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OBJETIVO

La finalidad del presente trabajo, es proporcionar al clinico de
pequefias especies una guia amplia y practica para el reconocimiento
de la epilepsia, su fisiopatologia, las causas que originan esta asi
como la metodologia que se recomienda para liegar a un diagnéstico y
a su tratamiento, debido a que es un problema clinico frecuente en el

canis familiaris.



INTRODUCCION

Chrisman L.S. en su obra "Problemas Neuroldgicos en Pequefias Especies” en
1982 define un ataque, ictus, acceso o convulsion como una descarga eléctrica
paroxistica incontrolada y transitoria de las neuronas del cerebro. La epilepsia se
caracteriza por la actividad excesiva incontrolada de todo el Sistema Nervioso
Central o parte de él; mientras que Thomas B.W. define como epilepsia a una
enfermedad nerviosa, esenciatmente crénica qué se presenta por accesos mas o
menos frecuentes caracterizados por pérdida sibita del conocimiento,
convulsiones tonico clonicas, y otras veces por sensaciones vertiginosas u otros

equivalentes. ©77

Sin embargo en México Brailovsky S'., cita que la definicién de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) sobre epilepsia es afeccién “crénica y de etiologias
diversas caracterizada por la repeticion de crisis por descargas eléctricas
excesivas de neuronas cerebrales”. Por lo tanto, se puede observar que coinciden
Thomas, Chrisman y Brailovsky en que la epilepsia es una enfermedad crénica,

originada por descargas eléctricas anormales del cerebro.




En la fisiopatologia de la epilepsia Forrester D. E. et al., proponen cuatro teorias

acerca de |a epileptogénesis, las cuales son:

1) Aumento en la disponibitidad de nourctransmisores excitalonos.

2) Disminucién de neurotransmisores inhibitorios.

3) Cambios en la disponibilidad de los sitios receptores de neurotransmisores
excitatorigs o inhibitorios.

4) Transtornos del metabolismo neuronal, "

Meza G.C. aclara un poco mds estas teorias cuando afirma que en un animal
normal, los niveles de excitabitidad neuronal estan regulados por un balance entre
la actividad de neurotransmisores excitatorios como el glutamato, acetilcolina y
serotonina, e inhibitorios como el Acido Gamma Aminobutirico (GABA), taurina y
norepinefrina. Si el balance es alterado en favor de la excitacion (despolarizacién),

existe el potencial para que se desarrolle una convulsién. “"

Hasta ahora se ha hablado de la definicién de epilepsia y su fisiopatologia, peroes
importante para un prondstico y tratamiento, clasificarla y para ello Thomas B.W.

las divide en idiopética y sintomatica. 7"

Rabasseda X. menciona que pueden ser parciales, generalizadas y no

clasificadas. &9



Aguilar J.A’. menciona la clasificacién de la Liga Internacional contra la Epilepsia
(ILAE), la cual las clasifica en: focales, generalizadas, no identificables y
localizadas, basandose en la clasificacién internacional. Ademas acentua que es

muy diferente hablar de erisis convulsivas v enilepeia come enfermedad. Por lo

tanto, también hay que clasificar los tipos de convulsiones y Thomas B.W. sélo
menciona del tipo ténico clénicas; sin embargo Rabasseda X. las clasifica en
parciales, generalizadas, no clasificadas. Mientras que Aguilar J.A. ias clasifica en
parciales, generalizadas, no clasificadas. Meza G.C. s6lo las clasifica en parciales

y generalizadas. 447"

Para confirmar un diagnéstico de epilepsia y si es primaria o secundaria, los
estudios de laboratorio clinico son importantes para descartar alguna enfermedad
metabblica o infecciosa que esté originando las crisis convulsivas. Meza G.C.
sugiere estudios como hemograma, quimica sanguinea para evaluar glucosa,
NA+, K+, ClI-, P, Ca+, NUS, creatinina, y determinaciones si es posible de CO..
Pero existen pruebas especificas para evaluar la funcién y anatomia del cerebro;
Uzuka Y. et al., utiliza el Electroencefalograma (EEG) en dos casos de perros con

convulsiones encontrando alteraciones electroencefalograficas.

En el mismo afo Crowell-Davis S.L. y col., utiliza el EEG en un Doberman
Pinscher con epilepsia psicomotora. Sin embargo, desde 1987 Panciera L.D. y col.
utilizan la resonancia magnética (MRI), para localizar lesiones cerebrales en dos

perros con enfermedad neurolégica progresiva. ¢'®



Actualmente en medicina para humanos incluso, a pacientes con epilepsia se les
llega a realizar estudios de medicina nuclear, mapeo cerebral y hasta video-EEG,

en donde en el momento de la crisis convulsiva el paciente est4 siendo filmado en

finalidad de complementar alin mas las pruebas de rutina.

En lo que se refiere al tratamiento de la epilepsia se utilizan varios farmacos,
Holland C.T., utiliza la carbamazepina en una hembra labrador con epilepsia del
tébulo temporal, sin embargo la concentracién sérica del metabolito es muy baja
para el control de las crisis, pero la carbamazepina puede ser Gtil en ciertos

transtornos convulsivos de tipo psicomotor. ¥

En 1989 Ravis R.V. et al, investigan la farmacccinética del Fencbarbital a
diferentes dosis. En 1990 Thurman D.G. et al., realizaron estudios con la
farmacocinética del Fencbarbital en perros en ayunas y con alimento antes de
administrar el farmaco, encontrando una significancia del 10 % con respecto a que

es mejor la administracién del farmaco en ayunas. %72

En 1991 Speciale J., et al., utiliza el GABA para el control de la epilepsia,
comparandolo con otros farmacos, su estudio lo realizé en catorce perros,
encontré que en cuatro de ellos a los que administrd GABA bajaron la frecuencia

de las convulsiones. &7



Yohn E.S., et al., en 1992 utiliza el Bromuro de Potasio para el tratamiento de la
epilepsia refractaria. ¥’ En 1996 Rodney S. Bagley et al. realizan una

adaptabilidad para perros de las técnicas quirurgicas de Cirugia Resectiva y

* VIl Curso snual de EPILEPSIA: Avances diagndsticos y terapduticos. Centro Medico Nacional “20 de Nowviembre

1S.55.TE"; 11 al 15 de Noviembre de 1997,



CAPITULO 1

FISIOPATOLOGIA
DE LA EPILEPSIA



La neurona en forma normal mantiene su potencial de reposo (PRM) entre -70mv
y —85mv en la mayor parte de las células nerviosas, mediante el sistema Na-K-
ATPasa, canales i6nicos de Na+, Ca+, y K+ voltaje dependientes para mantener

neitividad aviraralular
ogiiQal SXIratodaar.
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conduccion de cambios en el PRM, es la base de la funcion neuronal.

(6.7.14,18,27 34,36,41)

Una modificacién en el PRM conlleva a un potenc_ial de accién (impulso nervioso),
lo que provocara la liberacién de neurotransmisores excitatorios ¢ inhibitorios. Los
neurotransmisores excitatorios produciran un ingreso de Na+ a la célula en forma
rapida cayendo a +50mv el PRM, reduciéndose de esta manera la
despolarizacién de la membrana. Posteriormente se da un egreso de K+ e ingreso

de Na+ ala membrana, repolarizando y volviendo a su estado normal de reposo.

{14,18,36)

La excitabilidad neuronal es resultado tanto de la actividad sinaptica como del
estado intrinseco (determinado genéticamente) de la célula ®. Las convulsiones

se presentan por alteracién de la excitabilidad neuronal normal. @

Las crisis epilépticas se originan cuando un grupo de neuronas despolarizan

hipersincrénicamente en forma paroxistica (foco epileptogeno) de manera rapiday

repetitiva, 67142745259



Existen cuatro teorias acerca de la epileptogénesis:

1. Incremento en la disponibilidad de neurotransmisores excitatorios, como el
Glutamato, Aspartato, Acatilcolina. (7,14 18 21 34 53}

2. Disminucién en ia disponibilidad de los neurotransmisores inhibitorios, como
GABA (acido gamma aminobutirico) y Glicina, 7142134562
Inclusive alteraciones en ambos mecanismos, excitatorios e inhibitorios. 2"

3. Cambios en la relacibn de los sitios receptores ya sea inhibitorios o
excitatorios, 7-182:34.5382)

4. Alteraciones en el metabolismo celular que modifique PRM o la capacidad de

la célula para retornar al PRM, 1634

Cualquiera de las cuatro anormalidades si se presentan en forma individual o
combinada provocaran un cambio en el ambiente electroquimico modificando la
excitabilidad neuronal, generandose focos de neuronas con actividad convulsiva.
142744 este foco epileptégeno produce potenciales de accién en forma explosiva
originandose una prolongacion del periodo de despolarizacién llamada DPG
(Despolarizacién Paroxistica Gigante), las DPG se han interpretado como un
potencial pos-sinaptico excitatorio gigante y/fo como un defecto de la inhibicién
recurrente. El potencial de accién que son disparados por las DPG son de
frecuencias répidas y amplitud larga que se registran en el electroencefalograma

(6.7,14,27. 34,44}

{EEG) como espigas.

)



La capacidad de una neurona para descargar en forma de trenes rapidos de
potenciales de accion depende de la presencia de canales de Ca+ voltaje
dependientes, éstos canales son de cinética lenta de manera que una vez
activados, maniendran fa despolaricacion por fargo iiempo #*9, esio se sujeta a

una disfuncién, causando la despolarizacién anormat. %

Durante las descargas paroximales pueden darse respuestas de reclutamiento de
neuronas adyacentes excitatorias o inhibitorias “Kindling” las cuales descargan

eléctricamente con un patrén similar. 8871439

Las neuronas pueden ser estimuladas mediante la activacion de sinapsis
excitatonias, pero esto s6lo podréd ocurrir si la excitacién es suficiente para
alcanzar el umbral de disparo, es decir, si se supera la inhibicién de las sinapsis
inhibidoras que puedan estar ejerciendo sobre ciertos grupos neuronales; por otro
lado, las neuronas podran estimularse por desactivacién o pérdida de la sinapsis

inhibidora, es decir, por una desinhibicién. ®-™

Muchos parametros fisioldgicos se interfieren durante una crisis epiléptica,
especialmente el equilibrio metabdlico, el flujo cerebral, la funcién sinaptica y el
macro ambiente ibnico y osmdtico. Todas estas alteraciones se presentan de una
manera practicamente simultanea, por lo que ha sido dificil establecer cudl de

todos estos factores inicio la epileptogénesis. ©*



El fendmeno fisiol6gico basico observado durante una convulsién es un periodo
de despolarizaciéon prolongada que se inicia en un foco epileptégenco en el

cerebro, 1o que origina una disritmia cerebral generalizada o focal. 773434140

ALTERACIONES EN LOS MECANISMOS INHIBITORIOS

Existen dos aminoacidos que funcionan como neurotransmisores inhibidores, el
GABA y la Glicina, sin embargo el primero es el mas importante, una disminucion
en la regufacion inhibitoria, determina un mecanismo de desinhibicion debido a

una DPG. 88279

Las sinapsis GABAérgicas estan ampliamente distnbuidas en todo el sistema
nervioso central {(SNC}, mientras que las Glicinérgicas estan mas restringidas,

fundamentaimente a médula espinal y tallo cerebral. ¢4

Las corrientes iénicas involucradas en las DPG estan relacionadas con dos fases:
la fase del canal Na+-dependiente rapida, la cual esta supeditada a la corriente
entrante de Na+. La segunda fase, mas lenta, que constituye un potencial
despolarizante Ca+-dependiente. De esta manera se generan rafagas de trenes

de potenciales de accién rapidos, por lo tanto una vez activados, éstos canales

mantendran la despolarizacién por large tiempo. ©%4(e- 9



El receptor GABA (Complejo Receptor GABA-Benzodiacepinas-lonéforo al Cl-)
forma un canal de Cl-, al activarse ocurre una hiperpolarizacion (inhibicién), la
rafaga de potenciales de accién célcicos y sédicos se terminan por la activacion
da canales Ca+-dapendientes que gencran una posthiperpolaiizacion (FHP) K+
dependiente, ésta consta de dos fases lentas, un potencial pos-sinaptico
inhibitorio (PPSI) K+-dependiente y un PPSI K+-Ca+-dependiente Yy una fase
rapida que es un PPS| K+-dependiente de Ca+, el mecanismo intrinseco de estos
trenes de descarga que pueden ser un factor importante en la aparicion de focos
epilépticos, ya que si de alguna manera son potenciados (p.ej. Estimulacién
eléctrica repetida) aumenta la probabilidad de que diferentes neuronas se

sincronicen, ©7448284.70)

La depresién de la inhibicién GABAérgica puede darse a diferentes niveles:

* A nivel presinaptico por disminucién en la sintesis de neurotransmisor (por
inhibicién de la enzima de sintesis, la GAD (descarboxilasa del 4cido
glutamico), o por baja en la cantidad de GABA liberada).

¢ A nivel pos-sindptico por aumento del Cl- intracelular, el cual baja la cantidad
de receptores GABAa, en el caso de receptores GABAb por activacién de
corrientes Ca+-dependientes.

* A nivel glial: la actividad excesiva de la sintesis de captura de GABA
intracelular, podria también producir un acortamiento del efecto inhibitorio de

este neuromediador. ©




ALTERACIONES EN LOS MECANISMOS EXCITADORES

La Acetilcolina (Ach) es un neurotransmisor excitatorio del SNC siendo especifico

o0

r

<y
3

para algunas neuronas de la sortezz cer

Glutamato son los neurotransmisores excitatorios por excelencia. © 1854

Al Glutamato se le reconocen fres tipos de receptores pos-sinapticos, el NMDA
{N-Metil De Aspartato), este forma un canal de Ca+ , e! Kainato y/o AMPA (Alfa-
amino-3-hidroxi-5-metilisoxazol-4-propionato), estos son receptores no NMDA y

constituyen un cana! de Na+ y K+, ©186470)

Cuando los receptores GABAérgicos son bloqueados, se manifiesta un potencial
pos-sinaptico excitatorio (PPSE), la DPG favorece la transmisién excitadora
glutamatergica, en particular fa que implica a los receptores NMDA, fos cuales
reducen los niveles de GABA al ser estimulados, la DPG elimina el bloqueo del
canal idnico de Mg+, facilitando asi el paso de Ca+ al interior de la célula,
prolongando de esta manera la despolarizacién ya iniciada. Los canales NMDA
son blogueados por Mg+ en forma voltaje dependiente, este bloqueo ocurre con
concentraciones fisiologicas de Mg+ cuando la membrana se encuentra en reposo

y desaparece al despolarizarse. ©12538470)



Uno de los sitios receptores del NMDA, es de tipo alostérico y reconoce
especificamente a la glicina, de modo que cuando este aminoacido se une, facilita
la apertura del canal de Ca+ como respuesta a la unién del glutamato, mientras
giie ei recepior Kainato despoiariza ia membrana ai permitir ia entrada de Na+,
esta despolarizacién a su vez, causa la apertura de canales de Ca+ sensibles a

voltaje (CcaSV) lo que aumenta atin mas la excitabilidad, @ ®% 1

La Ach constituye un canal de Na+ y K+ mediante la activacién de proteinas G, y
por lo tanto produce una despolarizacion. ®™. En el cuadro no.1 se encuentra un

resumen de |los canales iGnicos.

ALTERACIONES EN LOS MECANISMOS DEL METABOLISMO CELULAR,

El Ca+ es mediado por los receptores NMDA en la generacion de
hiperexitabilidad neuronal, un incremento de la concentracién citoplasmatica de
Ca+ resultante de un hiperfuncionamientoc de los receptores NMDA, esta
estrechamente relacionado con la activacién de enzimas proteoliticas,
alteraciones en la funcidn mitocondrial y en el metabolismo energético y

consecuentemente con la degeneracién neuronal, ™



Recientemente se ha postulado también ia posibifidad de que una disminucién en
la capacidad de homeostasis de Ca+ intracelular debida a una deficiencia o
alteracién de las proteinas atrapadoras del catién sea uno de los mecanismos de

aiiinenio de ia excitabiiidad y posteriormente muerte neuronal. &>

Se ha sugerido que cambios en los flujos de Ca+ contribuyen a la sincronizacién,

y mantenimiento de la actividad convulsiva. ®

Por otro lado las células de la glia son responsables de regular las
concentraciones de K+ extracelular, en forma particular fos astrocitos, los cuales
incrementan su captacion de K+ para evitar una hiperexcitabilidad neuronal, un
incremento de K+ extracelular después de descargas neuronales intensas es
capaz de despolarizar la célula; Esta despolarizacion favorece la excitacién y un

mayor flujo de K+, 739

Por lo tanto una disfuncién en los mecanismos de regulacion intervienen en las

descargas epilépticas.
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figura 1. Efectos combinados de las sinapsis inhibidoras GABAérgicas y excitadoras glutamatérgicas sobre
una neurona. En ambos tipos de terminales sindpticas, la llegada de! potencial de accidn produce la apertura
de canales de Ca++ sensibles 2 voitaje (CCaSV) tipo N, y la entrada de este catidn resulta en la liberacidn
de GABA y/o glutamato. La unidn del GABA a su receptor resulta en la apertura del canal de Q- y
consecuentermnente una hiperpolarizacién. El glutamato produce excitacién de dos maneras: Al actuar sobre
su receptor tipo NMDA penetra el Ca++, mientras que mediante el receptor tipo no- NMDA produce
despolarizacién, a su vez, produce la apertura de CCaSV tipo L en la membrana neuronal, Jocual incrementa
adn més la exditadén.

*Tomado de Feria/Martinez/Rublo: EPTLEPSIA_Aspecins newxoblokdgioos, médions y sociales. Instituto Nadional de Meurologia y
NeuroGirugia. Primera edicidn 1997.



Cuadro No. |

CANALES IONICOS VOLTAJE-
DEPENDIENTES DE NEURONAS DE
VERTEBRADOS

Canal Tipo celular Funcién posible

Sodio

Na' rapide La mayoria de las neuronas Potencial de accién

Na' lento Células piramidales de corteza ¢~ Descarga repetitiva
hipocampo

Potasio

Corriente A Células piramidales de corteza e Descarga repetitiva lenta
hipocampo

Corriente m Células piramidales de corteza e Transmision sinéptica

{muscarinica) hipocampo, médula espinal Acomodacion

Corriente q Células piramidales de corteza ¢ Lnhibe hiperpolarizacion

(rectificaci6n andmala) hipocampo

Corriente ¢ La mayoria de las neuronas Repolarizacion y descarga

(Ca™ dependiente)

Calcio

Transitoria Células piramidales de corteza ¢~ Descarga repetitiva en rifaga

(lenta, bajo umbral) hipocampo

Persistente La mayoria de las neuronas Entrada de Ca™, potencial de

aceign

Tomado de Brailowsky, S., Hirsch, E. Y Marecaux, C.: Elementos fisiopatologicos de los procesos
epilépticos.

En: Epilepsia. Aspectosneurobiolégicos, médicos y sociales. Editores. Feria/Martines/Rubio. Ediciones del
Instiluto Nacional de Neurologia y Neurocirugia. México, D.F., 1997




CAUSAS DE
EPILEPSIA



Las convulsiones son el trastorno neurolégico mas comun en la medicina de
pegquefias especies. En Hospitales de admisién canina en Estados Unidos de
America entre el 2 y 3% de las admisiones son para evaluacién y tratamiento de

las convulsiones ©0

Las convulsiones en epilepsia se pueden definir como “manifestaciones ¢linicas
paroxisticas, involuntarias, transitorias, estereotipadas y limitadas en tiempo:
provocadas por un aumento de la actividad eléctrica en forma anormal,
hipersincronica y autolimitada de grupos de neuronas de la corteza cerebral”.

Sinénimos de convulsién son ataques, crisis, crisis convulsiva, ictus, & 19.20.21. 25,

27, 34, 35, 41, 44, 40, 50, 52, 54, 57,5860, 63)

Las convulsiones pueden ser causados por cualquier proceso que altere la
funcion neuronal normal. Lo anterior ocasiona que se despolaricen gran nimero

de neuronas y que se desarrofle una crisis convulsiva, (8 3%+

El umbral para la actividad convulsiva es muy variable entre los individuos, lo cual
implica una susceptibilidad inherente a los fenémenos convulsivos. Cualquier
enfermedad que afecta al cerebre en forma primaria {intracraneal) o secundaria

{sistematica) puede alterar el umbral de convulsién, 18344

Las causas o etiologias que producen crisis convulsivas se clasifican por su
origen basicamente en intracraneales, extracraneales e idiopaticas @3741.60.71.7D.
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Algunos autores las dividen por su edad de presentacion ®“7" y otros por
categorias genéticas, degenerativas, metabolicas, neoplasicas, hutricionales,
congenitas, infecciosas, téxicas inflamatorias, enfermedades cerebrovasculares y

complicaciones perinatales ©'274448526071) @ ozvs

La severidad de la aparicién aguda y la frecuencia de las convulsiones puede

indicar infeccién, intoxicacion, un proceso nutricional o metabélico, o neoplasia.

Un trastorno convulsivo intermitente sin ninguna otra anormalidad neurologica

entre los periodos convulsivos, es probable que sea epilepsia idiopatica



INTRACRANEALES

GFNETICAS:
* Epilepsia Idiopitica.

CONGENITAS:

Hidrocefalia.

Lisencefalia.

Paquigiria.

Porencefalia.

Enfermedad cerebrovascular.

Enfermedad de almacenamiento lisosémico.

INFECCIOSAS:
»  Virales:
* Distemper canino o Moquillo caning.
* Aujeszky.
* Rabia.
»  Parasitarias:
* Cisticercosis.
* Toxoplasmosis.
* Neosporosis.
* Ehrliquiosis.
* Pardsitos con migracién ectdpica.
¥ Micdticas:
* Criptococosis,
* Blastomicosis.
*Coccidiomicosis.
* Actinomicosis.
» Bacterianas;
* Aerobias y anaerobias.

INFLAMATORIAS:
¢  Traumatismo craneoenceflico. {con comprometimiento cerebral)
¢ Oftras

DEGENERATIVAS:
»  Neoplasias primarias del cerebro.

TOXICAS




EXTRACRANEALES

METABOLICAS NUTRICIONALES TOXICAS

s  Hipocalcemia. »  Deficiencia de Tiamina e Toxinas de alimentos en
s Hipoglicemia. (B1). estado de descomposicidn.
s Hipercaliemia. ¢ Deficiencia de vitamina A. |  Organofosforados,
¢ Hiperlipoproteinemia. » Insecticidas hidrocarbono
» Hipofosfatemia, clorinados.
s Hipomagnesemia. + Estricnina.
s  Hipoxia: «  Plomo.

*Complicaciones perinatales. s  Féarmacos,
»  Enfermedades hepaticas: e Otros.

* Encefalopatia.
* Comunicacidn portocaval
( Shunt portosistémico )

Enfermedad renal:
*Encefalopatia urémica.

Tomades+ d¢ Jonh E. Oliver, Ir.: Handbook of Yeterinary Neurotogy. Ed. W.B. Saunders Company, Philadeiphia US.A ., 1993




CLASIFICACION
DE LAS CRISIS
EPILEPTICAS



Existen varias formas de clasificar a las crisis epilépticas, teniendo en cuenta sus

caracteristicas  clinicas y fisiopatoldgicas, o a su diseminacion ya sea

generalizado o focal (1.3.9,20,23,24,26,27,32,34.37 41,44, 48,52, 59.60,71)

Cada método tiene sus ventajas y desventajas y tal vez se prefiera una

combinacién de ambos métodos. @

Sin embargo la clasificacién de las crisis basada en signos clinicos es ventajosa
desde el punto de vista descriptivo y puede ayudar a la localizacién de la zona
epileptogénica ®¥4'“% En medicina veterinaria se ha propuestc una
clasificacion basada en la clasificacion internaciona! de epilepsia en humanos,
aunque con algunas modificaciones ya que es dificil aplicar este sistema 2 los
pacientes caninos ®** Una de las clasificaciones aceptadas las divide de

acuerdo a la manifestacién clinica de los cuadros convulsivos en:

1. CONVULSIONES FOCALES O PARCIALES
1.1 Motoras Parciales Simples.
1.2 Motoras Parciales con Generalizacién Secundaria.

1.3 Crisis Psicomotoras.

2. CONVULSIONES GENERALIZADAS.
2.1.  Ausencias. {Pequeiio Mal, con o sin actividad motora).

2.2, Tonicoclénicas (Gran Mal, Motoras Principales).



Es de importancia mencionar gue las crisis convulsivas se componen de cinco
fases, de las cuales solamente las cuatro primeras son perceptibles a la

observacién.

FASES DE LAS CRISIS EPILEPTICAS

1. Preictus o Prodromo. Son manifestaciones que preceden a la crisis que por
lo general se presentan minutos u horas antes de la convulsién. En los
humanos estas manifestaciones como cansancio, temor, ansiedad, el paciente

las relaciona con la presentacién de una crisis, 752

2. Aura, En un reporte de Y. Heynold y col. , del Instituto de Neurologia Animal
de la Universidad de Bern, Suiza, menciona que el aura pudo ser reconocida
debido al analisis de video realizado cuadro por cuadro{camara lenta) en
perros Labradores. El aura se caracterizé por actividad motora focal unilateral
de la cabeza (60% lado izquierdo y 40% lado derecho) y después de
miembros. En la mayoria de los perros esto desarrolldé un espasmo unilateral
o en ambos miembros. Por unos cuantos segundos los perros permanecieron
inmdviles o caminaron en circulos, usualmente con sus cuerpos doblados

sobre un lado. @42

3. Ictus. (Crisis, Convulsién). Manifestacién clinica focal o generalizada de la

descarga anormal cerebral. Es el ataque mismo. ™2



4. Posictus. Recuperacion progresiva de la conciencia o del estado previo a la

descarga epiléptica. ¥

5. Posictus. Recuperacién progresiva de la conciencia o del estado previc a la

descarga epiléptica. ™2

6. Estado Interictal. Periodo intercritico en donde el paciente funciona
normalmente, aunque puede tener descargas anormales que son subclinicas
y que al identificarse electroencefalograficamente pueden apoyar él
diagnédstico de epilepsia idiopatica. Otros pacientes pueden manifestar
anormalidades neurolégicas que orientarian a la localizacién de una lesién en

el cerebro. ®%® wease cuadrono, 4

*En los pacientes humanos el aura es una manifestacién clinlea inicial de la crisls, en donde se preserva el
estado de conciencia, evocandole esta manifestacion a una crisis previa (dolor epigastrico, parestesias,

escuchan sonidos, abservan luces, etc. .El paciente sabe que se puede presentar una nueva crisis.

20



Figura 2. Aura (a), Ictus {b-g), Posictus (h})

Tomado de Heynold, Y., et. al.: Qlinical, epidemiological and treatment results of idiopatic epllepsy in 54 labrador retrievers: 2
long-term study. J, Smail. Anim. Pract. 1997
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CONVULSIONES FOCALES O PARCIALES.

Convulsiones Motoras Parciales Simples.

Es el tipo méas comin de crisis parciales en medicina veterinaria “ Tienen un
foco epileptogénico gque no se distribuye y son causadas por una lesion en la
corteza motora del |6bulo frontal, tiene manifestaciéon clinica restringida o
asimétrica. Los signos observados dependen de la localizacion y de ia funcién de
las neuronas involucradas, estos aspectos clinicos permiten una localizacion del
foco convulsivo. Las caracteristicas clinicas en general se manifiestan por
movimientos sobre el lado contralateral al focoe convulsivo. Los movimientos estan

restringidos a una parte del cuerpo como la cara y las extremidades.

En el preictus se puede manifestar intranquifidad y varia en tiempo; el aura puede
no presentarse o no detectarse; En el ictus los animales pueden girar la cabeza o
el cuerpo, tener movimientos tonicoclonicos o clénicos en un miembro o en ambos
de un mismo lado, o movimientos que afecten a un grupo muscular como
espasmos faciales o contraccidn y relajacion alterna de los mosculos
masticatorios (convulsiones de “chicle™}; en el posictus se puede presentar

caminar compulsivo por pocos minutos, @970.2627.3437.41.44.50.8.60.7
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Convulsiones Motoras Parciales con Generalizacion Secundaria.

Tienen su origen en un foco o una serie de focos de lesién en la zona cortical
motora, Ins cuales tienden a distribuiree ranidamente hacia zonas advacentes
Puede ocurrir tan rdpido que la fase parcial de la convulsién dure solamente
segundos y no se detecte y probablemente se pueda confundir con una
convulsion tonicoclénica generalizada. Posterior a estos segundos en que se
manifiestan signos de lesion focal, el animal cae al piso y se manifiesta la
generalizacién, caracterizada por contracciones de un lado de la cara mas
severamente que el otro 0 puede haber diferencia en el tono o en los movimientos

S {3,41,50)

de los miembros . por actividad tonicoclénica de los miembro , 0 clénica.

50

El area motora de la corteza cerebral de los perros es pequena, permitiendo que
las descargas se generalicen rapidamente. Los signos focales pueden ser

motores simples 0 psicomotores, B202837 41445871

Crisis Psicomoioras.

También son flamadas convulsiones temporolimbicas, ataques conductuales,
crisis psicomotoras, crisis parciales complejas. Tienen su foco epileptogénico en
el 1é6bulo temporal en la parte medial, area visual, iébulo parietal, o en el sistema
limbico. l.a locacién mas frecuente es probablemente en el hipocampo, uncus,

23



amigdala y lobulo piriforme. Su semiologia es mas compleja, los animales con
este tipo de crisis presentan cambios conductuales o de comportamiento anormal
complejo. En el preictus se manifiesta intranquilidad, confusion y somnolencia: el
aura puede no presentarse o no ser defactada, El ictus se manificstz por accesss
de furia o agresién, miedo, pueden correr en forma incontrolada “carreras
histéricas”, aullidos, tener momentos de ceguera, sialorrea, episodios de lamido y
masticacién (automatismos, que son movimientos complicados sin propésito),
tratan de morder cbjetos imaginarios {alucinaciones), y por eflo el nombre de
‘cazadores de estrellas”, “cazadores de moscas” (fly snapping), se persiguen la
cola y tratan de mutilarse; en ocasiones se observa actividad visceral secundaria
a la estimulacién limbica y los animales presentan consumo voraz de alimento o
agua, incluso objetos extrafios; también puede manifestarse vémito, miccion y

defecacién. El postictus no se presenta. @ ® 18 20 21. 25,25, 27. 34,37, 41, 44, 50. 51. 59, €0,65. €6,

fall

CONVULSIONES GENERALIZADAS.

Ausencias.

Se caracterizan por una breve alteracion de la conciencia, se presentan con un
inicio y final brusco, normaimente duran menos de 20 segundos, algunas veces

con manifestacion auténoma o motora ligera con atonia. Este tipo de

by



convulsiones no son comunes en perros. Aunque algunos autores mencionan que

los propietarios probablemente no fas detecten. ©2°-2!285160)

Redding ha reportado un perro con crisis de ausencia y cambios en el EEG

caracteristicos de 4 Hz. “

En neurologia para humanos las crisis de ausencia se estudian en base a un
modelo experimental llamado “ Modelo inducido por la penicilina en el gato”. En
1969, Prince y Farrell reportan que la inyeccién intramuscular (IM) de grandes
dosis de penicilina en el gato, producen a nivel de la corteza cerebral DPG
generalizadas asociadas a manifestaciones conductuales que recuerdan los
ataques de ausencia en el hombre. A este modelo entonces se le conoce como
“Epilepsia penicilinica generalizada del gato™. En el gato, una inyeccion IM de
300,000 a 5'00,‘000 Ul de benicilina induce, después de 30 a 60 minutos,
descargas eléctricas bilaterales y sincrénicas predominando en las regiones
parietales. Simultineamente, los animales presentan una interrupcién del
movimiento, parpadeo y sacudidas de los mdsculos faciales. Las respuestas a
estimulos externos se encuentran disminuidas o abolidas durante las DPG. Estas

persisten por varias horas y después el EEG se normaliza progresivamente. ©

Convulisiones Tonicoclénicas.

También conocidas como de gran mal, es el tipo principal de convulsién

generalizada que se presenta en los perros. Puede originarse en la corteza
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cerebral, talamo, tallo encefdlico. Sin embargo casi nunca tienen localizacién los
signos. Se inician de manera subita, por io general estas convulsiones tienen tres

fases que Ila mayoria de las veces se pueden identificar.

(3.9,20,21,23.24 26,27,33,34.37 41.44,57.60.71)

La fase preictal o preictus puede durar minutos, horas, o inclusive dias antes de la
convulsion real. Se producen cambios conductuales como inquietud, ansiedad,
nerviosismo, los animales tratan de llamar la atencién de su propietario o huyen
de &l y se esconden, pueden quedarse con la mirada fija hacia algun lado; en
ocasiones puede presentarse vémito, salivacion, temblor o ladridos incontrolables

y desorientacion, @42627.34:37:4041.51.60)

En un estudio de Y. Heynold et al.,, del Instituto de Neurologia Animal, de la
Universidad de Bern, Suiza, encontré en 54 Labrador Retriever con epilepsia
idiopatica, que el aura epiléptica esta caracterizada por actividad motora focal
unilateral de cabeza y después de miembros. En la mayoria de los perros esto
desarrolla un espasmo muscular unifateral en los miembros. Por unos cuantos
segundos los perros permanecen inméviles o caminan en circulo, usualmente con
los cuerpos doblados sobre un lado. El aura fue de corta duracién, no mas de 30
segundos. Es probable que este descubrimiento fuera séle reconocido debido al
andlisis de un video realizado cuadro por cuadro (cAmara lenta). Sin embargo, no
es posible excluir la posibilidad de que tal aura puede ser especifica de raza con
epilepsia idiopatica. ®¥
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Ef ictus en general tiene una duracién de 1 a 3 minutos. Inicia de manera subita,
el animal cae al piso y pierde la conciencia, se presenia inicialmente una fase
donde hay sontraccidn muscular sostenida simatrica con
extension de miembros, cara, cuello, mandibula, opistétonos (forma de espasmo,
en la cual el cuerpo forma un arco), o emprostdtonos (contractura de los
diferentes segmentos en flexion, la cabeza inclinada sobre el pecho y las patas en
flexion), después hay una fase clonica que se manifiesta por contracciones
ritmicas de la musculatura del cuerpo y automatismos como movimientos de
“carrera” o “masticatorios”; durante la crisis se presenta actividad auténoma como

miccion, defecacion, sialorrea, midriasis, ©920212425.343740.41.44.57.80.7)

La fase posictal o posictus dura pocos segundos, aunque a veces se prolonga
durante horas e inclusive dias. Estd caracterizada por un retorno gradual a la
conciencia, el animal queda exhausto, se puede observar confusién, ansiedad,
desorientacién, letargia, depresién, somnolencia, ceguera, miedo o agresividad,
marcha compulsiva, falta de reconocimiento del propietario, apetito en exceso y

(9,23,24.26.34,36, 40,41 44,57

polidipsia. . Véase cuado 4.

Sin embargo, revisando la literatura se encontré que se puede ampliar un poco

mads la clasificacién de las crisis epilépticas y quedar de la siguiente manera:
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1. CONVULSIONES PARCIALES.

A. Convulsiones Motoras Parciales Simples.
1.A.1. Motora focal sin marcha.
1A 2. Motora focal con marcha { lacksoniana)

B. Convulsiones Parciales Complejas o Psicomotoras.

Con componentes:

+ Afectivos

+ Alucinaciones.

C. Convulsiones Motoras Parciales Secundariamente generalizadas.

1.C.1.A Convulsiones Motoras Parciales Simples.(A} que evolucionan a
generalizadas.

1.C.1.B. Convulsiones Parciales Complejas o Psicomotoras (B) que evolucionan a

generalizadas.

2. CONVULSIONES GENERALIZADAS.
A. No convuisivas.

2 A1 Ausencias.

B. Convulsivas.

2.B.1. Tonicocldnicas.

2.B.2. Tonicas.

2.B.3. Clénicas.

2.B.4. Aténicas.
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1.A.2. Convulsiones Motora Focal con Marcha (Jacksoniana).

La crisis Jacksoniana se presenta con un inicio focal seguida de una lenta
progresion de la actividad motora a estracturas adyacantes

crisis motora generalizada. Sin embargo este tipo de crisis son raras en perros. ¥

1.B. Convuisiones Parciales Complejas o Psicomotoras.

El agregar los componentes a este tipo de crisis como son los “afectivos” que se
refieren a cambios de conducta y “alucinaciones” que se refieren a la conducta
de ladrar a objetos inexistentes o a la de “cazadores de moscas™ es debido a que
no todos los casos presentan los dos tipos de componentes y el saber cual de
estos se presenta puede ayudar a una mejor interpretacion de la crisis y en la

eleccidn del farmaco a utilizar para el tratamiento.

2.B.1. Convulsiones Ténicas.

En las convulsiones ténicas el ictus se caracteriza por una contraccién muscular
sostenida y generalizada con alteracién de la conciencia. @2 Las fases preictal y

posictal pueden ser similares a las descritas en las crisis tonicoclonicas.
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2.B.3_Convulsiones Clénicas.

En las convulsiones clonicas el ictus se caracteriza por movimientos ritmicos que
se expresan como sacudidas generalizadas. @, Las fasec preictal y posictal

pueden ser similares a las descritas en las crisis tonicoclénicas.

2.B.4. Convulsiones Aténicas.

En este tipo de crisis la fase ictal se caracteriza por pérdida subita del tono
muscular y de postura. “* Las fases preictal y posictal pueden ser similares a las

descritas en las crisis tonicocldnicas.

Podell, M., reporta una perra Pastor de Shetland, de fres afios con crisis atonicas
“crisis de desplome”, caracterizadas por pérdida subita del tono muscular y de

postura. “

Las convulsiones que no se describieron es por que no sufren ninguna

modificacién en relacién con la clasificacion mas aceptada y que ya fue

mencionada.
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Cuadro no.4

TIPOS DE CONVULSIONES Y POSIBLE LOCALIZACION DE
T AATESION -

ar ~‘e- e

a_-

MAN[I?ESTACIONCLINICA

LOCALIZACION DE LA LESION

miembro (s).Convulsién motora focal.
Comportamiento extrafio, agresivo,
“masticacion”, chasquear labios, carreras,
salivacion excesiva, confusion.
Convulsion Psicomotora.
Comportamiento de “cazadores de moscas”
Episodios de perseguirse la cola y
automutitarse.

Episodios cronicos de vémito y diarreas.

Convulsiones tonicocidnicas.

Ausencias.

Sacudidas musculares unilaterales de la cara,

Lébulo frantal de la corteza cerebral
contralateral (regidon motora).

Lébulo temporal de la corteza cerebral y
estructuras del sistema limbico (uncus,

hipocampo, iébulo piriforme y amigdala).

Lébulo temporal u occipital de la corteza
cerebral {cara contralateral neocorteza).

Lébuto parietal de la corteza cerebral.
(si hay verdadera actividad convulsiva)

Sistemna limbico e hipotatamo.
{si hay verdadera actividad convulsiva)

Sin focalizacion.

Sin locatizacidn,

Tomado de Oliver, J.E. y Lorenz, D.M.: Handbook of Veterinary Neurology. Ed, W.R, Saunders. U.S.A. 1993



TIPOS DE

EPILEPSIA



La epilepsia es una afeccién nerviosa crénica de efiologia diversa, caracterizada
por crisis convulsivas recurrentes, debida a descargas eléctricas excesivas de

grupos de neuronas cerebrales (9,19.20.21,26,27,34 40.41,44,_ 45 49,52 57,58 53.60.64,68,71)

Dada la definicion de epilepsia y convulsiones, queda claro que son dos
conceptos distintos; las convulsiones gue se presentan en forma crénica nos
lleva a un posible diagnostico de epilepsia. De manera sencilla la clasificacién de

las epilepsias las divide en:

1. Epilepsia idiopatica ( congénita, verdadera, primaria )
2. Epilepsia adquirida ( secundaria o sintomatica )

3. Status epilepticus

EPILEPSIA IDIOPATICA.

Es un sindrome caracterizado por episodios convulsivos repetidos, sin una causa
clinica o patologica demostrable, por el contrario, tienen una aparente o real
predisposicién genética. el cerebro de los animales que padecen este sindrome
es estructuralmente normal; sin embargo, se cree que existe alguna anormalidad

funcional (9,20,23,27,35,36,41,44,60,69)
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Las crisis epilépticas pueden ser resultadoe de un defecto bioquimico en neuronas
de areas corticales o subcorticales, o un defecto en la membrana neuronal, lo cual
produce descargas espontidneas. Se menciona que esta condicion es hereditaria
en ciertas razas. Los estudios due se han realizadn sobre 13 raza y e andlisis

pedigree, sostienen una base genética. vésss cuadono. 5

La epilepsia en los Beagles tiene una base genética. La diferencia en la
frecuencia entre los machos {11.9%) y las hembrgs {2.6%) sugieren una hipétesis
genética que implica dos localizaciones, un gen autonémico resecivo y un gen
supresor ligado al sexo. La epilepsia en los perros Pastor Aleman parece también

ser heredada como gen resecivo. “7

Se reportan ciertas razas de perros con alto grado de incidencia de epilepsia para

los cuales los estudios genéticos no han sido decumentados. vsase cusdm s

Las crisis epilépticas se presentan entre el primer y tercer afio de edad ®'2%'#"
4180 sin embargo, existen autores que reportan crisis desde los seis meses de
edad hasta los cinco afos ®?®**™ gy duracién es de uno a dos minutos, y son

crisis tonicoclénico, ténicas o clénicas. Sin embargo una gran variedad de crisis

parciales pueden ser idiopaticas.
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Se menciona que en raras ocasiones en Poodles miniatura y Toy las crisis
epilépticas son del tipo generalizado sin perdida de la conciencia 7. Sin
embargo este tipo de crisis también se pueden presentar en otras razas como el

Setter Irlandés, Pastor Aleman v Labradsr, 7

Por fo general se pueden distinguir las diferentes etapas de las crisis y en el
periodo interictal los animales son normales. Los factores genéticos controlan el
desarrollo de los mecanismos responsables del umbral convulsivo en el sistema
nervioso. Es posible que fos perros con epilepsia idiopatica tengan un umbral bajo
como resultado de alteracién en estos factores genéticos; ya que como se
menciond, presumiblemente, las bases estructural y metabélica para estos son
establecidas genéticamente. La frecuencia de las convulsiones puede aumentar
cuando el paciente sea adulto o viejo y en ocasiones puede desarrollarse Status

epilepticus que incluso puede ocasionar la muerte. ®4%-%.50

EPILEPSIA ADQUIRIDA.

Trastorno crénico de mas de seis meses de evolucién caracterizada por crisis

recurrentes debidas a una lesién cerebral estructural bien definida o identificabie.*

La epilepsia puede adquirirse como resultade de algin dafo cerebral que
produzca dafio residual, es decir, la causa puede ser determinada. La lesion

puede ser focal o difusa, demostrable por estudios de imagen diagnéstica o por
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alglin déficit neurolégico en el paciente. De esta manera se habla de epilepsias
de etiologia conocida como postraumatica, infecciosa, posthipoxia, metabdlica,
etc. PABANBT  ge piensa que un foco de neuronas o su medio ambiente
inmediato haya susfrido alteraciones bioquimicas debide a! dafic y que es

que produzca las descargas espontaneas. ©

La epilepsia adquirida puede ocurrir en cualguier perro de raza o mestizo, de
cualquier edad, puede pasar mucho tiempo entre el momento del dafio y la
primera convulsién, por lo general esta ocurre entre los seis meses y los tres

anos posteriores. 2"

El tipo de convulsion que se presenta generalmente es crisis parcial simple o
crisis parcial secundariamente generalizada, pero si la estimulacién ocurre en el

sistema limbico se manifestara una crisis psicomotora. ®2"

El caso de traumatismo craneoencefalico es considerado como una urgencia
neuroldgica. Se pueden producir una serie de lesiones como fracturas de craneo,

hemorragias intracraneates, edema cerebral, etc. ©74?

* Deftnicién proporcionada por @ Or. Pedo Algandro Agullar Judrer en d VIi Curso Anual “EPILEPSIA® Avances Diagnosticos y
Terspéuticos C.M.N. 20 de Noviembre L.S.S.S.TE, o dia 11 de Noviembre de 1997, a las 10; 00 am, en o tema de Epllepsia
Sintamatica.
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Las consideraciones de mayor importancia del traumatismo craneoencefalico, son

la naturaleza y extensién del daio. “"

mTaTl ST e

agudo en la cabeza, como resultado de una lesién neuronal directa. Las crisis
epilépticas pueden presentarse semanas o meses después, 1o mas frecuente es

de los seis meses a dos afios, 3414448

En la epilepsia postraumatica el tipo de crisis puede ser focal o generalizada,

dependiendo de la localizacién de la lesién en el cerebro. El foco epileptogénico
se desarrolia debido a fa formacidn de una cicatriz en el sitio de lesién. 45 Egte
tipo de epilepsia es mas probable que se desarrolle cuando e! traumatismo es

asociado con deficiencias neuroldgicas como estupor, coma y convulsiones, "

Existen indicios concluyentes acerca de la existencia de un desequilibrio entre
neurotransmisores inhibidores (GABA) y exhibidores (L-Glutamato) en la
hepatoencefalopatia. Se cree que el amoniaco desempefia un papel crucial en la
regulacion de la interrelacién entre los dos compartimentos del metabolismo
cerebral del GABA y del Glutamato. Al parecer se produce un incremento de [a
concentracion cerebral de L-Glutamato, posiblemente por menor captacidn del
mismo, mientras que la relacién cerebral de GABA y [a densidad y afinidad de sus
receptores cerebrales no parecen alterarse a pesar del incremento de la
concentracion de GABA en el plasma periférico. En la hepatoencefalopatia, estd
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mayor concentracién plasmatica de GABA  podria atravesar una barrera
hematoencefalica alterada, permitiendo la entrada de GABA de origen intestinal
en el SNC; sin embargo, todavia no esta clara la importancia de este aumento de

GABA.

La teoria mas reciente acerca de la inhibicidn neuroldgica asociada a la
hepatoencefalopatia es la que implica una benzodiacepina endégena. Esta teoria
se basa en el hecho de que el antagonista (_ie benzodiacepinas flumazenilo
mejora fa funcién neurclégica en las fases tempranas de la hepatoencefalopatia.
Ademés en las hepatoencefalopatia crénica, estdn aumentados los compuestos
similares benzodiacepinas en LCR, plasma y extractos cerebrales, sin embargo,

la densidad cerebral de los receptores de benzodiacepinas no parece aumentar.

an

En ef caso de las neoplasias, pueden presentarse a cualquier edad, pero son mas
comunes en animales mayores de cinco afics. Las manifestaciones neurolégicas
dependen del area afectada y los signos son progresivos. La velocidad de la
propagacion de los signos varia con la localizacién y velocidad de crecimiento de

la neoplasia. ®*4"

La actividad epiléptica es causada por una anormalidad en neuronas adyacentes

a la neoplasia que comprime y modifica la estructura neuronal “¥
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EPILEPSIA PSICOMOTORA,

A la epilepsia psicomotora también se le conoce como Epilepsia del Lobulo
Temporal. El foco epileptogénice se localiza en ¢f Kbuls temporal yio sisiena
limbico, que se manifiesta clinicamente como episodios recurrentes paroximales

de conducta anormal "®*%% 3 epilepsia psicomotora puede ser idiopatica o

adquirida. %

La semiologia de las crisis psicomotoras fueron descritas en el capitulo de
clasificacion de las crisis convulsivas, pero cabe recordar que se pueden

presentar sélo algunos y no todos.

En un articulo presentado por A. Sordé, et al., reportan un caso de una perra
Pastor Aleman de 7 afios con epilepsia psicomotora secundaria a timoma
linfocitico, el cual hizo metastasis a cerebro afectando el sistema limbico. La
semiologia era de anorexia, perdida de peso y fiebre con duracién de 3 meses. El
examen clinico revelé un marcado cambio de conducta representada por

excitacion esporadica y conducta de “cazadora de moscas”.
C.T.Holland , reporta un caso de una hembra Labrador de 3.6 afios , con una
historia de 3 aios de conducta anormal. El cambio de personalidad era marcado,

se mostraba timida, grufiia cuando se presentaban extrafios o era introducida a

39



nuevos ambientes, tenia dificultad para reconocer a sus duefios en la oscuridad y

grufia sin provocacién de vez en cuando.

Los episodios paroximales de conducta esteraatipada tenian wvariag formas
frotamiento intermitente de la cara como si experimentara un intenso prurito facial,
manoteo frenético del hocico con los miembros anteriores. También se observd
que cavaba furiosa un agujero y emitia ladridos incontrolables dirigidos a
estimulos inexistentes. Dos a tres meses previos_ al principio de la semiologia el
perro habia quedadoe inconsciente de 1 a 2 minutos, debide a un traumatismo en

el lado derecho de la cabeza con un palo de golf. @

Crowell-Davis, S.L. et al., reportan un Doberman Pinscher de 2 afios macho, con
historia de 2 meses, con lengiieteo de pelvis, miembros toracicos y pélvicos,
conducta de “caza moscas” y mirada fija hacia el espacio. Si era llamado por su
nombre interrumpia la conducta brevemente para orientar la vista, y entonces se
recuperaba. Ofras manifestaciones encontradas fueron los movimientos de

“masticacién” (automatismos) y caminar compulsivo. %

El diagnéstico de epilepsia psicomotora se realizé en base a la historia clinica y

pruebas de gabinete como Electroencefalograma, tomografia computarizada,

resonancia magneética. Véase cuadro no. 7 pare diferenciacion entre epilepsia kliopatica y adgquinkda.
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Cuadro no.5

RAZAS DE PERROS QUE PADECEN EP]LEPSIA
. + IDIOPATICA CON'BASE GENETICA. -

+ Beagle. < Keeshond.

% Dachshund. < Setter Irlandés,
< Pastor Aleman, < San Bernardo.
< Pastor Belga Tervuren, < Poodles.

2 Labrador Retriever. % Welsh Corgi.

Cuadro no.6

“RAZAS DE PERROS REPORTADAS CON ALTA

\ .INCIDENCIA A PADECER EPILEPSIA IDIOPATICA. -

L

Cocker Spaniel.

< Springer Spaniel.

<+ Collie.

<+ Golden Retriever.

% Siberian Husky.

4 Malamute de Alaska.
4 Boxer.

«  Schnauzer miniatura.

L]

Fox terrier pelo de alambre.

&

o

Rottweiler,

Afgano.

Lobero Irlandés.
Mastiff.

Pit Bull Terrier.
Bosten Terrier.
Doberman Pinscher.

Terriets.

Tomado de Oliver, E. ). and Lorenz, D.M.: Handbook of Vetterinary Newrology. Ed. W, 8. Saunders Comparny, Philadeiphia,

1993,
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Cuadro no. 7

AT)(! TTRIDA

R ‘TDT()PATICA___ YADQUIRIDA o ..
INDICADOR EPILEPSIA IDIOPATICA EPILEPSIA ADQUIRIDA

Perro de raza pura, seis me'o de raza pura °

Resefia: criollo, mayor de seis

meses a cinco afnos.

MESES.

Motora parcial simple.

Generalizada, Crisis psicomotora o
Tipo de convulsién: tonicoclonica o parcial con
psicomotora. generalizacién
secundaria.
Posible historia de
Historia: * trapmatis_r,no, hip ?xia,
infeccion o dafio
metabolico severo.
Examen fisico: Normal. Puede o no ser anormal.
Puede o no ser anormal,
Examen Neurologico: Normal. puede haber deficiencias
neuroldgicas residuales.
- Prueba’s . Normal. Usualmente normal.
clinicopatolégicas:
Andlisis de l{qu1d0 Normal. Usunalmente normal.
cerebroespinal:
Electroencefalograma: | Con frecuencia normal. |  Usualmente normal.

Tomado de 5. Dru Forrester, Curment Concepts in the Management of Canine Epilepsy.
Continuing Education Article # 3, vol. 11, No. 7 Julio 1989 pp. 811-819.




STATUS EPILEPTICUS.

En forma clinica se define al Status epilepticus (SE) como “la situacién de crisis
epiiépticas constantes, repetidas o tan prolongadas que crean una condicién
epiléptica continua, de por lo menos 30 minutos de duracién, aun cuando el

estado de conciencia se encuentre preservado. & 7-%34.37. 8. 41.46.48.63.74)

Al SE se le considera una urgencia médica y neuroldgica mayor que reguiere de
un tratamiento enérgico y temprano para prevenir dafo significante al tejido
cerebral que conduce al coma irreversible y muerte. Esta Gltima se debe a la
combinacién de hipertermia, colapso circulatorio, acidosis e hipoxia, debidos al

trabajo muscular excesivo y la respiracién insuficiente durante estas crisis.

(38.41,46,74)

El SE puede clasificar como generalizado o parcial: basada en las caracteristicas
de las crisis epilépticas; sin embargo el Status epilepticus tonicoclénico (SET) es
el mas comin, 47

Al SE le puede considerar como sintomatico o de patologia definida y de causa
desconocida o idiopdatica y puede ser el sintoma inicial de la epilepsia o aparecer

en cualquier momento de la evolucion de la enfermedad. ®**® .., cuoso o
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Clinicamente, aparece un incremento de la actividad nerviosa simpatica
vegetativa durante los primeros 30 minutos de crisis en el Status epilepticus. El
paciente puede presentar taquicardia, hipertension arterial, hipertensién cerebral,
hiperglucemia e hipertermia, acidosis metabélica secundaria debido al trabajo
muscular excesivo. El SE prolongado se complica con hipercalcemia,
hipoglucemia, hipotensién, acidosis respiratoria y muerte. 7% E| paciente en
SE experimenta dificultad para deglutir, para expulsar secreciones de faringe,

emesis y con frecuencia neumonia por aspiracién. 9

Las caracteristicas de las crisis convulsivas en el SET corresponden a la de una

crisis tonicoclénica generalizada.

Manejo del Status epilepticus

Medidas qenerales.

1. Mantener permeables las vias respiratorias.

2. Colocar catéter intravenoso (IV).

3. Administrar Tiamina {vitamina B1) 25-50 mg totales IV.

4. Toma de muestras de sangre para hemograma y quimica sanguinea.

5. Administrar dextrosa al 50% IV a razon de 500 mg/Kg en 15 minutos, ©"
6. Administrar solucién salina isotdnica IV.

7. Manegjar la hipertermia con bafics de agua helada.



Si se sospecha de causa metabdlica o intoxicacién se aplica el antidoto

especifico.

Manejo farmacolégico.

Fase 1:
a) Administrar Diazepam IV 0.5 mg/Kg en bolo a una velocidad menor a los
5 mg /min.

b} Administrar Fenobarbital (Fb) 0.8 mg / kg.

¢ Se controla el S.E.?

si ' NO

Continuar con Fb de mantenimiento * Diazepam IV 0.5 mg / Kg
IM o PO a la dosis calculada. * Fb IM a la dosis calculada

Fase 2:

/a,Se controla el S.E.? \
Sl NO

Fb IM o PO a la dosis calculada Anestesia general.

“Pentobarbital S6dico ta anestesia
se manlendra por 4 horas
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Fase 3:

/g,Se controla el S.E.?\

Sl NO

Anestesia Inhalada con
Isofluorano

El apoyo al paciente durante la anestesia requiere de vigilar constantemente los
signos vitales como temperatura corporal, frecuencia cardiaca y respiratoria; de
preferencia conectar al paciente a un respirador artificial. Aplicar antibioterapia de

amplio espectro.
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VCuadro no.§

CAUSAS DE STATUS EPILEPTICUS. |

¢

*

¢

Idiopética.

Neuroinfeccién.

Traumatismo craneoencefilico — hemorragia intracraneal.

Encefalopatia hipoxico - isquemnica,

Desequilibrios metabélicos:

Intoxicaciones.
Supresién de antiepilépticos.
Neoplasias.

Crisis febriles.

Hiponatremia.
Hipocalcemia.
Hipomagnesemia.
Hipoglucemia.

Modificado® de Otero, S.E.: Status epilepticus. En: EPILEPSTA. Aspectos neurobioldgicos, médices y soclales. Editores: Feria /
Martinez / Rublo. Ed. Institutn Nadionat de Neurologia y Neurodnugia. 12 edicidn. Médao, D.F. 1997,

*Se completo la fista con més etiologias,
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CAPITULOV

EXPEDIENTE
CLINICO EN
EPILEPSIA



Siempre se debe comenzar con una historia clinica. @

Para llegar a diagnosticar las causas que originan la epilepsia en el perro, varios
autores coinciden en la utilizacién de un método diagnéstico basado en la
historta clinica, examen fisico, el neurolégico, asi como en la utilizacion de

pruebas de laboraterio y gabinete. *'7®

HISTORIA CLINICA EN NEUROLOGIA

La historia clinica representa un factor importante en la evaluacién de fos
trastornos neurologicos y forma parte de la base de datos. Se debe tratar de
obtener la mayor cantidad de informacion que sea posible acerca del paciente.

Esta parte de la metodologia diagnéstica incluye:

Edad: Existen trastornos que son mas comunes para ciertos grupos de edades
®7. Las crisis rara vez son observadas en perros antes de 7 a 8 semanas de

edad. Probablemente debido a la inmadurez del SNC. “¥

Los animales jovenes padecen enfermedades hereditarias o congénitas que por lo
general producen signos neurolégicos en los primeros meses de vida, por
ejemplo: en menores de 1 ario: hipoplasia cerebral, lisencefalia, hidrocefalia,

hipomielinizacién, comunicacidn portocava. Tienen mayor predisposicién a
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neuroinfecciones como la causada por el virus del moquillo. Son mas propensos a

intoxicaciones, traumatismos o parasitosis. ®%%49

En animales adultos o viejns son més

omunae lag enfarmadade

neoplasicas, ®2127%.41.60

La epilepsia idiopatica usualmente se manifiesta entre 1 a 3 afios de edad
621.27.64150. sin embargo existen autores que reportan crisis epilépticas desde los

6 meses hasta los 5 afios de edad. ©%4.47

En la epilepsia secundaria no existe edad promedio, se puede manifestar en

cualquier momento.

Raza: Existen determinados trastornos que afectan a una raza en especifico,
como la hipoglicemia en razas pequedfas, la lisencefalia en el Lasha Apso,
leucodistrofia en algunas razas terriers. Las neoplasias primarias de encéfalo en
razas braquicefalicas. La mielopatia degenerativa en el Pastor Aleman. La
lipodistrofia en el Pointer Aleman y Setter Inglés comunicacién portocava en el

Schnauzer miniatura, etc, @84

Existen ciertas razas que estan predispuestas a la epilepsia idiopatica, (cusdo 5y 8,
mientras que en la epilepsia secundaria o adquirida no hay predisposicion racial,
cualquiera se puede ver afectada.
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Sexo. Existen algunos trastomos neurolégicos secundarios relacionados con el
sexo, como las convulsiones por hipocalcemia (tetania puerperal} en perras o

adenocarcinomas de glandula mamaria con metastasis a cerebro. El umbral

vada car hain diranta al actra 27 Tamhidn al adananarcinama
SCC SOV SO0 SuTaine W Swul. L ARSI TNt T At Wit el B

prostatico con metastasis cerebral. “*® Tanto en la epilepsia idiopatica como en

la epilepsia secundaria no se ha encontrado predisposicion por sexo.

Funcién zootecnica: Es de ayuda en e! diagnostico de algunos trastornos. En

perros de caceria se puede presentar anarmalidades con el metabolismo de la
glucosa causando hipoglicemia y secundariamente convulsiones, episodios de
debilidad y colapso. Los pemos de guardia y proteccion estan predispuestos a
traumatismos y algunas veces cambios conductuales, mientras que los perros de

exposicién pueden adquirir enfermedades infectocontagiosas. ®®

ANAMNESIS.

Es de vital importancia hacer interrogatorio dirigido que contenga una serie de

preguntas generales y especificas que orienten el clinico sobre los posibles

mecanismos de la enfermedad.
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Es importante conocer:

aj

D)

©)

Datos generales acerca del paciente, ya que puede dar informacion muy
valiosa, es imporfante preguntar acerca del consumo de agua. tipo de
alimento, evacuaciones, miccion, tolerancia del ejercicio, ambiente que lo
rodea, posible exposicién a téxicos, traumatismos, problemas médicos vy
quirargicos previos y recientes, ya que ciertos trastornos sistémicos afectan
en forma secundaria al sistema nervioso. Si ha recibido tratamiento, deben
conocerse los medicamentos empleados, la dosis y la respuesta obtenida. La
historia de vacunacién aporta datos relacionados con la protecciéon del

paciente hacia ciertos problemas infecciosos. ***"

Tiempo y rapidez de la presentacidn. Se refiere a cuando y como se inici6 el
trastomo. Hay enfermedades de presentacién aguda como infecciones,
traumatismos y accidentes cerebrovasculares; mientras que otros son de

curso crénico como las neoplasias o los trastornos degenerativos.
Curso de la enfermedad. Los problemas degenerativos son progresivos y

empeoran, las enfermedades infecciosas pueden progresar rapidamente como

el moquitlo canino o la toxoplasmosis. ©®
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En caso de que en verdad se trate de convulsiones hay que obtener una
cuidadosa descripcion de la crisis convulsiva, acerca del inicio, frecuencia y
evolucién de los mismos para tratar de clasificar el tipo de crisis y la posible
Incalizacién del foce epileptdgans. @40

Una crisis explosiva de convulsiones continuas o un status epilépticus, puede
ocurrir con neoplasias, intoxicaciones o epilepsia idiopatica. Un curso progresivo
con crisis mas frecuentes y prolongadas es encontrado en encefalitis o
neoplasias. Intervalos regulares son mas comunes en epilepsia idiopética, pero

aln en esta, los intervalos pueden ser progresivos, &

Es muy importante que el propietario reconozea los signos clinicos de las crisis
para que el médico realice una precisa valoracién del problema.“® Es esencial
que el médico pregunte lo que ocurrié antes, durante y después de la crisis

epiléptica. ©*

EXAMEN FISICO.

Este debera realizarse antes del examen neurologico. Con mucha frecuencia se

omiten ciertas alteraciones fisicas debido a !a presencia obvia de los signos

neurologicos. "
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Deben revisarse los sistemas visual, respiratorio, cardiovascular, gastrointestinal,
urinario, reproductivo, integumentaric y musculoesquelético. Esta evelucion
proporciona informacion sobre la funcién organica en general y ayuda a
determinar si el problema neuroiégico es primario o secundario ). ya que existen
enfermedades de otros sistemas corporales que pueden producir en forma directa

o indirecta signos neurolégicos. 4"

EXAMEN NEUROLOGICO.

Es probablemente la parte mas importante de la evaluacién de las convulsiones
®.7) - va que constituye una ayuda diagnéstica para el manejo de los pacientes

con trastornos nerviosos. . Interpretar informacion obtenida y correlacionaria

con la anamnesis es importante. ©

Este examen es otil para evaluar la funcién tanto del sistema nervioso central,
como del sistema nervioso periférico. Durante su realizacion se persiguen
objetivos fundamentales como la de determinar la presencia o ausencia de un
trastorno de tipo nervioso primario o secundario, establecer la localizacién y
extension de la lesién, considerar ios diagnésticos diferenciales y obtener bases

para establecer un plan diagnostico y terapéutico. ©32%
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Cuando se realiza un examen neurolégico se debe tener en mente el hecho de
que se pretende explicar la causa de los signos y que estos reflejan el sitio
anatomico afectado, pero no indican la naturaleza de la lesién. @ Se debe seguir

una metodologia cuando se efectiia la exnloracian neurolégica, se rocomienda i

de lo general a lo especifico.

Este examen se divide en: Evaluacion del estadoc mental, la locomocion,
reacciones posturales, evaluacion de los nervios craneales, reflejos espinales,

evaluacién sensorial y revisién del fondo del ojo. >

1. Estado mental.

La evaluacion del estado mental del animal se limita primariamente a determinar
el grado de conciencia y el comportamiento s cusaw 9. EStar consciente implica
reconocer la informacién sensorial, se observa como se comporta en el medio

ambiente, si responde a la voz de su propietario, y a estimulos que lo rodean. “*®

Para mantener el estado de alerta es necesaria la integridad del sistema reticular
activador ascendente (SRAA) de la corteza cerebral que controla la conciencia y
del tallo encefalico (rostral al puente), aunque el SRAA, en el tallo encefalico,
envia estimulos a la corteza cerebral para mantener el estado de vigilia. Las dos
areas o sistemas ayudan a mantener la conciencia y reguian el paso de estimulos

sensoriales hacia las areas corticales integradoras. Las lesiones en estos sitios
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provocan depresion, estupor, semicoma y coma. “* . La segunda porcion de la
conciencia es de origen cerebral se conoce como sitios altos de funcidn
integradora. La disfuncién en esté ambito causan estados de confusion, delirio y

demencia.

Cuadro No. 9. Estado; mer_ltales de los animaleg.

Signog: - - - B Descripcidn
Alerta Normal
Deprimido Quieto, no deseosc de comportarse

nomalmente, pero reacciona a los
estimulos ambientales.

Delirio / demencia Reacciona a los estimulos ambientales
pero las reacciones son ancrmales.

Estupor No reacciona a los estimulos
ambientales
pero si a estimulos dolorosos.

Coma No reacciona a los estimulos
ambientales
ni a los estimulos doloroses.

Tomado de Bagley. S.R.: identificacion y localizacion de las enfermedades intracraneales. Clin. Vet. de Nort.
Am, 1996; No 4, pp 670,

2. Locomocién

La marcha se evalGa por su firmeza y su coordinacion. ®*”. Se debe motivar al
paciente a caminar en un espacio amplio y observar la habilidad que tiene esté
para mantener una posicion y desplazarse con el fin de detectar los diferentes
tipos de anormalidades, se debe considerar que en la locomocion intervienen

varios sistemas. El visual proporciona informacién @ptica, el motor inicia
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movimiento voluntario, el cerebelar coordina los movimientos, el vestibuiar
proporciona equilibrioc y el propioceptivo informa acerca de la posicion y fa

relacion del cuerpo en el espacio.

3. Reacciones Posturales.

Las reacciones posturales sirven para examinar la integridad de las vias
propioceptivas cerebrales y cerebelares y las vias motoras responsables de

corregir posturas incorrectas. ®*"

Estas constituyen una serie de pruebas que consisten en observar la respuesta
que presenta el paciente cuando se coloca su cuerpo en diferentes posiciones, o
se le modifica el apoyo normal. Se utilizan para detectar anormatidades ligeras
que pudieran haber sido compensadas durante la locomocian. . La informacién
obtenida en esta parte de la exploracién neurolégica es extremadamente

importante para distinguir entre afeccién neuroldgica y de otros sistemas. ¢

s Carretilla.
Se elevan los miembros posteriores, solo se permite el apoyo de los anteriores y
se obliga al paciente a caminar. Evalia funcionalidad del plexo braquial, médula

espinal cervical, tallo cerebral y corteza. “*®
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e Hemimarcha
Se eleva un miembro anterior y posterior del mismo lado, permitiendo el apoyo en
los otros dos miembros y se impulsa al animal para que camine. Evalia integridad

de corfeza mntnra contralateral v médula osping! ipsolateral.

¢ Salto en un Miembro

Se elevan tres de los miembros y soloc se permite el apoyo en uno (el que se va a
evaluar) y después se impulsa para que salte sobre el miembro libre. Esta es una
prueba compleja. Evalua cerebro, tallo, cerebelo, vestibulo, médula espinal y

propioreceptores de musculos, tendones y articulaciones. ©%4"

* Reflejo Extensor Postural.

Se eleva al paciente del piso sosteniéndolo por la parte anterior del cuerpo,
después se baja lentamente. El animal extiende los miembros posteriores hacia el
piso y busca apoyo. Evalua receptores de toque, presidn y extension, médula

espinal, vestibulo, cerebelo y sistema motor.

+ Correccion de Posicion
Colocar el cuerpo del animal en una posicién que no sea la normal, por ejemplo
en recumbencia lateral o dorsal y observar como corrige su posicion. Evalia

sisterma visual, vestibuiar y propioceptivo.
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* Propiorecepcién o Propiocepcion

Flexionar la parte distal de alguno de los miembros y hacer que apoye sobre la
zona flexionada. El animal recupera rapidamente el apoyo correcto. ®®. Algunos
ba de desiizamienio en papei, yue consisie en
colocar un trozo de papel sobre el suelo, bajo la pata del animal que soporta su
peso a continuacion tirar del papel le;uamente hacia un lado. A medida que el
miembro se escurre hacia una posicion andémala, el animal lo atraera y colocara

en su posicién original. ¢

Evalua estimulo aferente, su respuesta detecta problemas en nervios periféricos,

(4,8,36.60)

¢ Reacciones ténicas del cuello

Se hacen movimientos forzados de extension, flexién del cuelio y se observa la
reaccién en el apoyo de los miembros. Normalmente al elevar la cabeza, se
extienden los miembros antericres y se flexionan los posteriores, sucede lo
contrario cuando se flexiona el cuello. Eval(a la coordinacién de los centros

vestibulares con respecto a los misculos del cuello y los receptores articulares.

(38
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* Reacciones Ténicas de los Ojos.
Se mueve la cabeza hacia arriba, abajo y a los lados observando los movimientos
conjugados de los ojos, los cuales deben ser simétricos y hacer los ajustes

Cuion  dei  movimiento. Evalaa propioreceptores

ia aiie
cervicales que hacen conexidn con el sistema vestibular y con el nucleo de los

pares craneales lll, IV, VI, y Vili. ®®

4. Evaluacién de los nervios craneales.

Los nervios craneales son doce y emergen a nivel del tallo cerebral. Se evalian
sistematicamente. Cuando se encuentran ancrmalidades al evaluarlos, se debe
determinar si el problema se presenta en su nicleo de origen, en {as conexiones

centraies o se han lesionado periféricamente. &

Olfatorio (1)
El olfate se puede evaluar utilizando una sustancia aromatica o volatil como

alcohol, algun alimento, etc. (pero que no sea irritante). “%4"

Optico (1)
Para evaluar la locomocién y reaccion de amenaza. Se observa la locomocién en
un sitio donde haya objetos, con el fin de determinar si los evita o choca con ellos.

La reaccion de amenaza se eval(ra al acercar rapidamente hacia la cara del
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paciente cualquier objeto, el anima! normal cierra {os ojos o retira la cabeza. Esta

prueba se realiza en cada ojo por separado. “%%4"

Oculomotor (it}

Evaluar la posicién y movimiento de los giobos oculares. Con una fuente de luz
directa, se estimula el reflejo pupilar y se toca ligeramente el parpado para
observar la respuesta. El animai normal contrae |a pupila al aplicarle |a luz directa

y cierra el parpado cuando este se le toca. “%®

Troclear (V)

Evaluar posicién y movimiento del globo ocular, ®

Trigémino (V)
Se evalua por separado las dos funciones de éste nervio tanto la sensoria como
La motora.

8 Sensoria. refiejo parpebral corneal ( tocando ligeramente la cornea) y
maxilar oftalmice (pinchando la piel de la regién maxilar) la respuesta normal
es el cierre del ojo.

W Motora: Abrir y cerrar la boca del paciente y palpar los musculos de la

masticacién. 43
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Abducens (V)

Evaluar posicién y movimiento de los ojos. @

Una prueba sencilla para evaluar a los nervios lll, IV y VI es extendiendo la
cabeza v el cuello v elevar la nariz, log oine al extender la cobezs fienden a

permanecer en una pasicién normal en la Orbita.

Facial (Vi)

Evaluvar reaccion de amenaza, los reflejos palpebral, corneal y maxilar oftalmico.
Observar la simetria y el tono de los musculos de la cara.

Se estimula la cara interna de la oreja, se toca levemente la comisura palpebral

medial del ojo y se pinchan los labios. ©

Vestibulo — Coclear (VIll)
Comprende dos porciones, por lo que se deben evaluar individuaimente.

® Coclear : Se evalua generando sonidos o ruides cerca del animal y observar
si se producen movimientos de las orejas, ojos u otros movimientos
corporales, que indiquen que el animal ha escuchado ( reflejo de Pryer).
(4.8.35,41)
Vestibular: Observar locomocion, posicion de la cabeza, detectar presencia
de nistagmo patolégico y hacer prueba caldrica ( instilar agua helada o
caliente en el conducto auditivo externo, el animal normal puede presentar

nistagmo fisiolégico ipsolateral. *9%4"
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Glosofaringeo (IX}
Evaluar reflejo deglutorio o lafingeo. Se estimula al presionar ligeramente los

cartilagos de la laringe. El animal normal deglute. *2%4"

Vago (X)
Evaluar el reflejo deglutorio y el oculocardiaco. Para estimular este (ltimo reflejo
se presionan ligeramente los globos oculares y se auscuita €l corazon. La

respuesta normal es una bradicardia refleja. @

Espinal Accesorio (XI)

Paipar los musculos del cuello { trapecio, esternomastoideo, cleidomastoideo).

(4,36, 41,71}

Hipogloso (Xl)

Jalar la lengua y observar como se retrae a su posicion normal, @

5. Reflejos Espinales

Son respuestas estereotipadas a un estimulo, requieren de una neurona
sensoria, una motora y varias interneuronas. Evalian el arco reflejo del segmento
medular que se esta estimulando y el nervio periférico. Se realiza al colocar al
paciente en recumbencia lateral con los miembros relajados todo lo que sea

posible, 34"
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Reflejos miotaticos o extensores:

Se evalian al golpear ligeramente con un martillo de percusion la insercion de los

e —l e

muscules. normalmenta se nroduce una exensisn de! miembro.

* Biceps: Evaliia nervio musculocutineo (segmentos medulares de C7a C8)

e Triceps : Evalia el nervio radial ( segmentos medulares de C7 a T1.)

* Carpo radial: Evalia el nervio radial (segmentos medulares de C7 a T1)

» Cuadriceps o rotuliano: Evalda nervio femoral {segmentos medulares de L4 a
LB)

¢ Tibial Craneal: Evalla nervio peroneal { segmentos medulares de L6 a L7)

s Gastrocnemio: Evalda nervio tibial ( segmentos medulares L7 a S1)

Estos reflejos pueden estar normales, aumentados, disminuidos o ausentes. Para
la interpretacion de la respuesta y localizacion de la lesion, es necesario tener
presente si el signo es de neurona motora alta ( NMA ) o si es de neurona motora

baja (NMB),
Reflejos Flexores,
Se evalUan al pinchar o pellizcar la base de la ufia, el cojinete o el espacio

interdigital y observando la respuesta. El animal normal flexiona el miembro para

retirario del estimulo necivo.



8 Miembros toracicos: Evaliia nervios radial, mediano y cubital.

@ Miembros pélvicos: Evalia nervios, ciatico femoral, tibial y peroneal.

=1
¥
1

L
s

Para interpretar la recpuesta so deobe jue fus nervios espinaies son

mixtos ya que tienen fibras sensoriales y motoras. ™

Reflejo del Paniculo.

Se evalia pinchando o pellizcando fa piel de la regién paravertebral. Ests
relacionado con la integridad medular para la inervacién de la musculatura
subcutanea del tronco. La respuesta normal es de contraccién de la musculatura

en el punto donde se esta estimulando.

Reflejo Anal.

Se toca ligeramente el esfinter anal externo. La respuesta normal es una

contraccidén del ano. Evalla el nervio pudendo ( segmentos medulares S1 a S3).

(36)
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Reflejo Extensor Cruzado.

Este reflejo produce extension simultanea contralateral de un miembro, cuando se

o
n
[{]
£
[#3
23

esta evaluando un reflejo flaxar. Esta refle;

el animal en cuadripedestacion.

Reflejo Extensor de los dedos ( signo de Babinski).

Se coloca al paciente en recumbencia lateral, se sujeta un miembro pélvico
permitiendo que los dedos queden ligeramente flexionados y se pasa {a punta de
una pinza en la superficie caudolateral del miembro, desde el corvejon hasta los
dedos. El animal normal puede flexionar los dedos o no mostrar ninguna

reaccion. @

6. Evaluacién Sensonia.

La via sensorial incluye iodas las estructuras que conducen a estimulos del
exterior hasta la corteza cerebral, incluyendo vias sensorias generales primitivas
(dolor, temperatura, tacto, presién) y discriminativas (tacto fino, sensaciéon de

movimiento).

Estas vias transmiten sensaciones a los centros altos de integracién y asociacién.
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En animales Ja evacuacién sensorial obtenida se limita a la modalidad de dolor y
propiorecepcién, por lo que solo se evalla la capacidad propioreceptiva consiente

¥ la percepcién al doior.

Una examinacién neurologica debe ser realizada para identificar cuaiquier
anormalidad interictal.“® Anormalidades en la examinacién neurolégica interictal
sugiere una enfermedad cerebral estructural intracraneal #*®. Las alteraciones
generalizadas sugieren un desorden extracraneal o intracraneal difuso.™". Los

perros con epilepsia idiopatica presentan alteraciones neurolégicas. @*%7"

7. Fondo de ojo.

El foendo de ojo de los perros presenta coriorretinitis asociada con infecciones
fungales, virus de moquillo, toxoplasma y reticulosis inflamatoria, que en un

momento dado nos ayuda a descartar una enfermedad intracraneal.
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CAPITULO VI

PRUEBAS
DIAGNOSTICAS



PRUEBAS CLINICO PATOLOGICAS RUTINARIAS.

Después de que se ha realizado la historia clinica y los examenes fisico y
neurolégico, las pruebas de laboratorio deben ser consideradas necesarias para
la evaluacion apropiada de un paciente con alteracién neuroldgica, por lo general
incluyendo procedimientos clinico patoldgicos de rutina como hemograma,
quimica sanguinea, urianalisis, coproidgico y estudios radiograficos simples.
(8.27.%6,
de evaluar el estado general del animal, asi como para detectar trastornos en
cualquier otro sistema corporal que pudiera estar afectando en forma directa o
indirecta al sistema nervioso, y también para saber si el paciente esta en
condiciones de resistir la realizacién de otras técnicas diagnosticas, que

requieren de anestesia. ©%4"

Cada paciente debe evaluarse individualmente acerca de que investigaciones son

apropiadas.

» Andlisis del Liquido Cerebroespinal.

El andlisis del liquido cerebroespinal (LCE) tiene gran valor diagnéstico en
algunas enfermedades del SNC; sin embargo, no es una prueba de primera
eleccién y se debe realizar bajo anestesia general. La recoleccién del LCE esta

contraindicada en los casos en que se sabe que la presién intracraneal se
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encuentra aumentada como en el caso del traumatismo craneoencefalico, debido

al riesgo de herniacién cerebral. #9%4™

Este se emplea principalmente para diagnosticar trastornns en cerebro, tallo

encefalico, médula espinal y raices de los nervios espinales. ®**"

Los cambios en la composicién del LCE, pueden reflejar anormalidades en el
SNC. Aungue una composicién normal de este liquido no descarta la presencia de

alguna enfermedad organica. “4*%%

El LCE es normal en pacientes con epilepsia idiopatica. “*. El aumento en la
presién de este puede estar relacionado con masas que ocupan espacio dentro
del craheo como neoplasias, hemorragias, abscesos, edema cerebral, meningitis,
hidrocefalia comunicante y obstructiva de tipo hipertensivo. La hidrocefalia
obstructiva normotensiva que es la mas comin en perros (hidrocefalia congénita

en razas braquicefalicas) no produce aumento en a presion, ©%4"

El aumento de niveles de proteinas puede estar relacionado con la inflamacién
aguda (por ejemplo, encefalitis y meningitis bacterianas o virales, toxoplasmosis,
absceso en encéfalo o médula espinal, etc.) hemorragia o edema (por destruccion
tisular), trastornos sistémicos o del SNC que aumenten la permeabilidad capilar e

hidrocefalia. *>. Con respecto al conteo celular, el LCE no contiene eritrocitos por
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lo que su presencia esta asociada a hemorragia reciente o contaminacion de la

muestra y debe tener menos de 8 leucocitos por mm?, &2

* Radiografia simple del ¢cranec,
Es frecuente que se opte por la radiografia simple de craneo, como primera
técnica de deteccion selectiva cuando se sospecha de enfermedad intracraneal,

aunque a menudo este método no aporta informacién diagnéstica significativa. ¥

El estudio radiografico def craneo forma parte de las pruebas basicas cuando se
sospecha de fractura, sobre todo después de un traumatismo craneoencefalico.
@740 La mayoria de las neoplasias intracraneales no son perceptibles en este
tipo de estudios. Sin embargo, la radiografia del craneo puede revelar evidencia
de una neoplasia, si e_sté afectando hueso o si la calcificacién ha ocurrido en la

substancia del cerebro. @

La radiografia simple del craneo se utiliza para el diagnostico de problemas
congénitos como la hidrocefalia “**'*? infecciones de oido medio e interno,
osteomielitis del craneo, cuerpos extrafios metalicos, osteosarcoma o

fibrosarcoma craneal. 6417
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* FElectroencefalografia

El electroencefalograma (EEG) es el registro de la actividad efectrocortical.

(8,32,36,41,545

La actividad eléctrica rerebral ectd influencinda por estructuras coiticales, en
particular por el diencéfalo y el cerebro medio. ®**". EI EEG no proporciona un
diagndstico etiolégico, pero puede ayudar a determinar si una enfermedad
cerebral estd presente y si es local o difusa. Los EEG seriados ayudan a
determinar si la enfermedad es progresiva o pueden indicar si hay respuesta

favorable al tratamiento. ©34"

El EEG es el mas especifico para diagnosticar epiiepsia, debido a que registra la
actividad eléctrica del cerebro. **_ Esto se logra registrando un evento ictal en
el cual existen alteraciones electroencefalogréﬁcas epileptifermes en el momento
de que el paciente presente sus manifestaciones lclinicas caracteristicas. @, Este
examen habitualmente registra la actividad interictal ya que en ocasiones es dificil

tener al paciente en el momento del ictus. “2Fa-3v 4
Ademas el EEG ayuda a clasificar el tipo de crisis y la localizacién del foco

epileptégeno y distingue convulsiones de los paroxismos no epilépticos. . El

EEG se puede tomar con el animal despierto o anestesiado. ©2%%+"
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El EEG normal de un animal alerta tiene ondas asincrénicas con una frecuencia

que varia de 15 a 30 Hertz ( Hz). Y una amplitud de 5 a 15 microvoltios (mV). ©

Las crisis epilépticas producen alteraciones en l2 actividad cléstrica de

¥, por lo tanto, cambios en la amplitud y frecuencia de las ondas.

A. Jaggy y M. Bernardini. En un estudio que realizaron con 125 perros de 46
razas diferentes sobre epilepsia idiopatica y hallazgos electroencefalograficos
encontraron que el patrdén basico agrupado estuvo caracterizado por dos
diferentes formas de ondas ( patrones A y B). El patron A consistio de alta
amplitud (rango 10 a 80 mV, media 36.81 mV) y baja frecuencia (rango 1 a 2.5
Hz, media 1.64 Hz) mientras que el patron B incluy6 alta frecuencia superpuesta
(rango 7 a 18 Hz, media de 13.43 Hz) y de baja amplitud (rango de 4 a 20 mV,

media de 8.83 mV).

En suma a este patrén EEG basico uniforme, fos registros de 32 perros (86%)
mostraron alta frecuencia (rango 8 a 20 Hz, media 14.48 Hz) y baja amplitud
(rango de 8 a 14 mV y media 13.90 mV) de descargas paroximales. La
distribucién de las descargas paroximales fue focal en 13 perros y generalizada

en 19 perros, ®
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En un articulo publicado por Crowell- Davis S.L., et al, reportan un casc de un
Doberman Pinscher macho de 2 afios. El EEG fue caracterizado por 25 Hzy 25 a
50 mV en los espacios fronterizos occipitales tenia actividad disritmica
asincronica. En el sequndo EEG habia asimetria entre el lado izquierdo v

derecho, los espacios temporales tenian actividad de espigas rapidas. \'#-5¥©

C.T. Holland, encontré en una hembra Labrador de tres afios un EEG con un
patrén de ondas lentas que es consistente con ac.tividad epileptiforme interictal en
la regién frontal derecha. ®

En peurologia para humanos actualmente se esta utilizando el Video-EEG. Esta
técnica de vigilancia visual permite realizar un anélisis objetivo de los eventos
anormales. Este recurso permite la grabacion de la crisis aun durante el suefio.
Cuando ademas de observar y grabar la actitud del paciente es posible chservar
y grabar el EEG, la analisis obtenido puede dar informacion mas completa y
permitir un mejor diagndstico. '?. Hasta la fecha no hay reportes de la utifizacion

del video-EEG en perros.

Los estudios de neuroimagen como su nombre fo indica proporciona imagenes
del cerebro. Las pruebas de neurcimagen comunmente usadas en epilepsia son
la tomografia computarizada (TC) antes llamada tomografia axial computada
(TAC), la resonancia magnética (RM o IRM), tomografia por emision de
positrones (TEP), tomografia computarizada por emision de fotones (TCEF),

ecografia. 27
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Figura 3. EEG interictal con descargas paroximales en las derivas 2, 3 y 6 (flechas), de una perra criolla de 2
aftos, que presentaba crisis tonicas sin pérdida de la condencia. Calibracidn a 20 mvfom, 1 seq. L left, R
right, V vertex reference, F frontal, O occipital.

v 4
- -

Figura 4. EEG interictal con descargas paroximales en todas las derivas {fiechas), de una perra border collie
de 2.6 afios, que presentaba crisis tonicocidnicas. Catibracion a 20 mv/cm, 1 seg. L left, R right, V vertex
reference, F frental, O occipital.

Tomadas de Jaggy, A and Bemardini, M.: Ideopatic Epilepsy in 125 dogs: A longterm study, Qlinical and
Electroencephalographic findings. J. Small. Anim. Pract., 39: 23-29 (1998).
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Figura 5. EEG estandar de 25 Hz, 25.50mv; mostrando actividad normal en la deriva frontal y actividad

disrritmica en espigas en la deriva occipital. {flechas).

Tomada de Crowll-Davis, S.L, Lappin, M. Y Oliver, E).: Stimudus- Responsive Psicomotor Epilepsy in a Doberman Pinscher.
JAAHA 206: 1721-1728 (1995}
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Figura 6. EEG con actividad en espigas sobre e! lado temporal y faringeal derecho {flechas), con asimetria
entre el lado derecho e izqulerdo.

Tomada de Crowdl-Davis, S.L, Lappin, M. Y Oliver, EJ.: Stimulus- Responsive Psicomotor Epilepsy in a Doberman Pinscher.
LAAHA 206: 1721-1728 (1995)
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s Tomografia computarizada.

L2 tomografia computarizada (TC} fue dada a conocer en Estados Unidos a
principic de los setentas y ha revolucionado el diagnéstico de ias enfermedades

neurolégicas. ®32%41

Es un procedimiento seguro, no agresivo, y tiene mejores capacidades

diagnésticas para el cerebro, que otras técnicas radiograficas. @40

La TC es una técnica de imagen por rayos X con gran colimacién, estrechos, que
pasan a través del paciente y son recogidos por varios detectores sensibles. 7.
Los aparatos del TC modernos permiten imagenes con resoluciones especiales
de menos de uﬁ milimetro en tejidos blandos y pueden diferenciar el sistema

ventricular, la sustancia gris y blanca de la corteza cerebral, el tdlamo y los

ganglios basales. ™

Los protocolos comunes de TC exploran primero al paciente sin utilizar contraste
y después vuelven a explorar inmediatamente la misma zona tras administrar un
medio de contraste intravenoso yodado organico. Este permite visualizar &reas
del cerebro con vasculatura aumentada o disminuida y areas con alteraciones de
la barrera hematoencefalica. “. Se hacen tomas ventrodorsales y a veces
laterales y se reproducen las imagenes en cortes fransversales y dorsales,

respectivamente, % 49 {Fs-12)
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La TC en pacientes epitépticos sintomaticos es til ya en la confirmacion de

espacios ocupados por lesiones como neoplasias, hidrocefalia, hemorragias

; i P oo fo o fneian 8272238 41805 (NG, Ty &)
cerebrales, etc.; Permitc Ia localizacisn exacia de ia iesion. 406 T 5

» Resonancia Magnética.

La imagen de la resonancia magnética {IRM) es el examen de neuroimagen mas
importante para la epilepsia, debido a que muestra con mayor detalle que la TC la
estructura del cerebro. No utiliza rayos X, sino un poderoso iman, una IRM
representa la reaccion de ndcleos de hidrégeno al absorber energia de
radiofrecuencia, este iman cambia los giros electronicos en particulas atémicas,
que normalmente son parte de nuestro cuerpo, y mide estos cambios en el campo

magnético en la proporcidn en que particulas toman de nuevo su curso anterior.

(32.47,74)

Existen numerosas secuencias de excitacién y deteccion, proporcionando todas
ellas imagenes de la densidad de protones y de las formas basicas de relajacion,
conocidas como longitudinal (T1) y transversal (T2). La secuencias mas utilizadas
hasta {a fecha ha side una secuencia que da lugar a imagenes potenciadas en
densidad de protones y en T2, seguida de una secuencia potencial en T1 antes ¥

después de administrar un agente de contraste paramagnético. ™

ESTA TESIS NO SALF
DE LA BIBLIOTECA ?



Los diagnésticos utilizando IRM se basan en la constatacién de desplazamiento
de estructuras normales (efecto de masa) y en la visualizacion de areas de mayor

contraste, 4 (Fa- 910.1112)

La IRM es ia mayor modalidad en términos de resolucion espacial, contraste de
tejidos blandos, capacidad para adquirir una imagen en todos los planos y en

ausencia de radiacion ionizante. La IRM se debe realizar bajo anestesia general.

4

Panciera, L.D. et al, utilizaron la IRM en dos perros con enfermedades
neurclogicas progresivas. Ef primer caso se trata de una perra Pointer Aleméan de
13 afios , fue presentada para evaluacidn debido a que inclinaba la cabeza hacia
el lado derecho, cinco meses antes de que fuera referida habia sido removido un
carcinoma de glandula mamaria. Una IRM fue practicada, encontrandose una

masa en ei hemisferio cerebral izquierdo consistente con una neoplasia.

El segundo caso era de una perra Maltes de 1 ario, fue referida para evaluacién
debido a un deterioro neurolégico rapido y progresivo, 10 dias anteriores a la
admisién la perra fue evaluada debido a que presentaba letargia y anorexia,
posteriormente comenzd a caminar en circulos; dos dias postericres a la admisién
se presentd una convulsién generalizada y fue presentada al médico veterinario

con ceguera, contraccién facial derecha y comportamiento agresivo. En la IRM se
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encontré edema vasogénico, células inflamatorias y lesion neoplasica en el

hemisferio derecho. ¢7

¢ Tomografia computarizada nor Emisidn de Positiones.
La tomografia por emisién de positrones (TEP) se emplea para visualizar la
actividad fisiolégica y bioquimica de! tejido cerebral, es decir el metabolismo det

oxigeno o glucosa, se requiere la inyeccion de radioisotopos, #2749 (Fe14)

Los radioisotopos emisores de positrones mas empleados se incorporan a
sustratos biologicamente activos para fa obtencién de imagenes cerebrales, se
utiizan la 18F-2-deoxi-2-fluoro-D-glucosa (18 FDG), para mapear la actividad
metabdlica del tejido cerebral. La 18FDG es transportada hacia el tejido cerebral
activo c‘omo la glucosa, pero no se metaboliza completamente en la ruta
glucolitica, quedando atrapada en el interior de las células cerebrales
metabdlicamente activas. Esta incorporacion se puede cuantificar, representando

la utilizacion regional de glucosa por la corteza cerebral y nicleo subcortical, un

indicador de la actividad neuronal, ¥4 (- 15v16)

Las instalaciones de TEP requieren de un laboratorio de radioquimica sofisticado,
los isdtopos radioactivos se eliminan a través de la orina durante varios dias
después de haber hecho la prueba, esto Ultimo representa un riesgo para las

_ personas expuestas a dichos animales, ®7

81



Su uso clinico ideal es para localizar el foco epiléptico, para valoracién quinirgica.

(32

¢ Tomografia Computarizada nor Emigién de Fotones.
La tomografia computarizada por emision de fotones (TCEF) muestra el flujo

sanguineo del cerebro, @ 913

En la TCEF se utlizan radiofarmacos, actualmente los radiofdrmacos son
lipofilicos, para visualizar el flujo sanguineo cerebral, estos atraviesan Ja barrera
hematoencefalica, acumulandose en el tejido cerebral norma! y anémalo. Las
areas de mayor o menor irrigacidon se pueden detectar comparandolas con la

actividad tisular normat, ¥

Las imagenes de TCEF obtenidas durante una convulsion, o entre una crisis y
otra, pueden mostrar cambios en el flujo sanguinec del cerebro; en la region en la

que se origina ia convulsién puede encontrarse flujo disminuido. “?

» Ecografia.
La ecografia del cerebro es posible siempre que una ventana de contacto, de
tejido blando (evitando el hueso craneal altamente reflesivo), permita ia

transmision de las ondas sonoras hacia el interior de |a béveda craneal, ™
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La principal utilidad de la ecografia ha sido para detectar desviaciones de la linea
media, debido a hemorragias, inflamacion del cerebro y procesos neoplasicos.
Este es un procedimiento que requiere de equipo especial y su uso se ha limitado

a unas cuantas instituciones veterinariag. 64" (Fa.17y 18)
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.fn_ 4

Figura 7. TC transversal de una marsa c.ap traste de! Ibulo frontal de un perro. Observese e}
patron anular de contraste de bos bordes de la masa {flechas). Diagndstico histopatolégicn: Astrocitoma,

(flechas pequefias), que desplazan la hoz del cerebro (flecha curva). Diagndstico histopatologico:
Meningioma. (A}). (B) TC con una masa captadora de contraste, de base amplia y localizacién periférica, en
el lado izquierdo del area prosencefalica (cabezas de flecha). El diagnéstico fue de meningioma.

Tomadas de Tucker, R.S, y Gavin, P.R.: Diagndstico por imagen en & cerebro. Cli. Vet de Nort. Am. 4: 737-758 (1996}



2L -

Figura 9. IRM potenci en T2. Existe una lesidén hipertensa en & dngulo tino {cabezas de
flacha), desplazando e tronco enceflico y el cerebro.

: Ceee - A. R RS
Figura 10. IRM potenciada en T1, después de la administracién intravenosa de medio de contraste. Existe
una lesién hipotensa entre los Iébulos frontales (cabeza de flecha). Meningioma quistico.

Tomadas de Tucker, R.S. y Gavin, P.R.: Diagndstico por imagen en & cerebro. Cli. Vet. de Nort. Am. 4: 737-758 (1996)
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sospechosa. La hoz esta desplazada hacla a izqulerda. (B), IRM axial poscontraste. Observese la mejor
detineacitn del borde realzadeo por e contraste y las proyecciones digitiformes del contraste en el

parénquima cerebral. Bl desplazamiento de la hoz se aprecia facilmente. Diagnéstico histopatoldgico:
’ Astrocitoma maligno.

Tomadas de Tucker, R.5. y Gavin, P.R.: Diagridstico por imagen en ef cerebro. . Vet. de Nort. Am. 4: 737-758 (1996)
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Figura 12. (A) La TC poscontraste es incapaz de revelar lesiones captadoras de contraste. La flecha indica
una regién de aparente disminucion de la densidad, en la zona del Iébuto temporal izquierdo, no se puede
visualizar &l ventriculo izquierdo. (B) IRM tras la administracién de medio de contraste, las flechas sefialan
un drea heterogenea de intensidad uniforme, que afecta al cerebro izquierdo, carente de contraste
significativo. Existe compresién del ventriculo lateral izquierdo. (C} IRM potenciada en T2, se aprecia una
zona de mayor intensidad de sefial, indicando un aumento local del contenido de agua (edema). Diagndstico
histopatoldgico: Astrocitoma leptomeningeo difuso.

Tomadas de Tudker, R.S. y Gavin, P.R.: Diagndstico por imagen en of cerebro. Cli. Vet, de Nort, Am. 4: 737-758 (1996)
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Figura 13. Cuatro imagenes gitals consecutivas de TCEF de un canino normal, con relativa captacién del
marcador en &l interior de los tejidos cerebrales.

Figura 14. TEP transversal de un mesencefalo canino normal, utitizando 18F-2-deoxi-2-luoro-D-glucosa. La
captacién del marcador representa la actividad metabdlica relativa del tejido cerebral.

Tomadas de Tucker, RS, y Gavin, P.R.: Diagndstico por imagen en ef cerebro. Cli. Vet. de Nort. Am. 4: 737-758 (1996)
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Figura 15. TEP: Cartografia de la amphtud absoluta de un paroxismo de onda.. agudas que en el andlisis
visual convencional revela sincronia del mismo. E) cursor (flecha) sefiala e inicio en la regidn anterior
derecha, confirmado en & mapa.
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Figura 16. Animacién que permite el andlisis visual en pequefios intervalos de tempo (4 mseg) de 13
distribucidn de la amplitud det mismo paroxismo de la figura anterior,

Tomadas de FerlayMartiner/Rubio: EPILEPSIA. Aspectos neurmcbloidgicos, médices 'y soclales. Instituto Nacional de Neyurclogia
¥ Neurodrugia, Primera ecicién 1997.

8%



Figura 17. Doppler transcraneal de un perro adulto normal, realizado a través de una lana ternporal.
Plano de la imagen oblicuo dorsal, rostral hacia la izquierda v caudal hadia la derecha. B} hueso temporal
muy reflexivo esta presente en e campo cercano (fiecha). La arteria cerebral media se identifica en o area
marcada realzada en negro.

Figura 18. Imagen ecogrifica tral cerebro caning I, realizada 7 una cranectomia
dorsal, 5 cm lateral a (a linea media. Se pueden identificar los ventriculos laterales (cabezas de flecha), la
hoz del cerebro {flecha curva) los nicleos caudales (flecha abierta).

Tomadas de Tucker, RS, y Gavin, P.R.: Diagndstiax por imagen en al cerebrg. Cll, Vet de Nort. Am, 4; 737-758 (1996)
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TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

El objetivo del tratamiento anticonvuisivo, es lograr fa supresion de las crisis
convulsivas, sin efectos indeseables, aunque en algunos casos no es
completamente posible ®¥%47_gin embargo este debe ser encaminado a ta
o i1, 273437 i
enfermedad primaria si puede ser recenocida. . Cuando no existe una
terapéutica especifica para la enfermedad causal o se establece un diagnostico
de epilepsia ideopatica, esta indicada la terapia anticonvulsiva prolongada, es

decir, durante toda su vida.

PRINCIPIOS FARMACOLOGICOS

Es necesario entender la farmacocinética de los medicamentos anticonvuisivos,
ya que optimiza la habilidad del médico para usarias efectivamente en la

administracion de los pacientes epilépticos. ®4'49

Las mejores vias para la administracién de medicamentos anticonvulsivos es la
via oral y la intravenosa, esta asegura la rapida y completa absorcion y es la que
se prefiere para el manejo del Status epilepticus. La via oral se aconseja para
terapia de mantenimiento, que requiere un mayor tiempo para la absorcién y tiene
menor biodisponibilidad. Es importante tomar el tiempe gue transcurre entre la

administracién  del producto anticonvulsivo y su concentracién maxima en el
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plasma para poder llevar acabo su accion. La distribucién de un farmaco
anticonvulsivo esta influenciada por la cantidad de éste, que logra penetrar al
SNC y el efecto anticonvulsivo que tenga. La mayoria de los anticonvulsivos se

difunden npasivamente a fravés de lag membranze para entrar al SNC, esia

depende de la liposolubilidad, del grade de ionizacién y de la unidn del

anticonvulsivo con las proteinas plasmaticas. ®¢4"49

La famacocinética de un medicamento es deriva;ia del andlisis de su absorcién,
distribucién y eliminacién. La vida media es el tiempo necesario para que la
concentracidon de un medicamento disminuya al 50% del nivel presente al inicio
del intervalo. La vida media de un medicamento determina el intervalo de la dosis

y la duracion del efecto farmacolégico. “'*®

El higado es muy importante en el metabolismo de medicamentos anticonvulsivos.
Los trastornos hepadticos pueden producir aumento en la concentracién de
plasmatica de medicamento debido a la disminucién en su metabolismo y a la

baja en la produccion de albumina, y por lo tanto, de su unién con proteinas.

(37.41,48)
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INICIO DE LA TERAPEUTICA

Por lo regular no se recomienda el tratamiento para animales que han tenido solo
un diagnéstico a menos que las crisis sean constantes y severas (mas de una por

dia}.

£n pacientes con epilepsia idiopatica el tratamiento después de la segunda crisis
debe ser considerada, porgque un tratamiento temprano puede mejorar el
prondstico para el control de la epilepsia. ™. El Dr. William R. Fenner espera a la

tercera convulsion. @

El tratamiento usualmente esta indicado si las convulsiones aocurren
frecuentemente {una o mas por mes) o si liegan a ser severas (con recuperacién

prolongada o con grupos de convulsiones mayores de una cada dos meses).

(20,21,34,71)

No se recomienda iniciar tratamiento si la frecuencia de las convulsiones es de

una vez al mes o si es una convulsion corta con recuperacién tranquila. ®
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MECANISMOS DE ACCION DE LOS FARMACOS ANTIEPILEPTICOS.

Anliepilépticos que actiian a fravés del Sistema GABAérgico

Es aceptado que el mecanismo GABAérgico es crucial para la prevencion de la
actividad epileptiforme, en consecuencia. el aumento de la inhibicion deberia de
ser un medio efectivo para disminuir la excitabilidad anormal de los procesos

epilépticos. Para lograr tal incremento se puede:

+ Facilitar la sintesis del GABA y su liberacion a la sinapsis.
» Disminuir su recaptura por bloqueo de los receptores GABAD.
¢ Inhibir su catabolismo.

Activar los receptores GABAa.

Los farmacos mas utilizados en fa clinica son Fenobarbital (Fb), Primidona
(PMD). Difenilhidantoina (DFH), las Benzodiacepinas (BZ), y en ocasiones el

Acido valproico_(AVP); potencian de alguna manera la inhibicion GABAérgica. “

Con el fin de incrementar la concentracion de GABA se sintetizé el Progabide o
Gabapentina, que es un profarmaco que supera las limitaciones del

neurotransmisor inhibitorio mismo, porque atraviesa la barrera hematoencefatica.

(39}
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La Vigabatrina o Vigatrim (acido gamma-vinil-Gaba)es estructuraimente similar a
GABA, actia como sustrato de la enzima fransaminasa del GABA (GABA-T). Ei
mecanismo de accion propuesto desde su disefio es aumento de la concentracion
de GABA por disminucion de su degradacion. ©. En el cuadro no, i0 se

encuentran algunos de los farmacos que actian a través del sistema GABAérgico.

Antiepiiépticos que modifican lgs canales de Sodio.

Deben actuar alterando los mediadores de la excitabilidad neuronal: los canales
idnicos dependientes de voltaje y de neurotransmisores. Casi todos los farmacos
antiepilépticos alteran las propiedades de las membranas de las neuronas, pero
solo DFH, carbazepina (CBZ), y  AVP reducen la frecuencia repetitiva de

disparos de potenciales de acci6n a concentraciones plasmaticas terapéuticas. ©®

En varios modelos experimentales (cortes de tejidos, neuronas en cultivos), se ha
demostrado que DFH y CBZ reducen la amplitud del pofencial de accion
dependiente de sodio (NA+) aumentando su dependencia del voltaje y reduciendo
la velocidad de recuperacién de los canales de Na+ inactivados. Ademas DFH,
CBZ y BZ se unen a la forma inactiva de recuperacién de los canales Na+ a

concentraciones terapéuticas. ® ygqe cusao 17
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Blogueadores de los canales de Calcio.

En adicién a su efecto como bioqueadores del canal de Na+, la mayoria de los
farmacos antiepilépticos disponihles alteran los canales Ca++. La entrada de
Ca++ a las neuronas se hace a través de tres tipos de canales, dependientes del
voltaje: (1) Canal L. de la conductancia prolongada, corriente duradera de la lenta
inactivacion. (2) Canal T. corriente transiente y que se inactiva rapidamente, (3)
Canal N. de conductancia intermedia y corriente que se inactiva a una vetocidad
intermedia entre T y L. Tal es el caso de la Trimetadiona Etosuximida y Valproato.
)- Véasa cuadro 11
FARMACOS ANTIEPILEPTICOS.,

FENOBARBITAL (Fb)

Fue uno de los primeros antiepilépticos introducidos en medicina veterinaria.
11530 Es el farmaco de efeccion para el manejo de la epilepsia en perros, debido
a su efectividad, minima toxicidad con pocos efectos colaterales comparado con

otros anﬁconVUISiVOS {9.19,20,21.27 34,37 41.44,48,71.74,76)

El Fb es depresor especifico de los centros motores de la corteza cerebral y es el
unico barbitdrico que inhibe selectivamente la actividad convulsiva, sin inducir
efecto sedativo severo. Eleva el umbral convulsivo y limita la extension de la
descarga eléctrica anormal de! foco convulsivo por potencializacidon del GABA,

incrementando la respuesta a las interneuronas GABAérgicas inhibitorias
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posinapticas, al incrementar la conductancia de Cl- dentro de la célula y al
reducir la despolarizacién glutamatérgica. EI Fb bloquea la entrada presinaptica
de Ca++ dentro de las terminales nerviosas lo cual resulta en liberacion de

neurotransmisor Ca+ inducido disminuido dentro de 12 sindpsis, 71921.27.37.41.48)

Se metaboliza en higado, estimula enzimas del sistema microsomal enzimatico
hepatico, principalmente el sistema citrocromo P450, por lo que aumenta la
velocidad de su propio metabolismo. Se une en un 45% a proteinas plasmaticas.
Se elimina por excrecién renal sin modificacién, mas rapidamente si la orina se
alcaliniza. Alcanza niveles sanguineos en 4 a 8 hrs después de la administracion

oral y 20 minutos cuando se administra por via intravenosa, 7-8913192021.37.4874

La vida media de eliminaciéon es de 40-89 horas 7-'*2¥474. oxcepto en los

Beagle donde es significativamente mas corta (32 horas). 7

Los niveles terapéuticos en suero son de 15-45 mgim| 0152021:4144487174) 4§ o5 475
mol/L "4V, E| tiempo en que alcanza su estabilidad en el plasma va de los 10 a

los 21 dias “71™®

La dosis de Fb recomendada varia entre los autores; la dosis minima es de 1-2

s 93419 y Ja maxima va de los 10-30 mg/kg 71921344500, giy

mg /kg cada 12 hora
embargo Ia mayoria de ellos utiliza una dosis promedio de 2.5 mg o 55 mg/kg
cada 12 horas. (7.20.21,34 44 56.71,72.74)
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G.D. Thurman, et al. , en su estudio de la farmacocinética de Fb en perros en a un
ayuno concluyen que la dosis puede darse con alimento, aunque la magnitud de
absorcion es aproximadamente 10% menos de cuando es dado en un estémags
vacic. Esto probablemente es de minima importancia clinica sobre todo si se

supervisan niveles de suero, ™

Los efectos colaterales del Fb publicados son sec!acién al inicio del tratamiento, la
tolerancia a este efecto se desarrolia rapidamente (7 a 14 dias) polifagia,
polidipsia, poliuria, ganancia de peso, ataxia, hiperactividad, Inquietud, otros
efectos menos frecuentes son problemas cutaneos (rash), nistagno, anemia

megaloblastica, hiperprotrombinemia, osteomalacia, hiperplasia gingival. 7 % '

20, 21,27, 33, 37,41, 44, 48, 71.,74)

La vigilancia de las concentraciones séricas se realiza cada 6 meses.
7RRNMUMUTLM El Fb no se recomienda en convulsiones psicomotoras porque

agrava el cuadro. 7

PRIMIDONA (PMD)

La primidona (PMD) es un 2-deoxibarbiturato, es decir un analogo al Fb. Se
metaboliza en higado en tres compuestos activoes que son fenobarbital,

feniletiimalonamida (PEMA) y primidona; los tres matabolitos poseen propiedades
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antiepilepticas Su mecanismo de accién no estd completamente comprendido,
peroc se cree que muchas de sus acciones se deben al Fb que contribuye en un
85% de la actividad anticonvulsiva, la primidona solo con un 11% de} efecto total.

Se une a asmaticas en un 20%. 5 &liina por via renai. Aicanza
niveles sanguineos 3 horas después de su administracién. Su vida media es de 5
a 10 horas ®*" PEMA tiene una vida media de 6.5 horas en el Beagle y 12 horas

en ofras razas. “®

Los niveles terapéuticos en suero son de 4-7 mg/ml de PMD ®7"_ Alcanza su

estabilidad entre 10-18 dias. ‘@

La dosis de PMD va de los 5-15 mg/kg cada B horas y puede elevarse hasta 35

@ONZZTAUITAT) - Algunos autores sugieren la administracion cada 12

mg/kg
horas @ o dividida la dosis en dos. ®”. Morton, J.D. y Honhold, N., encontraron en
un estudio de monitoreo terapéutico que la dosis de PMD efectiva es de 18-63

mg/KG/dia. @

La PMD es un farmaco hepatotoxico, produce necrosis y lipidosis hepatica,
incluso cirrosis secundaria por uso crénico; adicionalmente taquicardia, anorexia,

y los efectos colaterales mencionados para Fb, 7202127384148

Se ha utilizado en convulsiones tonicoclonicas generalizadas. 3" La PMD con
frecuencia se utiliza en pacientes refractarios a Fb y Difenilhidantoina (DFH). ™"
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FENITOINA O DIFENILHIDANTOINA (DFH)

La DFH es un anticonvulsivo que pertenece al grupo de las hidantoinas, ejerce
su accidn antiepilantica sin causar depresion gendral del sisiema nervioso.
Estabiliza la membrana celular e inhibe la propagacion de los potenciales de
accion del foco epileptogénico. Disminuye las crisis debido a que interfiere con ta
conductancia dei Na+ disminuyendo su flujo hacia la membrana celular en
reposo, disminuye la entrada de Ca+ dependiente y Ca++ independiente de la
concentracién de Na+, por lo tanto, disminuye la concentracién de glutamina y

aspal‘tato (7.9.15,21,27.37 41,44)"

ta DFH es metabolizada por el higado en metabolitos inactivos, su
biodisponibilidad es insuficiente, aproximadamente de un 40 %, debido a su mala
absorcion y a su baja solubilidad. Se une en un 75-90 % a proteinas plasmaticas.
Su eliminacién es rapida en los perros; tiene una vida media de 2-6 horas. Su
excrecién es renal. Las concentraciones plasmaticas terapéuticas son de 10-20

mglml (7.9,15,20,21,27 37 41,44}

La dosis de DFH es de 20-35 mg/kg cada 8 horas 79223740 DB |3 Hunta, A.,
menciona que para €} control convulsivo se pueden requerir dosis tan altas de 50-

80mgrkg. &7
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La toxicidad con DFH puede producir colapso cardiovascular y depresion del
SNC, efectos cerebro-vestibulares, cambios conductuales, aumento en la
frecuencia de las crisis, anemia megablastica, anorexia. La administracién
prolongada de DFYH causa dismiitucion de ia aibumina, hipertrofia hepatocelutar y

necrosis, lipidosis hepatica y la hiperplasia gingival. 79537

Intentos por lograr concentraciones plasmaticas terapéuticas, pueden ocasionar
intoxicacion por DFH, debido a que el sistema enzimatico responsable del
metabolismo del farmaco se satura. Esta saturacién ocurre, cuando disminuye
considerablemente el metabolismo de la DFH y se incrementan los niveles
plasmaticos de agentes téxicos. Aunque la saturacién ocurre con dosis altas, ésta
puede presentarse a dosis terapéuticas recomendadas. Debido que |a vida media

de eliminacién de la DFH es corta. @'*"

Se debe tener cuidado con la toxicidad de DFH cuando se administra
simultaneamente cloramfenicol, fenilbutazona, clorpromazina, diacepam o

halotano. ©”

La DFH se considera ttil para todo tipo de crisis, con excepcion de las ausencias.

(0]

* Dra_ Sivia Garcia, Vil Curso Anual de Epllepsia’ avances diagndsticas y terapéuticos. Centro Médico Nacional *20 de
Nerernbre® ISSSTE. 11 al 15 de noviembre, 1937,
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DIAZEPAM

Es un farmaco sedante, tranquilizante con efecto anticonvulsivo, pertenece al
grupo de las benrndiaceninas, Las benzodiccopinags polencializan ios efecios
GABAmimergicos en las interneuronas inhibitorias al enlazar los receptores
especificos para las benzodiacepinas. Estos receptores forman parte de un
complejo receptor que incluye al GABA, este enlace de las benzodiacepinas a su
receptor causa cambios alostéricos que facilitan el enlace de GABA a su receptor;
este fenomeno abre el canal de Cl, permitiendo el influjo de éste y aumenta la

inhibicion de ta neurona pos-sinaptica. Eleva el umbral convulsivo. 77

Se biotransforma en el higado en tres metabolitos llamados nordiazepam antes
llamado desmetildiazepam, oxazepam y tamazepam, todos con acci6n
anticonvulsiva. 7¥*'*®_ | a vida media del diazepam, nordiazepam y oxazepam,
son de 3.2, 3.6 y 5.7 horas respectivamente. %¥4'49_ Cyando se administra por
via intravenosa alcanza concentraciones en el FCE en 2.3 minutos. . Los

enlaces proteinicos en suero del diazepam es del 96% @ Se excreta por rifiones.

(8.3

La dosis de diazepam IV es de 0.25-0.5 mg / kg. @7 Sy uso principal es para el

manejo del Status epilepticus, 79207737 41444548

103



Debido a su vida media corta no se recomienda utilizarlo como anticonvulsivo
unico en perros. Se ha utilizado en perros de raza grande a dosis de 5-10 mg , en

combinacién con primidona. @3

Ortega, A.T. y Araiza, O.M., mencionan &! uso del diazepam por via rectal (DZR)
para el manejo del Status epilepticus en casa, esta via puede ser usada cuando el
paciente ha sido diagnosticado con epilepsia ideopatica, estar en el curso del
tratamiento con multiples farmacos antiepilépticos; y que estos no excedan

concentraciones sericas de 20-40 mg /ml para Fb y 100-200 mg/d| para bromuro.

(45

BROMURO DE POTASIO (KBR)

El KBR se acumula intracelularmente en neuronas y puede cruzar los canales
neuronales de Cl- mas rapidamente que e! cloro. El GABA permite e! influjo de
KBR, se inhibe la entrada de Na+, causando hiperpolarizacién de la membrana
neuronal. Aumenta el umbral convulsivo y también previene la extensién de las

descargas epilépticas. 972747

El KBR no estd sujeto a metabolismo hepatico y no se liga a proteinas
plasmaticas. Es eliminado predominantemente por filtracién glomerular, mientras

que en saliva y heces la excrecion es mucho menor. ™



La vida media es de 25-46 dias. ©9 27377

La dosis de KBR es de 20-50 mg / kg por dia o dividida la dosis cada 12 horas
mezclada en ef alimentn, ®BIMSIIII | o2 concentraciones ierapéuticas son
de 0.51.9 mg / ml ©"®%7 g, estado estable es alcanzado a los 4 meses

®120479 Se deben vigilar los niveles séricos a los 30 y 120 dias, posteriormente

cada 6 meses. (%77

Los efectos colaterales y téxicos incluyen somnolencia, hipercloremia ficticia,
erupciones cutaneas, ataxia, pancreatitis, sedacién, poliuria, polidipsia, debilidad
de miembros posteriores, anisocoria, dolor muscular, conjuntivitis, anorexia y

estupor {9.20,44.73.74.7T)

El KBR es recomendado para perros epilépticos refractarios a Fp (32037431477
También ha sido efectivo para el uso en perros con inaceptables efectos

colaterales de Fb, DFH y PMD; y en perros con hepatoxicosis. 977

ACIDO VALPROICO O VALPROATO (AVP)

Fue sintetizado a finales del siglo XIX, se presenta en dos sales, sodio y
magnesio. EI AVP inhibe las enzimas encargadas de degradar el GABA: Ja GABA
transaminasa (GABA- T) y las semialdehido succinico deshidrogenasa; también

tiene un efecto activador sobre la glutamato descarboxilasa, que es la enzima
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encargada de a sintesis de GABA a partir del acido glutamico. El AVP aumenta
los niveles cerebrales de este aminoacido neurotransmisor y potencia sus efectos
pos-sindpticos inhibidores. Indicios experimentales han demostrado un efecto
potenciador de la actividad inhihidora nos-ginantica de! GABA an neufonas de
médula espinal cultivadas, con lo que se ha propuesto que el farmaco podria
actuar  directamente sobre la membrana pos-sindptica, modulando su
excitabilidad en respuesta al neurotransmisor mediante un mecanismo de
aumento de la afinidad del receptor por el mismo; también al AVP interacciona
con el paso a través de la membrana de los iones, con lo que modifica el

potencial de reposo de las membranas neuronales vy altera sus patrones de

excitacion. ¥

El AVP se metaboliza en higado, una vez en el torrente sanguineo las sales del
farmaco se hidrofizan rapidamente, convirtiéndose en acido valproico. ®* La
bicdisponibilidad es de un 80-100 %, y alcanza concentraciones maximas en
suero de 1-4 horas ¥'***: Tiene una vida media de 1.5-2.8 horas en el perro. ™.
Se une a proteinas plasmaticas en un 80-90% *'>*"_ Sy excrecion es renal y en

heces.’

Algunos autores recomiendan la dosis de 60 mg / kg cada 8 horas “*™" y otros de
30-80 mg / kg / dia o cada 8 horas ¥, Sus efectos colaterales incluyen

sedacion, ataxia, temblor, vomito, erupciones cutaneas, alopecia, anorexia,
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ganancia o pérdida de peso, efectos transitorios como hepatopétias,

trombocitopenia, defectos en la agregacién plaquetaria, @535

E! AVP esta indicado en el tratamiento de crigis tonicoclanicas neneralizadas, de

ausencias, psicomotorasy secundariamente generalizadas. %>

E! AVP puede ser combinado con Fb, pero el AVP potencializa el efecto del Fb
hasta en un 50%, por lo general {a dosis de Fb se reduce un 30% en el momento

en que se afiade el AVp, @154

Cuando se administra con DFH, disminuyen los niveles séricos de esta Uitima;
esto trae consigo un incremento de la fraccién libre de DFH y un aumento en la
depuracion hepatica por lo que pueden presentarse efectos tdxicos que son
debidos a DFH y no al AVP. Con la etosuximida, et AVP inhibe su metabolismo,
produciende un descenso hasta 53% del nivel sérico de etosuximida. Si se
agrega AVP a la carbamazepina se ha observado sedacion y somnolencia,

efectos transitorios que se eliminan reduciendo la carbamazepina. @

* Ora. Silviz Garcia, V1l curso anual epilcpsiac avances diagndsticos y terapéuticos. Centro Médico Maciona! 20 de Noviembre®
ISSSTE. 11 a 15 de noviembre 1957,
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ETOSUXIMIDA (ETO)

Existe muy poca informacién acerca de la ETO. La vida media es de 11-25 horas,

con un promedio de 17 horas ¥ con una Sicdisponibiidad  dei 90% 7 ef

enface a proteinas plasmaticas en de 1.5 a 9.5%. “®

La dosis inicial es de 40 mg / kg y después como dosis de mantenimiento a 15-25
mg / kg cada 8 horas 7% Su principal indicacion es en crisis de ausencia 74®

pero se ha usado como terapia alterna en perros con convulsiones generalizadas.

37N

Puede provocar trastornos gastrointestinales, fotofobia, agresividad e inquietud,®”

anorexia ."®

PARAMETADIONA.

Se reporta ser efectivo en crisis tonicoclonicas generalizadas en perros con
epilepsia ideopatica, se utiliza en pacientes de dificil control 7 La dosis

recomendada es de 10-60 mg / kg por dia o dividida en 3 dosis 7234 {n efecto

colateral cominmente observado es la emesis .

108



CARBAMAZEPINA (CBZ)

Posee una estructura iminoestilbeno triciclica, relacionada a los antidepresivos
triciclicos con actividad antineuralgica y potente actividad convulsiva @4 Fue
inicialmente sintetizada por Schindler en los laboratorios de Ciba-Geigy

(actualmente Novartis) en 1953,

La CBZ limita las descargas sostenidas repetitivas de potenciales de accion por
efecto de inactivacién de los canales de sodio. La CBZ se une a los canales de
sodio cuando se encuentran en estado inactivo y reduce el rango de recuperacién
de éstos, o cual origina un incremento en la fraccion de canales inactivos y un
blogueo de los potenciales de accion dependientes de sodio, siendo la eficacia
particular de la CBZ, la reduccion de los potenciales de alta frecuencia
generados bajo condiciones de descargas epilépticas donde existe un grado

sustancial de despolarizacién del cuerpo celular. ®4¥

Se sugiere que el bloqueo de los canales de sodio per se es el hecho mas
relevante del efecto antiepiféptico de al CBZ que cualquier otra consecuencia
secundaria de dicho bloqueo sobre la liberacién de glutamato. Ademas se ha
demostrado que ta CBZ incrementa la corriente de potasio en neuronas de la
corteza e hipocampo, también parece que disminuye [a actividad de la
transmisidn  sinaptica  excitatoria y ha mostrado accién selectiva sobre

estructuras de! sistema limbico. ®*®
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La CBZ es metabolizada en el higado y hay diferentes vias involucradas (p.ej.
proceso de autoinduccion). Una de éstas permite la formacion del metabolito 10-
11 epoxido y aunque es farmac;)légicamente activo, no parece influir de manera
importante en la actividad terapéutica, mas bien se te ha resnoneabilizads de

algunos efectos tdxicos. 19253043

Se une en un 75% a proteinas plasmaticas. La CBZ atraviesa facilmente la

barrera hematoencefalica, se encuentra presente en saliva, LCE y eritrocitos.

{8.30,43)

La dosis de CBZ es de 4-10 mg / kg cada 8 horas: sin embargo es dificil adecuar
la dosis ya que el perro elimina extremadamente rapido la CBZ (25 veces mas

répido) que el hombre. 723"
Los efectos colaterales de la CBZ reportados son:

> Efectos cutaneos: reacciones alérgicas {rash cutaneo o erupcion
cutdnea}, son leves.

> Efectos neurolégicos: ataxia, somnolencia. La mayoria de estos efectos
se presentan al inicio del tratamiento y son de caracter pasajero.

» Efectos hematolégicos: leucopenia leve, agranulocitosis, anemia

aplastica y trombocitopenia se presentan en forma extremadamente rara.
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> Efectos renales: nefritis intersticial y otras alteraciones renales son muy
raras.

Efectos cardiovasculares: disritmias {rara vez); bradicardia, hipertensién

A 7

arterial, insuficiencia cardiaca congestiva (casos aislados).
> Efectos gastrointestinales: vomito, diarrea (en ocasiones o rara vez).
» Efectos hepaticos: aumento de enzimas hepaticas (en ocasiones o rara

vez), ictericia y hepatitis (rara vez). 15343

Se ha utilizado la CBZ con crisis psicomotoras con buenos resultados 2

C.T. Holland , reporta un caso de epilepsia psicomotora en una perra labrador,
en la cual utilizo CBZ y el tratamiento fue exitoso. La CBZ se instituyé
exclusivamente dos veces al dia a una dosis de 7 mg / kg. Dentro de unos dias
los episodios pareximales mostraron marcada disminucion en frecuencia y
severidad, y la conducta mostré una mejoria gradual. Esta tendencia continGo
hasta la segunda semana de terapia cuando se observé deterioro gradual, la
dosis de CBZ se aument6 a 14 mg / kg. Durante los siguientes meses la conducta

del perro contintio mejorando y no se registré ningan episodio paroximal, @

Actualmente existe para el tratamiento de la epilepsia en humanos [a
Oxcarbazepina (OXC), que quimicamente se deriva de la CBZ. A pesar de su
semejanza estructural, estos dos compuestos tiene perfiles metabélicos

totalmente diferentes. '*'?



De acuerdo a estudios in vitro en neuronas individuales y cortes de hipocampo el
mecanismo de accion antiepileptica de OXC puede estar basado en interacciones

con canales de sodio y potasio. (0%

La OXC se convierte metabdiicamente a su derivado activo Monohidroxi (MHD)
sin mostrar formacion del 10-11 epoxido como la CBZ. La biotransformacion de la
OXC depende sobre todo de reduccién y conjugacién subsecuente, este agente
puede ser menos influido por los procesos oxidativos; es decir sin la participacion
del sistema citocromo P-450 de enzimas hepaticas, el tratamiento con OXC no ha
producido  autoinduccion del metabolismo. Se excreta por orina

predominantemente. 0125059

Al parecer OXC es significativamente mejor que CBZ con respecto a efectos

secundarios adversos o reacciones alérgicas. %2

La OXC presenta varias ventajas sobre la CBZ, sin embargo hasta la fecha no

existen estudios en perros epilépticos con el uso de OXC.
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ACIDO GAMMA- VINIL-GAMMA-AMINOBUTIRICO (GV-GABA)

Es el primer farmace de uso actual del que se tiene conocimiento de su

mecanismo celular para controlar la epilepsia, ©”

Es sintetizado como resultado de la descarboxilacion del glutamato. Su
catabolismo depende de la transaminacion de GABA a succinato en una reaccion

requiriendo la enzima GABA transaminasa (GABA-T).

El GV-GABA es un inhibidor de GABA-T. Debido a que GV-GABA es un subsfrato
de GABA-T, su acci6n inhibitoria es altamente especifica. La inhibicién de GABA-

T esta asociada con la alta concentracion de GABA en el cerebro. ®

El GV-GABA ejerce accion inhibidora de los impulsos nerviosos a nivel de los

estratos mas superficiales de la corteza cerebral. @

En una evaluacion clinica realizada por Jonh Speciale et al.; usaron el GV-GABA
en 14 perros, todos ellos con una historia de tratamiento con Fb y clorazepato sin

éxito. El GV-GABA fue administrado a una dosis que oscilaba de 11-125 mg / kg.

6D
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A continuacién se presentan algunos casos de este estudio:

Perro de 5 afios de raza mixta. Por dos anos el duefio registrd un episodio
convulsivo cada 10 a 25 dias, a pesar del tratamiento con varias dosig y
combinaciones de Fb, clorazepato, mesantoina y diazepam; presentaba signos de
enfermedad hepatica que estaba relacionada con una prolongada administracion
de Fb: La administracion de GV-GABA fue iniciada a 28 mg / kg via oral cada 12
horas. El tratamiento con mesentoina fue descontinuado, pero la administracion
de clorazepato continué. Después de 16 semanas de tratamiento con GV-GABA
el perro parece estar libre de efectos colaterales; la frecuencia convulsiva
disminuy6 a una sola convulsién cada 1 o 2 meses, fue observado un periodo
durante el cual el perro permanecié libre de crisis por 3 meses desde la

administracion de GV-GABA.

En febrero de 1988, un perro Pastor Aleman de O afios fue referido. La primera
convulsién del perro fue observada a la edad de 2 afios . La frecuencia de fas
convulsiones aument6 por varios afos, pero cuando se traté con Fb , el perro
estuvo libre de crisis por 11 meses. Dos meses previos a que fuera referido, la
frecuencia de las convulsiones aumenté a varias crisis cada semana; el régimen
terapéutico fue cambiado al incluir diazepam (10 mg, cada 8 horas, via oral) y GV-
GABA (22 mg / kg cada 12 horas, via oral), el perro no tuve convulsiones por 1

ano.
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En Febrero de 1988. Un Labrador Retriever de 4 afos fue referido debido a
convuisiones epilépticas. Tres aios atras, el perro habia sido golpeado en la
cabeza con una bola. Las convulsiones comenzaron mientras el perrc estaba
siendo atendido para tratar la herida; el traumatismo cerebral fue la causa
presumible de las convulsiones. El perro fue tratado con Fb | las crisis ocurrian
mensualmente, sin embargo, por 4 meses previos a que fuera referido, la
frecuencia de las crisis aumentd a mas de 2 convulsiones por semana. E|
tratamiento con GV-GABA se inicié a 11 mg / kg cada 8 horas, via oral y Fb fue
descontinuado. En los siguientes 2 meses, sélo fueron observadas 2
convulsiones, aunque GV-GABA fue ef Unico farmaco administrado por 8 meses,

el perro no manifestd ninguna crisis.

El unico efecto colateral, previamente reportado por la administracion de GV-
GABA en perros era subclinico (microvacuolizacién reversible de mielina), esta es
reportada como reversible o posiblemente intrascendente. En el estudio los casos

3 y 9 se les practico la necropsia y la vacuolizacién de mielina no fue evidente, €
El GV-GABA puede llegar a ser reconocido como un farmaco atil clinicamente

para el tratamiento de las convulsiones refractarias en el perro y en epilepsia

postraumatica. ®¥
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Estudios realizados en México en el Instituto Nacional de Neurologia a cargo det

Dr. Jorge Alberto Rincén Trujillo, cobservd que cuandoc se administraba

previamente GV-GABA a los pacientes a quienes se les tomaba un estudio EEG,
> P

seé les localizaba mas facilmente ta zona de imitabilidad comtica! {fovu

epileptogeno). @ vuase cusdo 11.

Existen otros fArmacos como la Vigabatrina que tiene una estructura analoga al
GABA, actla como inhibidor irreversible de la transaminasa de GABA,
aumentando asi las concentraciones de GABA cerebral. ®, La Gabapentina que
es gabamimético @, y otros mas gue se encuentran en estudios en humanos y

que tal vez pudieran ser utites en los perros.

OBJETIVO DE LA FARMACOTERAPIA.

El objetivo del tratamiento antiepiléptico es:

¢ Reduccidn en la frecuencia de Ias crisis.
+ Disminucién en la duracién de las crisis.
+ Reduccion en la severidad de las crisis.

+ Que no se presenten efectos colaterales.

Una eliminacién completa de las convulsiones es dificil o raro de lograr, @449
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INICIO DEL TRATAMIENTO

Este se inicia cuando se presenta mas de una convulsion cada 6 semanas, mas

de una crisis en el mismo dia o en Status epilepticus. “®

Antes de iniciar una terapia anticonvuisiva es obligatorio un hemograma, perfil
bioquimico y urianafisis. “®, excepto en Status epilepticus ya que se trata de una

urgencia neuroldgica y médica.

Es importante tomar en consideracion la decision que el propietario va a tomar en
relacién con la informacién que le proporcione el clinico con respecto a la terapia
'anticonvulls.iva de su mascota, se debe explicar sobre la enfermedad, las
alternativas de la terapia a seguir, asi como ias perspectivas de curacién o de Ia
eliminacion total de las convulsiones. También debe hacerse hincapié que en la
mayoria de los pacientes epilépticos la terapia anticonvulsiva debe administrarse

de por vida. 7
SELECCION DEL FARMACO

Al seleccionar un farmaco anticonvulsivo se debe tomar en cuenta su efectividad
en el control de las crisis, la frecuencia de las mismas, la capacidad para

mantener niveles séricos, |a toxicidad y los efectos colaterales. 2069
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TRATAMIENTO COMBINADO

Siempre se prefiere el tratamiento con un sofo farmaco. Un antiepiléptico de
primera eleccion se cambiard o comhinars sclomentc cuands se fraya
comprobado su fracaso después de que se alcanzé la concentracién sérica mas
alta y no existe control adecuado de las convulsiones o si se presenta toxicidad.
(20.27.81)

. No se debe alterar el tratamiento antes de los 6 meses a menos que

ocurra lo ya mencionado.

Un anticonvulsivo debe cambiarse, interrumpirse o disminuir la dosis en forma
gradual, ya que puede darse sindrome de abstinencia, convulsiones o incluso
Status epilepticus. E| cambio de farmaco en forma gradual posibilita el
establecimiento de una relacion entre el cambio y el efecto, esto es, la mejoria en

el control de las convulsiones o la disminucién de los efectos adversos, &80

Iniciar la administracién del nuevo farmaco mientras se mantienen los niveles
terapéuticos con el farmaco original. Cuando se alcanzan niveles terapéuticos con
el nuevo farmaco, reducir poco a poco la administracién dei primer medicamento.
La reduccion se hara después de que el paciente se ha mantenido libre de

convulsiones por un pericdo de 6 meses en proporcién de un 10-20 % de 1a dosis.

(9.61,74})
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TRATAMIENTO CON ACUPUNTURA

La meta de fa acupuntura es reducir la severidad o la frecuencia de las
convulsiones. No es usualmente considerada como un substituto para la
medicacién anticonvulsiva. Cinco perros con epilepsia ideopéatica refractaria
fueron reportados con una reduccién en la frecuencia convulsiva después del
implante permanente de cuentas doradas en puntos de acupuntura sobre la

cabeza. ®"

En 1987 Sumano LH., realiz6 un estudio en donde evalué el efecto de Ia
acupuntura y la carbamazepina para el tratamiento de la epilepsia idiopatica y las
convulsiones epileptiformes causadas por moquillo en e perro. Utilizd 8 perros
con epilepsia idiopatica, se les trataron con carbamazepina a dosis de
20 mg/kg/dia y acupuntura. Confirma que el tratamiento acupuntura-

carbamazepina es altamente eficaz para los casos de epilepsia idiopatica, ©®
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TRATAMIENTOS QUIRURGICOS

Lus enfoques quirargicos para el control convulsivo difieren dependiendo si el
paciente tiene epilepsia idiopatica o sintomatica. En esta dltima, se constatara
una anomalia morfologica subyacente, que se supone es causante de las
convulsiones, en estos casos la reseccidn o eliminacion de la enfermedad

primaria puede redundar en mejoria o en resolucién de las crisis convulsivas, ©

En el caso de la epilepsia idiopatica, suponiendo que las convulsiones se deben a
un foco cortical pequedo, se emplean dos estralegias quirlrgicas basicas para

controlarlas.

Como prerrequisito, fos pacientes que en la actualidad se consideran candidatos
a la cirugia son los refractarios al tratamiento farmacolégico con los
medicamentos hasta ahora disponibles y aquellos que sufren efectos secundarios
a raiz de la medicacion, que alteran significativamente su calidad de vida. La
manifestacion convulsiva debe sugerir un inicio focal en un area especifica del

cerebrg. &7
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La técnica de cirugia reseccional consiste en identificar y eliminar e! foco
epileptdgeno. La reseccién cortical debe ser realizada de tal forma que minimice

la formacién de cicatrices quirdrgicas, que podrian ser causa de que el foco

gl
D
1
]
2
m

epileptégeno recurriera o de que se formaran nuevos focns de es
mas importante para el éxito de ésta cirugia es que el foco convulisivo se

encuentre bien delineado. ©

La callosotomia o divisién del cuerpo calloso intenta eliminar una via potencial de
propagacion de las convulsiones y puede contribuir a reducir la intensidad

(generatizacién) de la actividad convulsiva. ™

Bagley, S.R. et al., cita “Nosotros hemos realizado callosotomia en perros
normales para verificar la morbilidad y mortalidad quirirgica™ “Adn no se ha
establecido la eficacia de la callosotomia en perros con convulsiones; nosotros
hemos practicado este procedimiento s6lo en un numero reducido de perros con
convulsiones generalizadas, no susceptibles de tratamiento médico. Los
resultados preliminares, a corto plazo sin embargo, han sido lo suficientemente
alentadores como para que sigamos ofreciendo este tratamiento en algunos

casos”. @
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Sin embargo en el curso de Neurologia Veterinaria llevado a cabo en México el
Dr. Thomas comenté respecto a las callosotomias realizadas por el Dr. Bagley:
“Hasta ahora los resultados no son prometedores ya que a tres de los perros a los
iy e i T —

cuales se les practico esta cirugia mas adelante se les dic cutanasia porguc las

convulsiones recurrieron.” *

* Comunicacion personal con ef Dr. Thomas, W.B.: En el curso de Neurologia Veterinaria. AMMVEPE,
14 - 16 de febrero det 2001, México D.F.



Cuadro no. 10

ANTIEPILEPTICOS QUE POTENCIAN LA

“ % .. INHIBICION GABAERGICA. I

MECANISMO DE ACCION

L. PROTOTIFG ESFECIRU DE ACCION
PRESINAPTICO
Inhibidor irreversible de
- o GABA-T.
{ y - vinil GABA) Crisis P'sicomotoras. Aurmenta el GABA cerebral
liberable.
. Activador de GAD e
Valproato Amplio inhibidor de GABA-T,
aumenia el GABA cerebral.
POSTSINAPTICO
Modifican el multireceptor
] Amplio: Status GABA-BZ canal de CI.
Barbituratos y Epi , Prolongan la duracién de la
Benzodiazepinas pilepticus

frecuencia de apertura del
canal de CI correspondiente.

Tomado de Martinez, de M.D. y Mandel, P.: Mecanismos de accién de los firmacos antiepilépticos. En : Epilepsia,
Aspectos neurobiolégicos, médicos y sociales. Editores. Feria / Martinez / Rubio. Ediciones del instituto nacional de
Neurologia y Neurocirugia. México, D.F., 1997.
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Cuadro no. 1t

CLASIFICACION DE LOS ANT IEPH.,EPTICOS
DE A CUER O A SUS EFECTOS SOBRE
'CANALES:HIONICOS. e

T!po de Canalag,
Grupo | Farmace | °DRS | Na' Cr(GBA) | Ca" tipo T
1 Difenilhidantoina ++ + 0 0
Carbamazepina + ++ 0 0+
Fencbarbital + + + 0
2 Benzodiazepinas © + + ++ +
Valproato ++ + + +
3 Etosuximida 0 0 0 +

© ! Inhibicién de doscarga repetitiva sostenida.

+ ! El grado de inhibicidn de los canales.

++: Efectivos a dosis terapduticas, efectivo & dosis supraterapéuticas.

0. inehicaz.

Tomado de Martinez, de M.D. y Mandel. P.: Mecanismos de sccién de los firmacos antiepilépticos. En : Epilepsia,
Aspedtos neurobiolbgicos, médicos y socintes. Editores. Feria I Martinez / Rubio. Ediciones del Institulo nacional de

Neurologia y Neurocirugia. México, D.F., 1997.

Cuadro lm._ll’r

: ~.-’.--PERR?OS

-

TIEMPO EN QUE

CONCENTRACIONES
FARMACO DOSIS ALCANZA TERAPEUTICAS EN
ESTABILIDAD PLASMA
Fenobarbital (Fb) | 2.5-5.5 mg/Kg , J12 hr. 1021 dias 1545 mg/m
Primidona (PMD) | 5-35 mg/Kg , o/ 8-12 h. 10-18 dias 7 me/m
Difenithidantoin 0 | 54,35 mg Kg, o/ 8 hr. ' dia * 10-20 mg/mi

Feniteina {(DFH)

Diazepam 0.25-0.5 mg/Kg USO PRINCIPAL EN STATUS EPILEPTICUS
Br“““(rl‘zg;)p"m“’ 20-50 mg/Kg, /24 hr 4 meses 0.5-1.9 mg/mt
Acido Valproico (AVP) | 30-80 mg/Kg, o/8-24 hr 6-10 dias * No determinada

Etosuximida (ETQ)

40 mg/Kg dosis inicial
15-25 mg/Kg dosis de
mantenimiento

No determinada

No determinada

Parametadiona

10-60 mg/Kg, <24 hr

No determinada

No determinada

Carbamazepina (CBZ)

4-10 mg/Kg. ¢/8 hr

No determinada

No determinada

Actdo-Gamma-Vinil-
Gamma-Amino-
Butirico. (GV-GABA)

11-125 mg/Kg, /8-12
hr

No determinada

No determinada

Modificado de William B. Thomas.: Manejo de perros Epilepticos, Revista *"AMMVEPE™ _ Na3 1. México D.F. 1994

* Jonh E. Oliver.
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DISCUSION.

La comprensién de los mecanismos fisiopatolégicos  proporcionara un mejor
entendimiento acerca de los parametros fisinlégicas que se interfisren durantc
una crisis epiléptica como lo son el incremento de los neurotransmisores
excitatorios, la disminucion de los neurotransmisores inhibitorios, cambios en la
relacion de los sitios receptores de estos y cambios en el ambiente

electroquimico.

Estos fenémenos se presentan cominmente en cascada por lo que es dificil

determinar cual de estos factores origind la convulsién.

Es muy importante tratar de determinar la causa que originé la epilepsia ya que
de elio depende en gran medida un diagnostico adecuado del tipo de epilepsia

que padece el perro.

Sin embargo uno de los puntos clave en el estudio de la epilepsia es determinar si
verdaderamente se trata de una crisis convulsiva, de que tipo es ésta, asi como la
identificacion de cada una de las fases que la componen. Es aqui cuando la
anamnesis al propietario adquiere gran relevancia ya que en la mayoria de las
ocasiones los clinicos no estan presentes durante las crisis epilépticas, y se debe
tomar en cuenta que existen trastornos paroxisticos que semejan a una crisis

epiléptica.
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El seguir una metodologia para el acercamiento diagnéstico con base en la
historia clinica, examen fisico y examen neuroldgico proporciona la habilidad de
identificar enfermedades que estan afectandn al cerebro en forma primaria ¢
secundaria. De esta manera se puede liegar al diagnéstico y seleccionar las
pruebas de laboratorio y gabinete mas adecuadas. El EEG sigue siendo la prueba
mas especifica para ef diagndstico de la epilepsia ya que indica por medio de la
actividad electrocortical anormal la locatizacion del foco convulsivo. Las pruebas
de neuroimagen son mas recomendadas cuando se sospecha de epilepsia

adquirida.

Sin embargo en México existen varias limitantes para establecer un diagnéstico
acertado como son: La falta de equipo de diagnéstico adecuado, la falta de
médicos veterinarios especialistas en neuroimagen, electroencefalografia etc.,
ademas de la falta en muchas ocasiones de recursos econémicos suficientes del
propietaric de fa mascota ya que estas pruebas diagndsticas suelen ser de un

costo elevado.

Para el tratamiento farmacolgico se cuenta con una amplia variedad de
medicamentos pero es importante para la eleccién de éste haber establecido
previamente el diagnéstico correcto de epilepsia, asi como el tipo de crisis ya que
de esto dependera el control adecuado de las convulsiones; pero existen varias
causas que se conjuntan para que se presente un fracaso en este, uno de ellos es
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el costo elevado de los farmacos, la falta de paciencia de! propietario para aplicar
el tratamiento a los horarios establecidos y el saber que es de por vida la
administracién de éstos. El tratamiento quirirgico tal vez sea una buena
alternativa para aquellos pacientes de dificil confrol aunque existen pocoe
reportes en perros acerca de la utilizacion, hasta ahora los resultados son

prometedores.

Sin embargoe se considera que lo mas importante es que los términos “convulsion”
y “epilepsia® no deben ser manejados como sinénimos ya que el primero no
siempre se debe a epilepsia y por lo tanto es diferente hablar de una crisis
epiléptica. Es por esto que no debe ser usada la palabra “convulsion de tipo
epileptiforme” ya que se crea confusion, seria mas adecuado usar el término crisis

reactiva.

127



—

BIBLIOGRAFIA

. .Amstrong Laboratorios de México.: Actualidades en Neurologia. Drugs of

Today., 30: Supl. 7 (1994). Literatura Médica.

. Armstrong Laboratorios de México,: Atemperator. (1997} Literatura Médica.

Aylward, M.A.: Canine Epilepsy. hup://www.zmall.com/pet_talk/dog-fags/medical-
info/epilepsy.htm|#intro.
Bagley, S.R.: Identificacion y localizacién de las enfermedades intracraneales.

Cli. Vet. de Nort. Am. 4: 669-711 (19986).

Bagley,S.R., Harrington, L.M. y Moore, P.M.: Tratamientos quirlrgicos de ias

convulsiones, su adaptabilidad a perros._Cli. Vet. de Nort  Am . 4: 829-

845 (1996).

Brailowsky, S., Hirsch,- E. y Marescaux, C.. Elementos fisiopatologicos de los
procesos epilepticos, Epilepsia Aspectos neurobiolégicos, médicos y sociales.
Editado por: Feria, V.A., Martinez, de M.D. y Rubio, D.F., 103-128, Ediciones

del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia. México, D.F., 1997.

Brown, A.S.. Anticonvulsant Therapy in Small Animals. Cli . Vet. of
Nort .Am 18: 1197-1215 (1888).

Carvajal, 5.G., Cordova, L.S. y Ledn, L.: Farmacologia y Tratamiento Medico
de la Epitépsia, Compendio de Epilepsia. Editado por: Programa Prioritario de

Epilépsia., 84-95, México, D.F., 1996 Literatura Médica,

128



8. Chrisman, L.S.: Problemas Neurclégicos en Pequeiias Especies. 2°
impresién. Ed. C.E.C.S.A. México, D.F ., 1987.

10. Ciba-Geigy.: Trileptal (Oxcarbazepina) Monografia. Ciba-Geigy Limited.
Basilea, Suiza. 1994 Literatura Médica.

11. Ciba-Geigy.: Tegretol (Carbamazepina) Monografia. Ciba-Geigy Mexicana
S.A. de C.V. 1995 Literatura Médica.

12. Ciba-Geigy.: The Lancet. Oxcarbamazepina, 1997 Literatura Médica.

13. Collado, C.M.A., Shkurovich, ZM. y Reyes_, B.B.: Electroencefalografia en
Epilepsia. Epilepsia Aspectos neurobiolégicos, médicos y sociales. Editado
por. Feria, V.A., Martinez, de M.D. y Rubio, D.F., 256-274, Ediciones del
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia. México, D.F., 1997.

14. Collatos, C.. Seizures in Foals: Pathophysiology, Evaluation, and

Treatment. Com. Conting. Educ. Pract. Vet., 12: 393-399 (1990).

15. Cérdova, L.S.: Tratamiento médico de la epilepsia. Epilepsia Aspectos
neurcbiologicos, meédicos y sociales. Editado por: Feria, V.A., Martinez, de

M.D. y Rubio, D.F., 277-296, Ediciones del Instituto Nacional de Neurologia y

Neurocirugfa. México, D.F., 1997,

16. Crowell-Davis, S.L., Lappin, M. y Oliver, E.J.. Stimulus-Responsive
Psichomotor Epilepsy in @ Doberman Pinscher.JAAHA. 206 1721-1728
(1995).

17. Cuddon, A.P.: Encefalopatias Metabélicas. Cli . Vet de Nort . Am . 4:

911-913 (1996).

129



18. Douglas, KW. and Liders, O.H.: Normal Neurophysiology: The Science of
Excitable Cells. The Treatment of Epilepsy and Practice. Edited by: Wyllie, E.,
71-82, Ed. Lea and Febiger. Philadelphia, 1993.

19. Dowling, M P * Management of caning epilepsy with phenobarbilal and

potassium bromide. Can. Vet. J., 35: 724-725 (1994).

20. Fenner, RW.: Convulsiones, narcolepsia y catalepsia. Manual Clinico de
Pequefias Especies. Editado por: Birchard, S.J.y Sherding, R.G,,

1367-1378, Ed. MacGraw-Hili-interamericana. Meéxico, 1996,

21. Forrester, D.S., Merton, B.D. and Troy, C.G.. Cument Concepts in the

Management of Canine Epilepsy. Comp. Conting. Edu. Pract Vet 11:

811-819 (1989).

22, Gonzalez, AA. y Cornefio, J.O.: Crisis en la infancia. Compendio de
Epilepsia. Editado por: Programa Prioritario de Epilepsia., 53-61, México, D.F.,
1996 Literatura Médica.

23. Gonzalez, S. y Oropeza, J.L.: Clasificacién de la Epilepsia. Compendio de
Epilepsia. Editado por: Programa Prioritario de Epilepsia., 26-41, México, D.F.,
1996 Literatura Médica.

24. Heynold, Y., Faissler, D. And Steffen, F.: Clinicai, epidemiological and
treatment resuits of ideopatic epilepsy in a 54 Labrador Retrievers: a long-

term study. J. Small. Anim. Pract., 38: 7-14 (1997).

25. Holland, C.T.: Successful long-term treatment of a dog with psychomotor

seizures using carbamazepine. Aust. Vet. J., 65: 389-392 (1988).

130



26. Hoskins, D.J.. Pediatria Veterinaria de Perros y Gatos. Ed. MacGraw-Hill-
Interamericana. 12. Edicién espafiol. México, D.F_, 1993.

27. Hunta, de Ia, A.: Seizures-Convulsions. Veterinary Neuroanatomy and Clinical
Neurology., 2™ edition. Ed. W.B. Saunders company, London 1983,

28. ltalmex S.A.: Gamibetal complex. Italmex S.A. 1997 Literatura Médica.

29. Jaggy, A. and Bernardini, M.: Ideopatic Epilepsy in 125 dogs: A long-term

study. Clinical and Electroencephalographic findings. J. Small. Anim. Pract.,

39: 23-29 (1998).
30. Johnson, S. and Johnson, N.F.: Carbamazepine: a Reappraisal. Rev.

Cont. Pharm., 8: 87-115 (1992).

31. Joseph, R.: Acupunture for Neurologic Disorders. Prob. in Vet Med., 4:

98-106 (1992).

32. Klein, G.: Diagnostico de la Epilepsia. Child and Adolescent Neurology.
Edited by: Klein, G., 5-24, Harcourt Brace. 1997. Edicion especial para grupo
Warner Lambert México S.A. de C.V., Division Parke-Davis Neuroldgicos.

33. Klein, G.: Epilepsia: Tratamiento Farmacoldgico. Child and Adolescent
Neurology. Edited by: Klein, G., 5-24, Harcourt Brace. 1997. Edicion especial
para grupo Warner Lambert México S.A. de C.V., Divisidn Parke-Davis
Neuroldgicos.

34. Kornegay, N.J. and Lane, B.S.; Fenémenos Convulsivos. Tratado de Medicina
Interna Velerinaria. Editado por: Ettinger, S.J., 70-73, Ed. Inter-Medica.,

Argentina, 1992.

131



35, Lara, D.S.: EI Hospital Veterinario UNAM opina._Perros Pura Sangre. &

33 (1998). (En prensa).
36. Lara, D.S.: Examen Neurolégico. Diplomado a distancia en Medicina, Cirugia
y Zootecnia en Perros y Gatos. Editado por: Castro, M1, 15-41, Universidad

Nacional Auténoma de México, Facuitad de Medicina Veterinaria y Zootecnia.,

México, D.F., 1997.
37. Lara, D.S.: Transtornos Convulsivos. Diplomado a distancia en Medicina,
Cirugia y Zootecnia en Perros y Gatos. Editado por: Castro, M.l., 48-77,

Universidad Nacional Auténoma_de México, Facultad de Medicina Veterinaria

y Zootecnia., México, D.F., 1997.

38, Llamas, L.L. y Aguayo, J.. Status Epilepticus. Compendio de Epilepsia.
Editado por: Programa Prioritario de Epilépsia., 96-106, Méxice, D.F., 1996

39. Martinez, M.D. y Mandel, P.. Mecanismo de accién de farmacos
antiepilépticos. Epilepsia Aspectos neurobioldgicos, medicos y sociales.
Editado por: Feria, V.A., Martinez, de M.D. y Rubio, D.F., 158-171, Ediciones

del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia. México, D.F., 1997,

40. Merck.: Epilepsia. El Manual Merck de Veterinaria. Editado por: Fraser, M.C,,

xx-xx, Merck and Co., Inc. México, 1993.

41. Meza, G.C.. Convulsiones en Perros. Estudio recapitulativo,, Tesis de

Licenciatura. Fac. de Med. Vet. y Zoot FES-C. Universidad Nacional

Auténoma de México. Cuautitlan lzcalli, Edo. de Mex. 1991.

132



42. Morton, J.D. and Honhold, N.. Effectiveness of a therapeutic drug
monitoring service as and aid to the control of canine seizures. Vet. Rec, 122:

346-349 (1988).

e T o e L
. NUVdAL LD, LdlantacLepinag O )

Trataimigiio de
de eficacia, farmacocinética y eventos adversos. Monografia. Ciba
farmacedtica, S.A. de C.V., 1997 Literatura Médica.

44. Oliver, E.J. and Lorenz, D.M.: Handbook of Veterinary Neurology. £Ed. W.B.
Saunders Company, Philadelphia, 1993.

45. Ortega, A.T. y Araiza, O.M.: Manejo en el hogar de la epilepsia ideopatica
refractaria de! perro usando diazepam por via rectal. AMMVEPE. 8: 241-243
(1997).

46. Otero, S.E.: Status Epilepticus. Epilepsia Aspectos neurobioldgicos, médicos
y sociales. Editado por: Feria, V.A., Martinez, de M.D. y Rubio, D.F., 230-254,
Ediciones del Instituto Nacional de Neurologfa y Neurocirugia. México, D.F
1997.

47. Panciera, L.D., Duncan, D.l., Messing, A., Rush, E.J. and Turski, A.P.
Magnetic Resonance imaging in two dogs with central nervous system

disease. J. Small. Anim. Pract., 28: 587-596 {1987).

48. Parent, M.J.; Clinical Management of Canine Seizures. Vet. Clin. of Nort. Am.

18: 605-623 (1988).

49. Parke-Davis Neurolégicos: Clinicas de Epilepsia. 1997 Literatura Médica.

50. Podefl, M., Fenner, RW. and Powers, D.J.: Seizure classification in dog
a from a nonreferral-based population. J.AV.M.A. 206: 1721-1728 (1995).

133



§1. Podell, M.: Convulsiones en el Perro. Clin. Vet. de Nort. Am. 4; 829-845

(1996).

52. Programa Prioritario de Epilepsia, Fundacion Ciba-Geigy contra la Epilepsia:
Manual de Epilencia, 1997 1 itaratura Madica,

53. Quifionez, G. y Rubio, D.F.: Mecanismos Basicos de la Epileptogénesis.
Compendio de Epilepsia. Editado por. Programa Prioritario de Epilépsia., 21-
25, México, D.F., 1996 Literatura Meédica.

54. Rabasseda, X.: Valproato de Magnesio. Antiepiléptico de amplio

espectro. Drugs of Today. 30: 3-21 (1994).

55. Ramos, PJ. y Olmos, G. de A.G.. Electroencefalografia. Compendio de
Epilepsia. Editado por: Programa Prioritario de Epilépsia., 42-52, México, D.F.,
1996 Literatura Médica.

56. Ravis, RW., Pedersoli, MW. and Wike, S.J.. Pharmacokinetics of

Phenobarbital in a dog give muitiple doses. Am. J. Vet. Res. 50: 1343-1347

{1989).

57. Raw, M.E. and Gaskell, J.C.: A review of one hundred cases of presumed

canine epilepsy. J. Small. Anim. Pract. 26: 645-652 (1985).

58. Rodriguez, L.I. y Pérez, G.J.C.: Epilepsia. Definicion. Epilepsia. Editado por:
Programa Prioritario de Epilépsia., 3-10, México, D.F., 1996

59. Rubio, D.F.: A_s.pectos generales y clasifacion de la epilepsia. Epilepsia
Aspectos neurobiolégicos, médicos y sociales. Editado por; Feria, V.A.,

Martinez, de M.D. y Rubio, D.F.,, 1-24, Ediciones del Instiluto Nacional de

Neuroloqgla y Neurocirugia. México, D.F., 1997.

134



60. Russo, E.M.: Seizures. Clinical Signs and Diagnosis in Small Animal Practice.
Edited by: Ford, B.R., 283-294, Ed. Churchill Livingstone. U.S.A,, 1988,

61. Schwartz, P.D.: Tratamiento de !as convulsiones refractarias. Terapéutica
Veterinaria de los Pequefing Animales Editado por: Kirk, W.R. v Bonagura,

D.J., 1092-1098, McGraw-Hill-Interamericana S.A.de C.V. Espafia, 1994.

62. Schwartzkroin, A.P.. Basic Mechanisms of Epileptogenesis. The Treatment of

Epilepsy and Practice. Edited by: Wyllie, E., 83-98, Ed. Lea and Febiger.

Philadelphia, 1993.

63. Simon, E.R.; Para desactivar e! Estado Epiléptico. Hosp. Pract. 5. 135-141
(1996).

64. Solis, H., Bravo, J., Galindo, M.J A_y Lépez, E.: Participacién de la inhibicién
recurrente en algunos modelos de convulsiones generalizadas. Epilepsia
Aspectos neurobicloégicos, médicos y sociales. Editade por; Feria, V.A.,

Martinez, de M.D. y Rubio, D.F., 66-81, Ediciones del Instituto Nacional de

Neurologia y Neurocirugia, México, D.F., 1997

65. .Sordé, A., Pumarcla, M., Fondevila, D.M. and Manteca, X.. Psychomotor

epilepsy associated with metastatic thymoma in a dog._J. Small. Anim. Pract.

35: 377-380 (1994).
66. Sorjonen, C.D.: Convulsiones Psicomotoras en Perros. Terapéutica
Veterinaria de los Pequefios Animales. Editado por: Kirk, W.R. y Bonagura,

D.J., 1088-1102, McGraw-Hill-Interamericana S.A.de C.V. Espafia, 1994.

135



67. Speciale, J., Dayrrell-Hart, B. And Steinberg, A.S.. Clinical evaluation of
gamma-vinyl-gamma-aminobutyric acid for control of epilepsy in dogs.

JAV.MA. 198: 995-1000 (1991).

68. Sumano, LH., Ocampo, C L. v Ganzélez, V M : Evaluacién del efecto de la
acupuntura y carbamazepina en el tratamiento de la epilepsia ideopdtica y las
convulsiones epileptiformes causadas por distemper en el perro. Vet. Méx.
18: 27-31 (1987).

69. Summers, A.B., Cummings, F.J. and Hunta, de ia, A. Veterinary
Neuropathalogy. Ed. Moshy-Year Book Inc., U.S.A., 1995,

70. Tapia, R. y Massieu, L.: Neuroquimica de los procesos epilépticos: sinapsis
inhibidoras y excitadoras. Epilepsia Aspectos neurobiolégicos, médicos y
sociales. Editado por: Feria, V.A., Martinez, de M.D. y Rubio, D.F., 85-98,

Ediciones del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia. México, D.F.,

1997.
71. Thomas, W.B.: Manejo de Perros Epilépticos. AMMVEPE 31: 288-292 (1994).
72. Thurman, D.G., McFadyen, L.M. and Miller, R.: The Pharmacokinetics of

Phenorbarbitone in fasting and non-fasting dogs. S. Afr. Vet. Ass. 61; 86-89

(1990).

73. Trepainer, A.L.: Use of bromide as an anticonvulsant for dogs with epilepsy.
JAVMA. 207: 163-166 (1995).

74. Tucker,L.R. y Gavin, R.P.. Diagnéstico por imagen en el cerebro. Cli.

Vet. de Nort. Am. 4; 737-761 (1996).

136



75. Valle, del, R.R. y Alvarado, C.R.: Tratamiento quirirgico de la epilepsia.
Epilepsia Aspectos neurcbioldgicos, médicos y sociales. Editado por: Feria,

V.A., Martinez, de M.D. y Rubio, D.F., 302-332, Ediciones del instituto Nacional

- - A - P - -y
U& Newroiugia v NGUIociiugia. Wiexico, O.7 ., 1957.

76. Wheeler, J.8. and other.: Canine Epilepsy. Letters. Vet. Rec. 122: 11-12
(1988).
77. Yohn, E.S., Momison, B.W. and Sharp, E.P.: bromide toxicosis (bromism} in a

dog freated with potassium bromide for refractary seizures. JAV.MA. 201:

468-470 (1992)



	Portada 
	Índice 
	Introducción 
	Capítulo I. Fisiopatología de la Epilepsia 
	Capítulo II. Causas de Epilepsia 
	Capítulo III. Clasificación de las Crisis Epilépticas 
	Capítulo IV. Tipos de Epilepsia 
	Capítulo V. Expediente Clínico en Epilepsia 
	Capítulo VI. Pruebas Diagnósticas 
	Capítulo VII. Tratamiento 
	Discusión 
	Bibliografía 

