilidad de recurrencia de la crigis contra los efec—--
tos indoscablas de una medicacién prolongada. Por esto se inniste en
la importancia de la nueva clasificacién de la cpilepsia y sindromes
epilépticos, recientemente emitida por la Liga Internacional contra
la Epilepsia (15,20}.

II.- ¢ COMO INICIAR EL TRATAMIENTO?

El objetivo del tratamiento farmacclégico antieplléptico es conse-
quir el mayer control de las crisis, produciendo el menor grado posi-
ble de efectos indeseablos.

El criterio elfnico y el elactroencaefalogrdfico es fundamental en
la eleccitn de un fdérmaco antiepiléptico, sin embarqgo en ocasiones el
agpecto econdémico es el mds importante.

Se han propuesto varios principios generales en el tratamiento far~
macelSgico(l,17) que a continuacién mencicnaremos, y que considerames
de vital importancia en el mancjo del paciente epiléptico:
1.~ Tratar la cauaa subyaccnte.

2.- Evaluacién exacta del tipo de crisis convulsiva.

3.- La epilepsia es un proceso crénico, ol tratamiento largo es la regla.

4.~ La eleccitn de la droga serd de acuerdeo al tipo de crisis.

5.~ Siempre debe iniciarse con un sélo medicamento.

6.- Daterminar niveles s6ricos de control de los anticonvuleivantes.

.
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7.~ Las dosis se aumentardn o disminuirin de acuerdo al control de
las crisis o a los signos de toxicidad.

8.~ Si una droga ecn sus dosis miximas no controla las crisis, se
deba sustituir por otra, o afladir una segunda droga.

9.~ Ningfin medicamento debe considerarse indtil,

10.~La suspensién de un medicamento debe hacerse paulatinamente, para
avitar 1a pogibilidad de status epilepticus.

1l.-~Rocordar gicmpre @l objetivo, mantener al paciente libre de convul
siones sin interferir en su actividad normal.

Par todo lo anterior es fundamental que el médico tratante conozea
la farmacocinética de los principales anticoenvulsivantes, por lo que
de manera general haremos una breve rescfla de los miasmos:

a) DIFENILHIDANTOINA O FENITOINA.

La fenitoina previene las convulsicnes al reducir la potenciaciédn
postetanica (21). Estabiliza la membrana neurcnal y facilita la aceién
de la bomba de sodioc. Cuando ee administra por via bucal tarda cuatro
a siete dias para alcanzar niveles séricos terapfuticos. Genoralmente
se absorbe bien en el tuboc digestive y se metaboliza en el higado; sin
embargo dicho metobolismo cambia de un paciente a otro,

Sa sabe que la fenitoina es pobremente absorbida en el recién nacido
por lo que en estos nifics se requieren dosiz mis altas a las recomenda-
das para alcanzar niveles sérices efectives (22). En el siguiente cuadro

se sugieren las dosis de acuerdo a la edad del pa-

—mn

e e o mimem laee
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ciente para lograr niveles plasmdticos .adecuados de fenitofna (23).

Tabla no. 2 DOSIS DE FENITOINA.

EDAD EN ARDS DOSIS (mg/kg/dfa)
0-1 - 15-25
1-3 10
4-6 7435
7= 7
10-1l6 [
Adultos 5

+  Ahora bien, la dosis rocomendada para iniclar tratamiento por via
oral, para cbtener efectos anticonvulaiwvantes r8pidos, es de 3 a 4 -
veces la dosis diaria recomendada, dividida en tres tomas (22), La -
dosils de mantenimiento es de 4 a 6 mgs/kg/dia. La vida media es de -
24 hrs y los niveles séricos terapduticamente Gtiles varian da 10 a
20 microgrs/ml (22,27).

los cfectos colaterales relacionados con la doals son: diplopfa,.-
nistagmo, ataxia y dismetria, gque cuando aparecen, obligan a Interrum
plr el medicamonto. Si se continda su administracidn puede lesionar -
irreversiblemente las células de Purkinje dal cerebelo, Independiente
mente de la doais puede haber hiperplasia gingival, hipertricosis y =
acné, afectos gue por lo general no son graves ¥ que desaparecen al -
suspender el firmaco. Se ha Informado de casoa aia%adas de hepatitis,
dapresifn de médula Ssea, lupus eritomateso y sindrome de Steven-John
son, La interferencia con el metabolismo del &cido félico puede mani~
faestarse como ancemia megalobldstica. La fenitolna produce més dafic en

el aprendizaje que la carbamazepina y el dcido valproico, pero mencs-

gue el fenobarbital (22).
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La via de administracién mis vsada y racomendada es la oral. In-

tramusculammente no se absorbe bien; cuando se usa la via intraveng
sa debe hacerss lentamente, a una velacidad no mayor de 50 mgs/min-
(24), wvigilando el pulsc vy la fraecuencia respiratoria.

La interaccifn con otros f&rmacos se muestra en la tabla nimero-

cuatro, la rsual presenta los medlcamentos que incrementan y/o dismi

nuyan la vida media y los niveles plasmaticos de la fenltofna,

Takla no, 4 INTERAGCION DE LA FENITOINA ¥ OTROS MEDICAMENTOS

1) Drogas que incremantan la vida media y los niveles séricos:

Cimetidina EBtosuximida
Cloranfenicol Diacepam
Isoniacida Miconazol

2) Drogas que disminuyen la vida modia y los nivaelos séricos:

Carbamazeapina Clonacepam
Etanol Acide fblico
Pencbarbital Faniilbutazona
Salicilatos Teofilina

Acido valproico

3) Drogas que diaminuyen su concentracidn plismatica por el uso
de 1z fenitoina:

Cortiaona

Poxametazona
oigitoxina Haloparidol
Meperidina Fenilbutazona
Teofilina

Ramaay, R.F.; Wilder, B.J.: Berger, J.R. et al.: A double-~-blind
study comparig carbamazepine with phenytoin as inittial geizurs
therapy in adults. Neurology, 33:904~510, 1983,

La fenftofina y la carbamazepina son los medicamentes mis eficaces

para las convulsiones compleias. y se considera muy eficaz en lag tf

nico-cldnicas generalizadas (1, 4, 17, 22, 23).
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b} FEHOBARBITAL.

El fenobarbital se absorbe por via digestiva y tarda siete dias -
en alcanzar niveles terapduticos. Se metaboliza en el higado y se e-
limina lentamente por vi{a urinaria: persiste por perifcdos prolonga--
dos y se puede encontrar en el suero 3 o 4 dias después de adminis--
trar una sola dosia.

Su aceibn es interferir en la potenciacifn post&tanica y aumentar
la inhibicién presinéptica {21). La dosis de mantenimiento es de 4 a
6 mgs/Rg/dia; y los niveles terapéuticos son de 15 a 40 microgrs/ml,
las dosis miximas en nifos mayores son de 120 a 180 mgs/dfa (24, 25)
La velocidad de administracién cuando sc aplica intravenosamente no-
debe exceder de 30 mgs/min (17, 24).

los efactos colaterales mis frecuantes son: eocmnclencia, sensacién
de "pesantez de cabeza' y lentitud de pensamiento: y los datos de in-
toxlcacién son: ataxia, disartria y signos cereboloscs, asi como cam-
bics en el comportamiento y sedacidén. En algunos nifios puade tener e-—
facto paradéjico y producir excitacién. Es el anticonvulsivante gue a

fecta mas el aprendizaje (4, 22).

El fenobarbital interactda con otrpos farmacos disminuyende losg nive

les séricos de cumarinicos, digitdlicos, dipirona, fenilbutazona, imi-

pramina y griscofulvina, Las concentraciones de fenobarbital aumentan
en presancia de Acido valproico, primidona (28), y de difenilhidantof
na, La accibn de fArmacos que deprimen al sistema nervieso central se

exacerban con el fenobarbital.

Sus indicaciones principales son las crisis parciales simples y =
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las secundariamente genaralizadas, as{ como las tSnico-clénicas geng

ralizadas, cl estado epiléptice y las crisis febriles (2, 13, 17, 21).

c) PRIMIDONA.

La primidona se incluye en el grupo de los barbitdricos, por que-
su f£6rmula es similar, y al metabolizarse se desdobla en fenobarbi--
tal y fenilatilmalonamida (FEMA). ActGa inhibiendo el flujo de scdio
¥ caleio an las eélulas excitables {17). Se absorbe blen en el tuba-
digestivo, Loa niveles séricos terapfuticos varian de 8 a 12 mierogrs
por ml {1). La dosis de mantenimiento es de 20 mga/kg/dia y se debe-
iniciar lentamente para evitar ataxia, letargia y niusea. lLos efectos
adverscs son similares a los del fenobarbital. Los paclientes quo se--
vuelven hiparactivos ccn el fenobarbital pueden tolerar la primidona.

Su interaccifn con otros firmacos, en presencia de carbamazepina -~
aumenta la concentracidén de primidona, y la metabolizacién haasta feno
barbital se acelera cuande se inglere simulténeamente con DFH o con-
Scido valproivo (17, 2B}. Su indicacién principal es la crisis par--

cilal simple, parcial compleja y las socundariamente generalizadas.

d) CARBAMAZEPINA.

La carbamazepina es un medicamento relativamente nuevo, su uso co-
mo anticonvulsivante se inicia al Final de la década de los sesentas-
{25) . Inhibe el flujo de sodio y clacio en las células excitables ---
(21), perc en general no se conoce bien su mecanismo de aceidn. Es un
compuesto tricficlico derivado de la imipramina.

La concentracién plasmitica se alcanza 8 horas después de la in--

gestién, se metaboliza en el higade y se elimina en un lapso de 24 a
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48hr. . Su vida medias es corta ¥ por tento debe administrarsm 3 a 4
veces 2l gia. La dosgie de mantenimiento es de 20 mg/kg/dfa, pero
daebe iniciarse gradualmente para evitar efectos colaterales. Ios ni-
veles séricos terapéuticos van de 4 a 12 meg/ml (17,21,22).

La toxicidad se manifiesta por ataxia, nfusea, vomito, letargin y
mareosg, Lag reacciones idiosincrésicas raras son disfuncidn hepdtica
y deprasién de la mé&dula dsea. A diferencia de los barbitiriceos, la
carbamacepina no causa depresidin o camblos de conducta, ¥y como aesti
relacionada quinmicamente con los antidepresivos tricfclicos, se le
han adjudicado efectos psicotrépicas benéficos,

Interactfia con varlos medicamentes elevando o disminuyendo su con-—
centracién sérica (22). Con la Fenitoina hay wlevacién priwero y luego
disminucién de ambos,cuando las concentraciones de triptéfanc dieminu-
yan en plasma, ¥ esto Gltims sucede cenh todos les derivados triciclicos.
{29) . Igual sucede con ¢l fencharbital, pero en wmenor grado.

La carbamacepina es el medicamente de eleccisn para las convulsiones
complejas y también se puede emplear en las tdnicoclénicas generaliza--
das y en las pareiales gimples. Administrada monotarapéuticamentae en
estas variedades epllépticas tlene un efecto Favorabhla de acuerdo a ea-
tudios prospectivos (30).

e} ACIDO VALPROICOQ.

El &cido valproico es uno de los medicamentos anticonvulsivantes mias

recientes, del cual no se conoce con axactitud el mecanisme de accién,

aparentemente interfiere con el metabolisma del  neurotransmi -~ -
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sor del &4cido gama~-amine butirice (21)., Se abszorbe ripidamente en el
tube digestivo, y tiene una vida media corta: la concentracidn mioxi-
ma se alcanza 4 a 6 horas después de la ingestién,

Losn efoctos adversos =2on: somholencia, niusea, vomito, pérdida de
pelo ¥y aumento de peso. En la literatura se reflere hepatotoxieidad-
grave Yy en ocasiones mortal. Puede interferir también en la adhasivi
dad plagquetaria (21, 17), por lo que se recomienda realizar prucbag-
de funcicnamiento hepitico y blomatrias de control.

El fcido valproico interactia con ¢l fenobarbital incrementado -=
los nivelas plasmiticos de éste, pudiendo llegar a la intoxicacién -
(5, 17, 21). Disminuye las concentraclonecs séricas de fenitoina por-
competencia de transportador (17).

La dopis inicial es de 20 mgs/kg/dia y se debe incrementar de 5 en
5 mgs diariamente hasta lograr niveles séricos terapedticos, gue van-
de 50 a 100 microgre/ml; no pasar de 60 mgs/kg/dfa. Su principal indi
cacién es en las ausenclias y las crisis fewbriles (4, 12, 17, 21). Eg=-
Gtil como coadyuvante para el contyxol de otros modelos ictales de di-

ficll control,

f} ETOSUXIMIDA,

Es el medicamento de eleccin en las ausencias generalizadas (1, 4,
5}, desafortunadamente estd descontinuada en México. Tiene efecto de-
presivao en las vias inhibitorias corticales (21), y es un medicamento
con efectos adversos limitados. Su dosis de mantenimiento va de 20 a-
40 mgs/kg/dia, con niveles aéricos terapedticos que varian entra 50 a

100 microgrs/ml.
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g) CLONACEPAM.

El clonacepam es una benzodiacopina que actla aumentando loa poten-
ciales inhibitorips en las estructuras subcorticales gue acttian en 1la
propagacién de las descargas convulsivas (25). Se absorbe ripidamente
en el intestino y alcanza niveles séricos después de una hora, sc mo--
takoliza en al higade.

Sus efecctos colaterales son: ataxia, somnolencia, movimientos ocoula
res anormales, disartrla, mareos ¥ confusidn mental. Produce dependen-
cia fisica y peigquica, asi como alteraciones de la perscnalidad. En -
tres a scis moses se produce tolerancia al medicamento. La susponsién
brusea produce convulsiones tenicoclénicas generalizadas,

Interactfa disminuyendo el fenobarbital a incrementando la fenitoina
potoncializa el efecto sedante del fenobarbital (17).

La dosis para lactantes y nifios hasta de 10 afios varfa entre 0.0l y
0.03 mg/kg/dia, y las concentracionaes séricas tarapéuticas van de 13 a
72 ng/mi (1},

Su prinecipal indicacién son las convulsiones acinéticas, miocclénicas
v espasmos infantiles como el Sindrame de Weast y el Sindrome de Lennox-
Gastaut.

h) DIACEPAM.

Desde su doscubrimiento en 1961 el diacepam ha sido utllizade come
anticonvulsivante sobre todo en al estado epiléptico.

La dosis inicial es de 0.1 a 0.3 mg/kg/dosis por via Intravenosa len-

ta, para evitar hipotensién arterial y paro respiratorio, el cual es mia

factible cuando se uda en combinacién con fenobarbital,
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Por via oral puade administrarse como coadyuvante cn algunas formas
de erisls micclénicas refractarias a tratamiento. Los niveles séricos
dtiles son de G.1 a 1.0 meg/ml (1),
A continuacidn presentamps un cuadro gue resumon las dosis, vida me=
dia, niveles sericos terapéuticos asi como la principal indicacién de

los farmacos anteriormente descriteos.

FARMACOS ANTICCMICIALES DE USQ CCOMUN,

Moadicamento Dosis vida Niveles Principal indicagién
diaria media aéricoa
{mg/kg) {hrs) {(meg/m1)
Fenitoina 5 =10 24 10 - 20 T.C.G., P.C.
Fenokarbital 4 - 10 96 15 - 40 pr,s.,P,cC.,T.C.G.
Primidona 12 - 20 g 8 - 12 P,5.,P,C.,P.5.5.G.
carbamaceplna 20 - 40 12 4 - 12 P.C.,, T.C.G.,P.S.
Ac. Valproice 20 - 60 12 50 - 100 P,5,, AUSENCIAS
Etosuximida 20 - 40 30 50 - 100 AUSENCIAS
Clonacapam 0.01-0.03 25 13 - 72 MIOCLONICAS,
ACINETICAS.

T.C,G,= tonicoclénicas generalizadas:r P,C.= parcial compleja:
P.S. = parelal simple: P,5.5.G,= parcial simple gsecundariamente generall
zada.
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ITI,- (CUANDD SUSPENDER UN TRATAHILENTO?

Ea importante determinar esta conducta, sobre todo, cuando las cri-
sls estén contreladas, En general el tratamiento debe sor mantenido du
rante dos a cuatro aflos. Es obvio sefialar que el peligro de suspender
la medicacién anticonvulsivante, es la recurrencia de la crisis, lo ~
que sucaede en e} 25% de les casea (1,2,4,31}),

Existen algunos factores que intervienen en un mejor prondstico,
como sen: eloctreencefalograma normal, gque no exista rotardo mental vy
quo las crismis hayan sido controladas tempranamenta (31},

La suspensi6n de anticonvulsivantes debe hacersa gradualmente ante

el peligro de desencadenar up estado eplléptice.(32).
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OBJETIVOS,

De acuerdo con el tipo de estudio y lo enunciado anteriormente, pode-
mos definir que el cbjetivo qgue se peraique al realizar este trabajo es,
determinar la relacidén gue existe entre la preaencia de crisis convalai
vas recurrentes y los valores da los niveles s6ricos de los anticemicia
les empleados en el control de la enfermedad convulsiva,

Para lo anterior hemos establecido como Hip&tesis de Trabajo lo gi- -
gquiente; "La causa mis frecugnte de recurrencia de crisis convulsivas en
los paciantes epillépticos,es la presencia da nivelea séricos bajos de
anticomiciales.”

MATERIAL Y METOROS.

En el Servicio de Pediatria del Hospltal Central Norte de Concentra-
g cién Nacional, Pemex, durante el perfcdo de Enero a Diciembra de 1987,
; se estudiaron 25 pacientas a los cuales ge determinaron las sigquientes
! caracterfsticas: .

1l,- Edad y sexo.

2,~,Clasificacitén del tipo da convulsidn,
3.- Esguama terapfutico empleado. .
4.- Nimero de crisis convulsivas en el periodo sefalado.
5.- beterminacién postictal de niveles sericos de anticenvulsivantes,
6.~ Probable cousa de inicio de la enfermedad convulsiva.

Egtudios de labeoratorio.

La determinacién de la concentracién sérica de los firmacos empleados
en al control de las crisis epildpticas, mse realizé en el se:vicio.de
Laboratorio de Analfigis Clinicos del Hospital Central Norte,

La téchica empleada se desarrolld con un equipo EMIT, modelo Instrumen-
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tation Laboratory 943, de inmuncandlisis enzimdtico con espectrofoto-
metria computarizada, mediante la cual se determinaron los niveles &g
ricos de anticonvulsivantes, con patrones de rafercncia previamente
establecidos. Con una muestra tomada en el perfodo postictal y previa
a la administracién del anticonvulsivante wtilizado por el paciente,
Log métodos estadisticos que se utilizaron para el analisis de los
resultados fueron:
a) Medidas de centralizacién (media aritmética X)
b)] Medidas de disporsién {(desviacién estandar g)
o) Técnicas de estadistica descriptiva (tablas de frecuencia,histogramas)
RESULTADOS Y DISCUSICN.
Da la muestra catudicda se encontrd gue el 56% correspondid al sexo
femenino y el 44% al masculino, por lo tanto no existe diferencia en

cuanto a la distribucién por sexo. {(grafica 1)

E Fem.. {56%)
[[D]:D Masc. (44X}

T
-~
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7
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GrAfica 1.- CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES,
pistribucién por mexo.
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Por otro lado 1a grifica 2 muestra que existe un discreto predominio
de los pacientes de 2 afios de edad en relacidn a los domfs. Asi mismo
podemos observar gue al intervalo da 2 a 5 aflos corresponde el GBX del
total de loa pacientes, lo quo indica que este grupo de edad es el que
mip se afacta por el padecimliento. El promedio de edad de la muastra

cetudiada fue da 6.1 afios con wna 8 de 4,1
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Grafica 2.~ CRISIS CONVULSIVAS RECURRERTES,
Distribuciédn por edad.

En lo que corresponde al tipo de crigis presentade, la mis fracuente-
mente aencontrada fué la ténico-clénica generalizada, gque se presentS en
1l ée log 25 casos (443). En orden de frecuencia le siguieron la crisis
parcial sinmple y la acindtica, agbas con un poreentaje de 16¥%; el resto
correspondid a la criasis parcial compleja, la mioeldnica y la parcial

gimple secundariamenta generalizada, tal como se muestra en la grifica 3,
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Grafica 3,- CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES

Incidencia da cada uno de los
tipoa de crisis,

Ténico clénicas generalizadas.

Parcial simple.

Acinética.

Parcial compleja.

Mioclénica.

Parcial simple secundariamente generalizada.
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En el cuadro 1 se muestra la relacién cntre el tipo da crisis que
presantaron los pacientes y o)l promedic de edad obtenido para estos.
Cabe destacar que los pacientes con mayor edad (7.36 y 7.30 afos) pre-
sentaron crisis de tipo ténicoclénicas generalizadaa, mientras gque los
pacientes de menor odad (2 afios) sBe vieron afectados por crisis miocel$
nicas,

Cuadro l.- CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES
Edad promedio y tipo de crisis de los paclentes.

TIPO DE CRISIS EDAD PROMEDLO
TCG 7.36 afios
PC 7.30 afios
AUSENCIAS 5.75 aflos
P S 5.25 afios
PSSEG 3.00 afios
MIOCLOKICAS 2,00 anos

En relacidn a la terapbutica empleada, leoa anticonvulsivantes mée
comiinmente empleados, solos o combinados fueron la Difenilhidantoina (DFLD)

v el Fenobarbital (64 y 60¥% respectivamente). E1 fArmaco menos utilizado
fusé la ACTH que se uad en un paciente con espasmo infantil. EIl resto de
log medicamentes se muestran en ¢l cuadro 2.

Cuadro 2,.- CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES.
Medicamontos empleados en la torapéutica

FARMACD FRECUENCIA DE US0.
(n=25)
DIFENILHIDANTOINA 16 casgos
E‘ENOBZ}.RBITAL 15 casos
ACIDO VALPROICC 5 casos
CARBAMACEPINA 3 casos
CLONACEPAM 3 casos
PRIMIDONA 2 casos
A.C,T.H, 1 caso
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La forma en quec se emplearcon los fdrmacos fue la siguiente: en

moncterapia en 10 pacientes (40X}, caquema doble en ll casos (4%
Yy eaquema triple en 4 casos (l6X%). Do esto e deriva que los esquemas
terapéuticos mas utilizados son la monoterapia y el esquema doble. E1
fdrmaco mas cmpleado fué el fencbarbital en 5 de 10 poacientes, sequido
de la DFH y el clonacepam en cuatyo y uno respectivamente. Esto en el
regimen de monoterapia.

Cuando se& utilizaron dos medicamentos estos fueron: la DFH en 9 ca-
sos (40.9%), asociado a: fenobarbital en 4, carbamacgepina en 2,primido
na en 2 y a acido wvalproico en 1 casgo. El fencbhbarbital se agocié ademids
a acido valpreicc y a ACTH en un caso reapectivamente. Por lo tanto
la DFH y el fenobarbital son los firmacos mids empleades en el regimen
de doble medicamento.

En e) osquema triple de anticonvulsivantes que se utilizs sdlo en 4
pacientes, las combinaciones fueron: fenobarbital-acido valproico-bFH
en dos ccasiones: fenobarbital-carbamacepina-acide valproico en un caso
¥ en el otro fué fenobarbital-clonacepam-DFH. En estos pacientes cl fe
nobarbital fué el medicamento empleado en loe cuatro tratamientos.

Al analizar los valores de los niveles séricos do anticeonvulsivantes
utilizados de acuerdo al regimen terapéutico empleadou, observames lo
sliguiente:

a} En el regimen de monoterapia {lOcasos) los niveles plasmiaticos repor
tados sc encontraron bajos en 6 pacientes {60¥%).
b} Se encontraron niveles sériceos normalesg en un séle caso (10).

c } Se reportaron niveles altes en 3 de los 10 casos {30%) {Cuadxo 3)
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Cuadro 3.~ CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES
Niveles sérices de anticenvulsivantes on

monoterapia.

No. de determinacioncs valor
6 bajo
1 normal
3 alte

Para el esquama doble (1l casocs) 7 determinaciones sc encontraron
bajas. Del mismo modo se reportaron normales otras 7. Exlstid roporte
de niveles séricos altos en 2 ocasiones ¥y al resto {6 doterminacivnos)
no se realizaron por diversas clrcunstanclas. {Cuadro 4). Cobbe hacar
menaién guo solamente en un case los des flhrmacoa wtilizados tenian ni-
veles bajos, en otro se enecontraren normales y en otre mis fueron altog.

Cuadro 4.~ CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES

Nivalas sfricas de anticonvulsivantas en
cagquema do doble medicamenta.

No, de determinaciones valor
7 bajo
7 rormal
2 alto
<) no determinado

En los eusatro pacientes gua tuvieron terapia triple, cuatro determi-
nacicneg tuvieron valores normaleg y otros 4 subnormales, En uno fueron

altos ¥ en trea no se doterminoren {(cuadro 5)
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Cyadra S5.- CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES.
Niveles séricos de anticonvulsivantes en
terapia triple.

No. de determinaciones valor
4 bajo
4 normal
1 alto
3 no daterminade

Hacemos notar que ningiin paclente tuve los tres medicarzntos por debajo
de niveles terapéutices y s6lo 1 de los 4 tuvo dos medicamontes en ni-
veles bajos,

La frecuencia de recurrcncia en una sola oceasidn se presents en 10
paciantes (40¥%} y su promodio de edad fuéd de 9.3 afios. En dos ccasionea
recurrieron 5 pacientes, con edad promedioc de 5.2 aflos. Cuatro de los 28§
lo hicieron en 3 ocasiones, siendo su promadic do edad 2.5 afios. Final-
mante 6 pacientes presentarcen mds de 3 crisis convulsivas recurrentes,
cuya edad promediec fué de 4.1 aflos ( cuadro 6)}.

Cuadro 6.- CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES,
Relacién de ntmero de crisis con edad promedie.

No, de recurrencias No. de pac, % Edad
_{n=25) (%)

1 lo 40 9.3 afes

2 ) 20 5.2 afios

3 4 16 2.5 afos

+ 3 6 24 4,1 afoes

Da lo anterior resalta que los pacientes que mencs recurrencia tienen
{una sola ocasisdn) lo hacen a una edad promedic de 9.3 afios, en tanto

que los gque recurren 2,3,6 mis veces representan el 603% de todos los
pacientas con crisis convulsivas recurrentes y su edad promedio ostd

por debajo del promedio de 1a muestra (6.1 afoso).

i
{
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En ralacién a la determinacién de la probable cauan do la enfermedad

convulsiva, destaca la asfixia perinatal en 10 vasos {n=25).Las demis
causas ge distribuyen de la siguilente manera: postvacunal (DPT), por
neurcinfeccidén y neurocisticarcosis dos.casos cada una. Malfermacién
congénita del Sistema Nervioso Central, traumatismo cranecencef&lico,
hipertermia, probable kernicterus y easclerosis tuberosa, un caso cada
uno, En cuatro do los pacientes no se encontrd causa aparante . (Cuadro 7).

Cuadro 7.,- CRISIS CONVULSIVAS RECURRENTES.
Relaclén con probable causa de enfearmadad

convuliiva,

Causa No. casos
Asfixia perinatal 1o
Dasconocida 4
Neurcinfoceiédn, DPT, neurcclsticer-
coais 2 e¢fu
Malformacifn congénita del SNC,TCE,
Hipertarmia, Kornicterus,Esclerosis
tubcrosa 1 ¢c/u

Se¢ tratd de hacer una correlacién de la probable causa de la enfermes
dad con los pacientes que prasentarcn niveles séricos nommaleos & altos
(10 cases). En los pacientes con monoterapia el finico que presentd nive-
lea normales tenia como causa probable a la aafixia perinatal. En los pa
eientes en los que los reportes fueron altos (3 capos) la probable etio-
logia fué asfixia perinatal, malformacién del SNC y esclerosis tuberosa,
De lo anterior parece ser evidente qua agquellos pacientes con problemas
estructurales del SNC pudleran toner algin otro fondo en la producecidn

de erisis convulsiva recurrente,
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En el caso de uno de los pacientes sometidos a mancjo con triple
eBquema, en ol cual dos de los modicamentos se encontraban en niveles
terapduticamente idtiles {(fenobarbital y carbamacepina), ¥ ¢l restante
fdrmaco (acido valproico) no fué determinado, tenfa como causa de ba-
se a la asfixia perinatal asociada a hipoglicemia.

Del total de las determinaciones de nivelea séricos: 17 cstaban ba-
jos, 12 normales, 6 altos Yy en 9 casos no se realizaron, por diversas
circunstancias. (total 41 determinacicnes)

Lasg caugas subyacentes fucron: agfixia perinatal en 10 casos [410%),
desconocida en 1 {16%). En 3 pacientcs con niveles altes, la etlioleogia
fué asfixia peorinatal gevera, malformacidn congénita del sistema nervig

50 central y esclerosis tubecrosa.
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CONCLUSICHES

Los niveles s&ricos de anticonvulsivantes se encontraron bajos en el
38,.6% de las determinaciones realizadas, por lo tanto podemos conclulr-
que asta es la causa més frecuente de recurrencia de las crisis convul-
sivas en el paclente pedjitrico del sarvicio de Pediatria del Hospital-
Cantral Norte de Concentracién Nacional, lo cual apoya la hipdtesis de-
trabajo.

En los casos que se encontrarcon niveles séricos nonnales de anticon-
vulsivantes (26.2%), existe la pesibilidad de ¢que la recurrencia de la
crisis haya sido condicionada porgue estos= niveles sc encontraban, on -
todoa los casos, en limites normales bajes. Por lo que podemos concluir
que lo mds conveniente os mantener niveles séricos dentro del rango me-—
diep fitil.

En el caso da los reportes elevados de nivelos séricos (13.6X), pro-
suponemos que la crisis fuo descncadenada por las ecaracteristicas pro--
plas de la patologfa de base, Como en el caso del pacienta con sindrome
da West, que no tanfia el anticonvulsivante de eleccidn,

Al oxistir niveles sérieos que no se detoarminaron, cabe la posibili-

dad de gue &stos se hayan encontrado normales o bien, bajos.
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SUGERENCIAS

Sa suglcre la determinacién frecuente de niveles séricos de antico-
miciales, para mantenerle cn un rango medic terapéuticamenta dtil.

Concientizar al familjar y al paciente de la necesidad de tomar los
madicamantos prescritos a las dosis indicadas, y de ninguna manera sus
penderlos sin Srden médica.

Implementar un protocolo de manejo de los paclentes con crisls con-~
vulsivas recurrentes, para su mejor control en el servicio de Pediatria

del Hospital Central Korte de Concentraciédn Kacional.
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