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ANTECEDENTES

La epilepsia es el trastorno neurologico cronico mas comun. De acuerdo con la
Organizacién Mundial de la Salud®, existen 50 millones de personas con la enfermedad
en el mundo. La incidencia de la epilepsia en los paises desarrollados oscila entre 42 y
61 por 100 000 habitantes®

La epilepsia es el padecimiento que se atiende con mayor frecuencia en la consulta
externa de neurologia, aproximadamente 6000 consultas al afio se calculan
Unicamente en el Hospital Infantil de México enfocadas en este padecimiento, las
comorbilidades neuropsicolégicas y psiquiatricas asociadas a epilepsia han sido bien
establecidas sin embargo resulta necesario el conocer las repercusiones de los
tratamientos antiepilépticos en las capacidades de ejecucidbn, memoria Yy
comportamiento en los pacientes pediatricos. Conocer cuales son los farmacos
antiepilépticos que pudieran modificar o mejorar los sintomas de un trastorno déficit de
atencion e hiperactividad y la necesidad de intervencion, por lo que es necesario
continuar aportando de evidencia cientifica que permita un control adecuado de los

pacientes.



MARCO TEORICO

La epilepsia es el trastorno neurologico créonico mas comun. De acuerdo con la
Organizacion Mundial de la Salud®, existen 50 millones de personas con la enfermedad
en el mundo. La incidencia de la epilepsia en los paises desarrollados oscila entre 42 y
61 por 100 000 habitantes?; la cifra suele acercarse al doble o méas en los paises en
desarrollo. La epilepsia afecta a todos los grupos etarios con mayor incidencia en la
poblacién infantil®. En México, los estudios epidemiolégicos realizados en poblacion
urbana, suburbana y rural de la republica mexicana han demostrado que la prevalencia
de esta enfermedad cronica y recurrente afecta a mas de un millon de mexicanos,
particularmente a la poblacion infantil, se ha detectado que 76% de los enfermos inician
epilepsia, en cualquiera de sus variedades, antes de la adolescencia®.

Prevalencia de la epllepsia en México

Ano Resuftado Observacion Referencia

1976 18.3 7 1000 Escolares de 9 anos Tlalpan, D.F. Newroepidemiology 1993 20 16-23
1991 10.8 7 1000 23 000 Escolares > 8 anos. Maxico Epllepsia 1991 32: 111

1992 111/ 1000 Todas las edades Naolinco, Ver Archivos INNN 7993 8-3.
1933-94 201 /1000 Todas las edades Comalcalco, Tab. C. personal

La epilepsia es considerada dentro de las principales enfermedades vinculadas a la

mortalidad por enfermedades no infecciosas de la poblacién infantil en México>.

La mayor frecuencia de la epilepsia es en la edad pediatrica, y el sexo masculino es el
més afectado. En México, cada afo se reportan de 400 a 800 casos nuevos por 100
000 nifos; los pocos articulos publicados con resultados de investigacién clinica sobre
epilepsia son descriptivos y no encontramos alguno que estime la asociacién entre los

factores genéticos y ambientales a la epilepsia.®

Desde el afio 2005, la epilepsia se ha definido conceptualmente como un trastorno
cerebral caracterizado por una predisposicidbn continua a la generacién de crisis
epilépticas. En la préactica, esta definicion suele aplicarse como la aparicién de dos

crisis no provocadas con mas de 24 h de separacion. La Liga Internacional contra la



Epilepsia (ILAE) acepto las recomendaciones de un grupo de trabajo para modificar la
definicion practica de la epilepsia en aquellas circunstancias especiales que no
responden al criterio de dos crisis no provocadas. El grupo de trabajo ha propuesto que
la epilepsia se considere una enfermedad cerebral definida por cualquiera de las
situaciones siguientes:

1: aparicion de al menos dos crisis no provocadas (o reflejas) con una separacion >24 h
2: aparicion de una crisis no provocada (o refleja) y probabilidad de que aparezcan mas
crisis durante los 10 afos siguientes similar al riesgo de recurrencia general (al menos
el 60 %) después de dos crisis no provocadas

3: diagnostico de un sindrome epiléptico.7.

La epilepsia no es una enfermedad en si misma, sino un conjunto de trastornos muy
heterogéneos, que tienen en comun manifestarse con crisis epilépticas pero difieren en
su etiologia, expresividad clinica, respuesta al tratamiento, prondstico y condiciones

asociadas.®

Cuando tratamos pacientes pediatricos con epilepsia, nos enfrentamos a un desafio
diagndstico y terapéutico, que ademas de las crisis debe incluir el reconocimiento de
las posibles comorbilidades asociadas (trastornos psiquiatricos, del neurodesarrollo,
enfermedades neuroldgicas y/o patologia médica crénica), ya que pueden influir en el
curso clinico de la enfermedad, en la respuesta al tratamiento y, por supuesto, en la
calidad de vida de los pacientes y sus familiares®. Puesto que son pocos los estudios
realizados sobre el tema y la mayoria analiza comorbilidades concretas de forma
aislada o relacionadas de forma directa con el tipo de epilepsia, la refractariedad de las
crisis 0 el numero de farmacos y su repercusion en la calidad de vida, el objetivo del
presente estudio es analizar la comorbilidad médica en problemas de atencion
velocidad de respuesta, impulsividad e hiperactividad que pudiera existir en pacientes
asociada a la epilepsia infantil, de forma global, e intentar determinar su posible

relacion e influencia en el curso clinico de la enfermedad.



La alteraciéon neurocognitiva es una consecuencia comun de la epilepsia infantil. Los
trastornos observados con mas frecuencia son, entre otros, alteracion de memoria,
lentitud mental, problemas de comprension y expresion verbal, defectos de
razonamiento ldgico, alteraciones de conducta, estado de &nimo e interaccion social,

hiperactividad y déficit de atencién. *°

Hasta un 60-65% de los nifios epilépticos muestra cocientes intelectuales o cocientes
de desarrollo normales y, sin embargo, un 30-50% de la poblaciéon epiléptica infantil
tiene conocimientos escolares inferiores a la media para su edad, lo que implica un alto

riesgo evolutivo de problemas de aprendizaje, fracaso escolar y desajuste psicosocial.**

Los problemas que condicionan las alteraciones de aprendizaje en el nifio epiléptico
son muy heterogéneos, incluyendo factores propios de la epilepsia (principalmente, el
tipo de sindrome epiléptico y la etiologia del mismo), factores derivados del tratamiento
antiepiléptico y factores de indole psicosocial.*? Los efectos adversos de los farmacos
antiepilépticos (FAE) son un problema frecuente en la poblacion epiléptica y limitan
considerablemente la calidad de vida global de estos enfermos. Asi, para algunos
pacientes, los efectos adversos de los FAE son la mayor preocupacion de su

enfermedad epiléptica y un claro marcador de estigma social. **

Por otra parte, los estudios llevados a cabo en nifios epilépticos muestran que el mayor
problema para los padres de estos nifios se centra en los aspectos neurocognitivos y
conductuales derivados del tratamiento con FAE.'® Todos los FAE comercializados en

la actualidad pueden afectar la funcién cognitiva, la conducta y el aprendizaje global.**

Dentro del espectro de alteraciones neuropsicolégicas, el rol de la neuropsicologia en
el asesoramiento y tratamiento de las personas con epilepsia esta constantemente
evolucionando en respuesta a nuevas clasificaciones, rapidos avances en neuroimagen

y técnicas de secuenciacion genética, ademas el desarrollo de nuevos tratamientos.



En niflos y adultos, dificultades cognitivas y en el comportamiento pueden ya estar
presentes al inicio de la epilepsia, con una historia clinica de problemas o quejas
precediendo al diagnéstico de epilepsia. Estudios han demostrado que
aproximadamente 50% de los pacientes pediatricos y adultos con reciente diagnostico
tienen dificultades cognitivas o problemas del comportamiento demostrable por pruebas

neuropsicolégicasl14.

Por tal motivo, la ILAE recomienda como minimo un tamizaje de rutina para
alteraciones cognitivas y del comportamiento en todos los nifios y adultos con nuevo
diagndstico de epilepsia. Los métodos de tamizaje ofrecen un eficiente y relativamente
econémico estudio para identificar personas que requieran asesoramiento
neuropsicolégico. Dada la evolucién insidiosa de algunos tipos de epilepsia, también
proveen una linea basal de donde partir el curso cognitivo de la enfermedad o de los
efectos del tratamiento subsecuente, como el caso de nuestro estudio a realizar. Los
beneficios de intervenciones breves o especificas al inicio pueden generar resultados a
largo plazo como predecir la recurrencia de crisis.14

Existe una amplia variedad de pruebas para valorar alteraciones neuropsicoldgicas de
un modo sintético, entre ellas:

a) inteligencia (WAIS, WRAT-R),

b) dominancia hemisférica (cuestionarios ad-hoc, palabras fusionadas en audicién
dicotica)

c) atencién (span de digitos, pruebas de cancelacion, span visuales-constructivos, etc.)
d) resolucién de problemas (ej.: prueba de las matrices coloreadas)

e) memoria verbal (WMS memoria l6gica, Buschke, Rey auditivo-verbal)

f) memoria visual (lista de dibujos, WMS reproduccién visual, Corsi supraspan,
recuerdo de la figura de Rey)

g) lenguaje (fluencia fonética, fluencia semantica, comprension de Token,
denominacion de Boston, comprensién de lectura)

h) visuoespacialidad (Hooper, Denman, construccion con cubos, figura de Rey, etc.)

i) funcion ejecutiva (Wisconsin, Stroop, FAS, trail-making)



]) sensoriales (discriminacion de dos puntos, doble estimulacion simultanea, test
olfativos y gustativos

k) motores (ej: pruebas con dinamémetro).™

Ninguna bateria de pruebas es especialmente recomendable para el estudio de los
pacientes con epilepsia, y, ellas se modifican en funcién de la experiencia practica de

quienes las usan; por lo que todas las areas de la cognicién deberian ser exploradas.®

El modelo Cattell- Horn- Carroll para tamizaje de inteligencia en pacientes
pediatricos con epilepsia

La teoria Cattell-Horn-Carroll (CHC) representa la culminacién de mas de 100 anos de
investigacion psicométrica de la inteligencia humana la cual surge de la integracién de
la teoria de los tres estratos de Carroll en conjunto con la teoria extendida Gf-Gc de
Cattell- Horn?*™?'.

Para la evaluacion clinica, los constructos mas relevantes a explorar del modelo CHC
incluyen, principalmente, nueve amplias habilidades: la de procesamiento visual (Gv),
memoria de trabajo (Gsm), almacenamiento y recuperacion a largo plazo (Glr),
conocimiento adquirido o inteligencia cristalizada (Gc), velocidad de procesamiento
(Gs) y razonamiento fluido (Gf), ademas del procesamiento auditivo (Ga), el

conocimiento cuantitativo (Gq) y la escritura y lectura (Grw)?®2°.

Dentro de las baterias psicométricas que tienen su sustento en la teoria CHC destacan
la Escala Weschler de Inteligencia para Nifios IV y la Bateria Ill Woodcock Mufioz; sin
embargo, la bateria Neuropsi: Atencion y Memoria a pesar de orientarse a evaluar
constructos como la orientacion, atencion, concentracion y funciones ejecutivas
también evalla de los distintos componentes de la memoria de trabajo, deficiente en
pacientes pediatricos con epilepsia, lo que la hace util para obtener una puntuacion

Gsm30—31

Dentro de las pruebas que pueden realizarse se encuentran un tipo especifico llamadas

Pruebas de rendimiento continuo (CPT — por sus siglas en inglés) que se utilizan
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ampliamente para respaldar el diagnostico de TDAH. No obstante, su beneficio clinico

puede verse limitado y resultar en sobrediagnéstico o subdiagnéstivo de TDAH.’

En las dltimas décadas se ha observado un creciente interés en desarrollar y utilizar
instrumentos de medicion computarizados (comunmente denominadas CPT) cuya
administracion y resultados de caracter mas objetivo, pudiesen enriquecer el proceso
diagndstico del TDAH. Entre las pruebas de rendimiento continuo (CPT) de uso
frecuente, se destacan algunas como: el Gordon Diagnostic System (GDS); el Test of
Variables of Attention (TOVA) de 1993; el Conners’ Continuous Performance Task,
(CCPT 1995, 2000 y 2014) el Intermediate Visual and Auditory Continuous
Performance Test (IVA) y el MOXO-CPT (2013). Existen también instrumentos donde
se utiliza la realidad virtual; tal es el caso del Virtual Reality-Continuous Performance
Tasks (VRCPT) y el AULA NESPLORA (2014). Un atributo comuan de la mayoria de los
CPT implica la exposicion secuencial a estimulos presentados computacionalmente
(figuras, numeros o letras), durante un espacio de tiempo predeterminado. La mayoria
de estos instrumentos mide el nimero de estimulos identificados correctamente, asi
como el tiempo de reaccion (inter e intra serie de estimulos). Entre las ventajas de este
tipo de pruebas se destaca que son econdmicas, facil administracion, pudiendo
administrarse en ambientes diferentes; asimismo, su estructura facilitaria las labores de

investigacién comparada.

d-CPT MOXO es una prueba de rendimiento continua, que tiene la caracteristica Unica
de integrar distractores; mediante un estudio realizado a 176 adolescentes se encontr6
gue la incorporacion de distractores en la Prueba de Rendimiento Continuo (CPT) es
atil en el diagnostico de TDAH, ya que los adolescentes con TDAH tienden a tener

alteracion en la atencién con todos los tipos de distractores, mas que el grupo control.*®

En un estudio realizado en multiples centros y que abarco a mas de 300 nifios, la
prueba MOXO logré diferenciar entre pacientes con diagndsticos clinicos de TDAH
obtenidos de manera independiente, y nifios sin el trastorno que fueron examinados
para detectar la presencia de trastornos neuroldgicos y psiquiatricos. Ninguno de los

nifos recibid tratamiento farmacoldgico durante el transcurso del estudio. A pesar de la

11



mejora en el desempefio en MOXO con la edad, los nifios con TDAH continuaban
mostrando un rendimiento alterado comparado con los controles. En la mayoria de los
parametros que evalia MOXO, los pacientes con TDAH muestran un desempefio que
correlaciona con una edad 1 a 3 afios menor que con los controles, con un retraso

superior en los nifios mayores.*®

MOXO también se ha usado en pacientes con epilepsia, donde se evidencio, que estos
pacientes tuvieron un rendimiento menor al promedio en cada uno de los componentes
de atencion, adicionalmente se demostroé un patron de rendimiento que difiere entre los

tipos de epilepsia.?
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Disponemos de poca informacion a nivel de la literatura mexicana sobre alteracion en
sintomas atencionales en pacientes epilépticos. En general, todos los farmacos
antiepilépticos tienen efectos colaterales sobre las funciones cognitivas, por eso la
ILAE, a pesar de que ninguna bateria de estudio es especifica para pacientes con
epilepsia, recomienda una prueba de tamizaje a todos los pacientes que inician un
tratamiento antiepiléptico'®, a fin de detectar alteraciones cognitivas que pudieran
exacerbase con el tratamiento antiepiléptico o modificaciones en funciones mentales,
después del inicio del FAE, como lo intentamos describir el presente trabajo
(enfocandonos en modificaciones en las funciones atencionales). Entre los farmacos
clasicos usados en nuestra institucion encontramos que el fenobarbital induce
hiperactividad y efectos reversibles sobre la atencién. La carbamacepina y el &cido
valproico se consideran mas seguros. Respecto a los nuevos anticomiciales, la
lamotrigina tiene un perfil cognitivo favorable, tanto en sujetos sanos como en
epilépticos, al igual que la oxcarbamacepina. El topiramato, por el contrario, produce
disfuncién cognitiva, con un efecto en la atencién y en el lenguaje®. La epilepsia es el
padecimiento que se atiende con mayor frecuencia en la consulta externa de
neurologia, aproximadamente 6000 consultas al afio se calculan unicamente en el
Hospital Infantii de México enfocadas en este padecimiento, las comorbilidades
neuropsicolégicas y psiquiatricas asociadas a epilepsia han sido bien establecidas sin
embargo resulta necesario el conocer las repercusiones de los tratamientos
atiepilepticos en las capacidades de ejecucion, memoria y comportamiento en nuestros

pacientes pediatricos con diagndéstico de epilepsia.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ El tratamiento antiepiléptico modificara las funciones de atencion, impulsividad e
hiperactividad después de 8 semanas de su inicio en pacientes de 6 a 18 afios con

diagndstico reciente de epilepsia?

14



JUSTIFICACION

El presente estudio nos permitira conocer cuéles son los cambios que provocan los
farmacos antiepilépticos sobre las funciones de atencion, tiempo de respuesta,
impulsividad e hiperactividad. Del mismo modo la respuesta en los fendmenos

atencionales tras el control de la epilepsia.

En la actualidad existe una amplia variedad de farmacos antiepilépticos disponibles en
el mercado, las opciones de medicamento se reducen en la eleccién del farmaco
adecuado, en base al tipo de crisis que el paciente epiléptico presente, aun asi,
continua existiendo un amplio catalogo de medicamentos disponibles para el médico y
Su prescripcion. A través este estudio, se plantea otorgar al médico de primer contacto
con el paciente epiléptico, conocimiento extra para la decisibn sobre que farmaco
antiepiléptico usar, en relacion a las alteraciones que estos pacientes pudieran tener

previo al tratamiento o que modificaciones esperar dependiendo del farmaco utilizado.
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OBJETIVOS

Objetivo principal

e Evaluar el cambio de los sintomas atencionales, hiperactividad e impulsividad a
través de la prueba MOXO d-CPT, en los pacientes de 6 a 18 afios, con
epilepsia de reciente diagnostico antes y después de 8 semanas de iniciar el

tratamiento antiepiléptico.

Objetivos secundarios

e Establecer el estado cognitivo del paciente previo al inicio de tratamiento
antiepiléptico y sus modificaciones tras 8 semanas de uso. Comparar la funcion
cognitiva en dos instancias anterior y posterior al inicio del mismo.

e Evaluar la asociacion entre el tipo de epilepsia y los resultados del MOXO

e Evaluar la asociacion entre el tipo de FAE y los resultados del MOXO

16



METODOLOGIA

DISENO DE ESTUDIO: cohorte prospectiva, analitica, observacional.

UNIVERSO: Pacientes con reciente diagndstico de epilepsia e inicio de FAE de 6 a 18
afios del HIMFG.

MUESTRA: Pacientes de primera vez en la consulta externa del servicio de neurologia
pediatrica HIMFG.

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:

* Pacientes de ambos sexos

* Entre 6 afios y 18 afos

» Diagndstico reciente de epilepsia

* Que acuden a la consulta externa de neurologia
* Sin tratamiento previo

* Sin medicamento antiepiléptico.

Criterios de exclusion

« Cualquier incapacidad visual, motora o auditiva para poder realizar la prueba en la

computadora

17



« Pacientes con discapacidad intelectual

» Pacientes que se encuentren ya bajo tratamiento antiepiléptico o cualquier otro

tratamiento con psicofarmacos

Criterios de eliminacion
« Pacientes que no acudan al seguimiento indicado.

« Pacientes que suspendan su tratamiento antiepiléptico antes del término del

seguimiento de 8 semanas.

« Pacientes que no firmen o renuncien al asentimiento o consentimiento informado en

cualquier momento del estudio.

PROCEDIMIENTO A REALIZAR:

Se identificaran a los pacientes que cumplan los criterios de EPILEPSIA basandose en
las guias de la ILAE 2017 que requieran inicio de farmaco antiepiléptico y que se
encuentren citados a la consulta externa del servicio de neurologia del Hospital Infantil
de México Federico Gomez. Se realizara VEEG al ingreso y a las 4 semanas
posteriores al inicio del farmaco antiepiléptico. La prueba de rendimiento continuo se
aplicara previo al inicio del farmaco antiepiléptico elegido; se aplicard de nueva cuenta
la prueba MOXO a las 4 semanas y 8 semanas posteriores al inicio del farmaco, del
mismo modo las pruebas neuropsicoldgicas seran realizadas al inicio y a las 8
semanas de seguimiento. Por ultimo, se realizard un analisis de los resultados en
conjunto informando a los cuidadores y refiriendo a un servicio de intervencion en caso

sea necesario.
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Pacientes

epilepsia
reciente
diagnéstico
6-18 afios
Inicio FAE d-CPT MOXO 1CPT MOXO
d-CPT MOXO . ,
Neuropsicologia VEEG Neuropsicologia
VEEG RMN VEEG
I w V2 V3 >
W1: lera valoracion

V2:4 semanas posteriores
V3: 8 semanas posteriores

Flujograma de Procedimiento

INSTRUMENTOS DE MEDICION

d-CPT MOXO es una prueba de rendimiento continua, que se utiliza como apoyo
diagnéstco para identificar sintomas asociados al trastorno por deficit de atencion e
hiperactividad. A través de un computador y software, identifica posible alteracion en la
atencion, tiempo de respuesta, impulsividad e hiperactividad, generando datos

cuantitativos y clasificandolos de acuerdo a la severidad mostrada.

El video-electroencefalograma (V-EEG) es el registro sincrénico y simultdneo de la
actividad eléctrica cerebral y la actividad conductual del sujeto; constituye una
herramienta de gran utilidad en la determinacion de la naturaleza (epiléptica o no) de
los eventos paroxisticos en neurologia, y ofrece una caracterizacion objetiva del

evento per se a partir de una adecuada correlacion electro-clinica

La resonancia magnética (RM) estructural es la principal técnica de imagen en la

epilepsia. En pacientes con crisis focales, detectar (y tipificar) una lesién estructural
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congruente con los datos electroclinicos permite tomar decisiones terapéuticas. La

identificacion de algunas lesiones aporta valor prondstico.

El modelo Cattell- Horn- Carroll para tamizaje de inteligencia en pacientes pediatricos
con epilepsia, para la evaluacion clinica, los constructos mas relevantes a explorar del
modelo CHC incluyen, principalmente, nueve amplias habilidades: la de procesamiento
visual (Gv), memoria de trabajo (Gsm), almacenamiento y recuperacion a largo plazo
(GIr), conocimiento adquirido o inteligencia cristalizada (Gc), velocidad de
procesamiento (Gs) y razonamiento fluido (Gf), ademas del procesamiento auditivo
(Ga), el conocimiento cuantitativo (Gq) y la escritura y lectura (Grw) Este modelo esta
disefiado para no generar aprendizaje de la prueba, ya que no se trata de una pureba

de valoracion cognitiva.
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PLAN DE ANALISIS DE LOS DATOS

Para el andlisis se realizara estadistica descriptiva con medidas de tendencia central y
dispersion para la descripcion de las caracteristicas clinicas y demograficas, asi como

para evaluar las diferencias en las graficas de MOXO.
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DEFINICION DE VARIABLES

MOXO

VARIABLE DEFINICION CLASIFICACION ESCALA DE
DEMOGRAFICAS OPERACIONAL METODOLOGICA MEDICION
EDAD Tiempo de vida a partir del Cuantitativa Discontinua Edad en afios
CRONOLOGICA  acimiento
SEXO Distincién de género Cualitativa Nominal Masculino
Femenino
VARIABLE DEFINICION CLASIFICACION ESCALA DE
DEPENDIENTE OPERACIONAL METODOLOGICA MEDICION
ATENCION La capacidad de responder Cualitativo 1. Buen desempefio
correctamente y permanecer 2. Desempefio estandar
concentrado evaluado 3. Bajo desempefio
mediante la herramienta 4. Dificultad en el
MOXO desempefio
ATENCION con La incapacidad de responder Cualitativo 1. Severidad baja
alteracion severa  [correctamente y permanecer 2. Severidad media
concentrado evaluado 3. Severidad alta
mediante la herramienta 4. Severidad extrema
MOXO
VELOCIDAD DE La capacidad de responder Cualitativa 1. Buen desempefio
RESPUESTA con rapidez y precision 2. Desempefio estandar
evaluado mediante la 3. Bajo desempefio
herramienta MOXO 4. Dificultad en el
desempefio
VELOCIDAD DE La capacidad de responder Cualitativa 1. Severidad baja
RESPUESTA con (con rapidez y precisiéon 2. Severidad media
It ./ evaluado mediante la 3. Severidad alta
alteracion severa herramienta MOXO 4. Severidad extrema
IMPULSIVIDAD La tendencia a responder Cualitativa 1. Buen desempefio
precipitadamente, antes de 2. Desempefio estandar
evaluar la situacion evaluado 3. Bajo desempefio
mediante la herramienta 4. Dificultad en el
MOXO desempefio
IMPULSIVIDAD con Latendencia a responder Cualitativa 1. Severidad baja
alteracion severa precipitadamente, antes de 2. Severidad media
evaluar la situacion evaluado 3. Severidad alta
mediante la herramienta 4. Severidad extrema
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HIPERACTIVIDAD [Ladificultad de regular las Cualitativa 1. Buen desempefio
respuestas motoras 2. Desempefio estandar
evaluado mediante la 3. Bajo desempefio
herramienta MOXO 4. Dificultad en el

desempefio

HIPERACTIVIDAD [Ladificultad de regular las Cualitativa Severidad baja

con alteracion severa

respuestas motoras
evaluado mediante la
herramienta MOXO

Severidad media
Severidad alta
Severidad extrema

el SN .

VARIABLE
INDEPENDIENTE

DEFINICION
OPERACIONAL

CLASIFICACION
METODOLOGICA

ESCALA DE
MEDICION

FARMACO
ANTIEPILEPTICO

Grupo de medicamentos que
se usan para tratar la

Cualitativo

Tipo farmaco
Levetiracetam

epilepsia. Valproato de magnesio
Oxcarbazepina
Lamotrigina
Lacosamida
Fenitoina
VARIABLE DEFINICION CLASIFICACION ESCALA DE
CONFUSION OPERACIONAL METODOLOGICA MEDICION
TIPO EPILEPSIA 1.Al menos dos crisis no
provocadas con >24 h de
separacion
2. Una crisis no provocada y FOCAL
una probabilidad de GENERALIZADA
presentar nuevas crisis Cualitativa ESTRUCTURAL
durante los 10 afios GENETICA
siguientes similar al riesgo
general de recurrencia (al
menos el 60 %) tras la
aparicion de dos crisis no
provocadas
3. Diagndstico de un
sindrome de epilepsia
Segun la clasificacion ILAE
2017
TIPO DE Patrén persistente de Combinada
TRASTORNO POR inatencion y/o hiperactividad-
DEEICIT DE impulsividad segun los Presentacién predominante
. criterios clinicos del DSM 5 Cualitativa con falta de atencion
ATENCION E evaluado mediante la

HIPERACTIVIDAD

herramienta SNAP IV

Presentacion predominante
hiperactiva/impulsiva
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RESULTADOS

GRAFICO N° 1
PACIENTES DISTRIBUIDOS POR SEXO CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE
EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Sexo

W Masculino M Femenino

GRAFICO N° 2
PACIENTES DISTRIBUIDOS POR EDAD CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE
EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Edad

M Seriesl

N DD

 H Lo A b OS5 0O N D D )
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PORCENTAJE DE TIPO DE CRISIS DE ACUERDO A CLASIFICACION
OPERACIONAL DE LA ILAE 2017 EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE

GRAFICO N° 3

DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Tipo de crisis

B Generalizada M Focal ™ Desconocida

PORCENTAJE DE CRISIS FOCALES DE ACUERDO A LA CLASIFICACION
OPERACIONAL DE LA ILAE 2017 EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE

GRAFICO N° 4

DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

100%
98%

Crisis focales

gg;f 12% 12%

0

92%

90%

88%

86%

84%

82%
Alteracion Inicio motor Focal a bilateral
consciencia

NO 1 1 0]
mSi 8 8 9
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GRAFICO N° 5
PORCENTAJE DE CRISIS GENERALIZADAS DE ACUERDO A LA CLASIFICACION
OPERACIONAL DE LA ILAE 2017 EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE
DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Crisis generalizadas

M Inicio motor Ausencias

100%
Ausencias

40% L
tipicas

GRAFICO N° 6
FRECUENCIA DE PATRON ELECTROENCEFALOGRAFICO POR TIEMPO EN
PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL
INFANTIL DE MEXICO.

Video electroencefalograma

B Normal W Actividad epiléptica  m Disfuncion

12
11

VEEG inicial VEEG 4 sem VEEG 8 sem
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GRAFICO N° 7
ESTUDIO DE IMAGEN EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE
EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Estudio imagen

B NoRMN RMN

100%= sin
47% alteracion
estructural

GRAFICO N° 8
PORCENTAJE DE USO DE FARMACO ANTIEPILEPTICO EN PACIENTES CON
DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Farmaco antiepiléptico

M Levetiracetam
M Valproato de Magnesio
m Carbamazepina

W Oxcarbazepina
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GRAFICO N° 9
PORCENTAJE DE CONTROL CLINICO POR TIEMPO EN PACIENTES CON
DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Control Clinico

B Crisis epilépticas No crisis epilépticas

73.30%

Inicio 4 Semanas 8 Semanas

GRAFICO N° 10
PORCENTAJE DE CONTROL CLINICO POR TIPO DE FARMACO ANTIEPILEPTICO
Y TIEMPO EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL
HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Control clinico por tipo de FAE

M Inicio MW4Semanas M 8semanas

100%

50%

8 semanas

4 Semanas

Levetiracetam Inicio
Valproatode

magnesio

Carbamazepina

Oxcarbazepina
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GRAFICO N° 11
SCORE-Z DE ATENCION VALORADA POR D-CPT MOXO EN PACIENTES CON
DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

- r
Atencion
0
2
-4
-6
-8
-10
-12
Pacl | Pac? | Pac3 | Pacd | Pach | Pact | Pac/ | Pac8 | Pac9 |Pacl0 |Pacll | Pacl? | Pacl3 |Pacld | Paclb
®lnicio | -2.01 | -1.68 | -3.3 | -2.41 | -1.15 | -0.07 | -4.61 | -2.43 | -4.29 | -2.02 | -0.99 | -0.62 | -2.44 | -9.23 | -0.60
m4sem 0 -2.07 | -1.65 | -1.82 | -1.58 0 -6.35 | -5.28 | -6.10 | -1.97 | -1.92 0 0 -10.3 | -0.49
8 sem 0 -2.12 | -2.04 | -1.70 0 0 -8.58 | -5.39 | -8.08 | -1.80 | -2.36 0 -0.41 | -6.73 | -1.65

GRAFICO N° 12
ESCALA DE SEVERIDAD DE ATENCION VALORADA POR D-CPT MOXO EN
PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL
INFANTIL DE MEXICO.

Severidad atencion

4.5
4
3.5
3
2.5
2
1.5

1
0.5 [
0]

Pacl | Pac2 | Pac3 | Pacd | Pac5 | Pac6 | Pac7 | Pac8 | Pac9 |Pacl0|Pacll|Pacl2|Pacl3|Pacl4/Pacl5

M Inicio | 2 1 4 3 0 0 4 3 4 2 0 0 3 4 0
misem| 0 2 1 0 0 0 4 4 4 2 1 0 0 4 0
H8sem| 0 2 2 0 0 0 4 4 4 1 3 0 0 4 1
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GRAFICO N° 13
SCORE-Z DE TIEMPO DE RESPUESTA VALORADA POR D-CPT MOXO EN
PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL
INFANTIL DE MEXICO.

Tiempo de respuesta

-6

-7

Pacl | Pac2z | Pac2 | Pacd | Pach | Pacb | Pac/ | Pac8 | Pac9 |Pacl0 |Pacll |Pacl? Pacl3 |Pacld |Paclb

HlInicio | -2.04 | -1.55 | -2.15 | -1.71 | -0.95 | -1.63 | -3.82 | -3.37 | -4.19 | -1.31 | -1.25 | -1.58 | -1.24 | -6.09 | -2.80

Eisem| -1.64 | -1.48 | -2.15 | -1.84 | -0.50 | -0.51 | -5.31 | -5.28 | -5.58 | -0.69 | -1.64 | -0.1 | -1.40 | -6.03 | -1.42

Wgsem|-1.48 | 211 | 1.4 | -1.60 | -528 | -1.07 | 6.45 | -5.09 | -4.63 | -0.6 | -2.20 U] -0.85 | -4.29 | -3.97

GRAFICO N° 14
ESCALA DE SEVERIDAD DE TIEMPO DE RESPUESTA VALORADA POR D-CPT
MOXO EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL
HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Severidad tiempo de respuesta

4.5

4

3.5

3

2.5

2

1.5

1

0.5

0
Pacl|Pac2 Pac3|Pacd | Pac5|Pact|Pac7|Pac8 |Pac9 Pacl|PaclPaclPaclPacl|Pacl
0 1 2 3 4 5
M nicio 2 0 2 1 0 0 4 4 4 0 0 0 0 4 4
Hdsem| 0 0 2 0 0 0 4 4 4 0 0 0 0 4 0
H8sem| 0 2 0 0 4 0 4 4 4 0 2 0 0 4 4
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GRAFICO N° 15
SCORE-Z DE IMPULSIVIDAD VALORADA POR D-CPT MOXO EN PACIENTES CON
DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO.

Impulsividad
0 rm Ll |
i — - —
-2
-3
-4
-5
-6
-7
-8
-9
Pacl | Pac2 | Pac3 | Pacd | Pach | Pact | Pac7 | Pac8 | Pac9 |Pacl0|Pacll|Pacl2? |Pacl3|Pacl4|Pacl5
Minicio | -0.20 | -0.47 0 |-1.85 0 0 |-4.85 0 |-0.32 0 |-198 0 -1.73 0 |-2.07
misem| 0 |-1.98 0 0 | -840 0 |-2.10 0 0 0 |-110-0.23 0 0 0
m8sem| 0 0 -0.52 0 |-0.40 0 |-3.82 0 |-0.54 0 0 |-0.03 0 0 0

GRAFICO N° 16
ESCALA DE SEVERIDAD DE IMPULSIVIDAD VALORADA POR D-CPT MOXO EN
PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL
INFANTIL DE MEXICO.

Severidad impulsividad

s Y S I =

=]
oMW sn;

Pacl|Pac2 |Pac3 |Pacd|Pac5|Pac6|Pac7/|Pac8 |Pac9 PaclPacl|PaclPaclPacl|Pacl

0] 1 2 3 4 5

M nicio | 0 0] 0] 1 0] 0] 4 0] 0] 0] 2 0] 1 0] 2
Hdsem| 0 2 0] 0 4 0 2 0] 0] 0] 0] 0] 0] 0] 0]
Hm8sem| 0 0] 0] 0 0 0 4 0] 0] 0] 0] 0] 0] 0] 0]
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GRAFICO N° 17
SCORE-Z DE HIPERACTIVIDAD VALORADA POR D-CPT MOXO EN PACIENTES
CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL INFANTIL DE

MEXICO.
Hiperactividad
X L)
5 I
-4
-6
-8
-10
-12
-14
-16
-18
-20
Pacl | Pac? | Pac3 | Pacd | Pach | Pacb | Pac7 | Pac8 | Pac9 |Pacl0 | Pacll |Pacl? |Pacl2 |Pacl4 |Paclb
Minicio | -3.51 | -0.82 0 -1.02 | -3.24 0 -19.0 | -6.30 0 0 -1.47 0 0 0 -5.62
m4sem 0 -2.97 0 -0.98 | -9.99 0 -4.9 | -3.08 | -0.49 | -0.47 | -0.29 0 0 0 0
mEsem 0 -0.41 0 -0.45 | -1.62 0 -18.3 | -2.43 0 0 0 0 -2.54 | -1.28 0

GRAFICO N° 18
ESCALA DE SEVERIDAD DE HIPERACTIVIDAD VALORADA POR D-CPT MOXO
EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO RECIENTE DE EPILEPSIA DEL HOSPITAL
INFANTIL DE MEXICO.

Severidad hiperactividad

4.5

4

3.5

3

2.5

2

1.5

1

0.5

0
Pacl|Pac2 Pac3|Pacd | Pac5|Pact|Pac7|Pac8 |Pac9 Pacl|Pacl Pacl|PaclPacl|Pacl
0 1 2 3 4 5
M Inicio 4 0 0 0 4 0 4 4 0 0 0 0 0 0 4
Hdsem| 0 4 0 0 4 0 4 4 0 0 0 0 0 0 0
m8sem| 0 0 0 0 0 0 4 3 0 0 0 0 3 0 0
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DISCUSION

La epilepsia es el principal desorden neurolégico en la poblacion pediatrica, existen
diversas comorbilidades que se acompafian como ansiedad, depresion, TDAH. La
terapia antiepiléptica como efectos adversos ha demostrado alteraciones cognitivas en
pacientes pediatricos e incluso se ha asociado a la presencia de comorbilidades como

cambios emocionales y alteraciones en la ejecucion y memoria.

Establecer comorbilidades desde el inicio del tratamiento es fundamental con el fin de
poder brindar un manejo integral del padecimiento, mejorando el apego al tratamiento,
asi como, el estado general del paciente con epilepsia. Determinar los factores
neuropsicolégicos de riesgo y otras alteraciones clinicas en el paciente en su abordaje

diagndstico permite un tratamiento multidisciplinario para un adecuado seguimiento.

Con los resultados obtenidos a través de la prueba d-CPT MOXO se observo
modificaciones en la atencion, tiempo de respuesta, impulsividad e hiperactividad al
inicio del farmaco antiepiléptico, a las 4 y 8 semanas de su uso. Existen modificaciones
positivas en los pardmetros de hiperactividad a corto plazo relacionados con el inicio
del tratamiento antiepiléptico, llamando la atencion el empeoramiento de los sintomas
de tiempo de respuesta y atencidén en el 53% de los casos. En este estudio se aprecia
como se modifican los parametros principalmente de hiperactividad a corto plazo tras el
inicio de la terapia antiepiléptica; lo anterior probablemente debido a la disminucién de
epileptogénesis en regiones prefrontales lo cual conduciria a un mejor analisis de los
procesos emocionales por parte del paciente y de esa manera mejora la respuesta en

los fendmenos de ansiedad e hiperactividad.

Llama la atencion en el resto de parametros un empeoramiento de atenciéon y tiempo
de respuesta, que podria estar asociado a un sesgo por tratarse de un estudio a corto
plazo, por lo que se debera observar de manera mas prolongada con el fin de poder
establecer si estos fenOmenos sufren alguna modificacién inherente al control de la

epilepsia o bien atribuible al uso de determinado farmaco antiepiléptico. Recordando
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gue tanto la velocidad de procesamiento como la memoria de trabajo son inherentes al

cociente intelectual.

En estos momentos el acceso a las valoraciones neuropsicoldgicas en pacientes con
epilepsia resulta limitado debido a que la estructura de salud se enfoca al manejo
Unicamente en el control de las crisis epilépticas sin lograr contemplar de manera mas
integral al paciente, sin embargo, como se comenta previamente la Liga Internacional

contra la Epilepsia recomienda la aplicacién de pruebas neuropsicoldgicas.

El objetivo de conocer el estado cognitivo basal del paciente es establecer las posibles
repercusiones a nivel cognitivo con el fin de determinar los cambios en el proceso de
inicio de tratamiento antiepiléptico y conocer las necesidades de intervencion no

farmacoldgica en cada uno de los pacientes.

La realidad es que, no existe una bateria de estudio especifica para epilepsia y
alteraciones cognitivas y mucho menos una cultura para realizar valoraciones
cognitivas en pacientes con epilepsia, por lo que queremos enfatizar con este estudio
Su importancia, ya que no existe en la actualidad estudios en México o Latinoamérica
con pruebas de rendimiento continuo en nifios con reciente inicio de farmacos

antiepilépticos.
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CONCLUSION

Asi podemos concluir, que la relevancia de nuestro estudio radica en establecer
herramientas diagndsticas sencillas de usar y que puedan proveer de informacion para
el manejo integral del paciente epiléptico. De acuerdo a lo que establece la ILAE con su
cambio en la definicidbn operacional de epilepsia del 2017 donde se busca incluir a
personal de la salud que no esté necesariamente en el campo de la neurologia,
nosotros proponemos un algoritmo de manejo del paciente pediatrico epiléptico, donde
se recalca la importancia y la necesidad de establecer de rutina el uso de una
herramienta de valoracién cognitiva (en nuestro caso MOXO) previo al inicio del FAE y
mediante valoraciones seriadas determinar en pacientes que estén controlados clinica

y electroencefalograficamente valorar modificaciones del farmaco antiepiléptico a usar.
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LIMITACIONES DEL ESTUDIO

El estudio cuenta con la limitacion de necesitar conexion a internet de alta velocidad
para realizar la prueba MOXO, asi como un area especifica para realizar la prueba, en
donde las distracciones sean minimas. AL ser un estudio observacional, no se tendra
control sobre la intervencion con los FAE. No se cuenta con un grupo control, por lo

gue los resultados pueden sobreestimarse

Tamafo de la muestra se elegira por factibilidad. De acuerdo a los paciente de primera

vez que se envien en la consulta externa.

CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio se llevara acabo de acuerdo al Articulo 103, del titulo quinto, capitulo Unico
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud. Los pacientes
incluidos en el estudio no seran privados en ningin momento de las mejores medidas
terapéuticas para su padecimiento, de esta manera todos nuestros pacientes no solo
son participes de la investigacion en curso, sino de su tratamiento para su
padecimiento. Se tratada de un estudio con riesgo minimo que se sometera al Comité
de Investigacion, Etica y Bioseguridad de nuestra institucion; una vez aprobado se
realizara firma de consentimiento informado.

La informacion proporcionada por el paciente y sus familiares serd de manejo exclusivo
de los investigadores y se mantendra en reserva en el expediente clinico y formatos de

recoleccion de datos del estudio, asi como las grabaciones de la prueba MOXO.

CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD

Este estudio no contiene implicaciones de bioseguridad, ya que los estudios realizados

en el paciente son cuestionarios y pruebas de neurodesarrollo.
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