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MANEJO CLINICO Y RESULTADOS PERINATALES EN
PACIENTES EPILEPTICAS EMBARAZADAS ATENDIDAS
EN EL HOSPITAL GENERAL DE MEXICO



INTRODUCCION

La Epilepsia describe un trastorno en el que una persona tiene convulsiones recurrentes
debido a un proceso crénico subyacente. El término epilepsia hace referencia a un
fendmeno clinico mas que a una sola enfermedad, puesto que existen muchas formas y
causas de epilepsia. Sin embargo, entre las muchas causas de epilepsia hay diferentes
sindromes epilépticos, cada uno con sus peculiares manifestaciones clinicas y patoldgicas,
que sugieren una etiologia especifica.

La epilepsia es un problema de salud por la naturaleza misma del padecimiento, que
necesita de una atencidon médica adecuada, y también por las serias repercusiones
emocionales y sociales que produce en quienes la padecen y en sus familiares y amigos.

Desde hace muchos siglos, la epilepsia ha sido concebida indebidamente como un
padecimiento sobrenatural o magico, como castigo divino o posesidon demoniaca, y de ahi
el estigma que ocasiona en las personas que la padecen, quienes son discriminados,
rechazados o considerados como personas diferentes a los demas.

En una estimacién conservadora, 50 millones de personas de todo el mundo padecen
epilepsia. La incidencia anual es 0.4 a 0.8 %, las tarifas son mas altas en la nifiez, existe una
meseta entre los 15 a 65 afios de edad, y asciende otra vez entre los ancianos, su
prevalencia se extiende entre 20 a 70 casos por 100.000. *

Aunque los efectos sociales pueden variar segun el pais, la discriminacién y la
estigmatizacion social que rodean a la epilepsia en todo el mundo suelen ser mas dificiles
de vencer que los mismos ataques. Los pacientes epilépticos pueden ser victimas de
prejuicios. La estigmatizaciéon puede hacer que el paciente no busque tratamiento por
temor a que se le identifique como afectado por la enfermedad.?

La epilepsia tiene importantes repercusiones econdmicas desde el punto de vista de la
necesidad de atencién sanitaria, la mortalidad prematura y la pérdida de productividad
laboral. De acuerdo a la OMS y un estudio realizado en la India se calculé que el costo
total por cada caso de epilepsia es de USS 344 al afio, lo cual representa el 88% del ingreso
medio per cdpita. El costo total de los cinco millones de casos que se calcula que hay en la
India equivale al 0,5% del producto nacional bruto.

La asociaciéon de Epilepsia y embarazo se estima en 0.7% en todos los embarazos y
constituye uno de los problemas neurolégicos que con mas frecuencia se enfrentan los
médicos en este grupo de pacientes.’ Las convulsiones casi siempre se inician en la
infancia o al principio de la edad adulta. Las crisis convulsivas que se presentan en el
periodo periparto pueden ser resultado de eclampsia. El diagnostico diferencial de las
convulsiones eclampticas incluye epilepsia idiopatica, afeccion cerebro vascular, lesién
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ocupativa, enfermedad infecciosa, intoxicacién o abstinencia farmacoldgica y trastornos
metabdlicos.

Existen alrededor de 800 000 a 1 100 000 mujeres con epilepsia a nivel mundial de las
cuales aproximadamente 2 por ciento se embarazan anualmente.! El nimero de mujeres
embarazadas que padecen epilepsia se ha ido incrementando en los ultimos afios, debido
probablemente a que hay una mayor aceptacion de la maternidad en estos casos y el
progreso del manejo médico sobre todo en el embarazo.

Entre los conceptos erroneos mas frecuentes acerca de este padecimiento encontramos
aseveraciones como que la mujer epiléptica no debe de embarazarse, que en caso de
embarazo éste debe de interrumpirse, que existe un farmaco anticomicial de eleccion que
debe de emplearse durante la gestacidn, que debe suspenderse los anticomiciales durante
el embarazo, que la epilepsia es hereditaria, la paciente con epilepsia debe de resolver su
embarazo por cesarea, entre otros.”

Sin embargo la epilepsia es una enfermedades que mds mitos ha tenido durante la
historia y que aun hoy dia crea confusidn y en muchas otras ocasiones temor tanto a las
pacientes como a sus familiares o al propio médico.



MARCO TEORICO

EPILEPSIA

HISTORIA

La Epilepsia ha sido el mal por excelencia del género humano. El término epilepsia tiene
su origen en la palabra griega “epilambanein” que significa ser atacado o tomado por
sorpresa, denominacion que ha mantenido hasta la fecha.

Desde tiempos inmemoriales se le atribuyd un origen demoniaco y se utilizaron hechizos
y encantamientos para tratar de sacar la enfermedad del cuerpo. Existen citaciones que
hablan sobre la epilepsia desde hace muchisimos afios y en las tablillas de barro
encontradas en la antigua Babilonia se describen de manera muy precisa los ataques
epilépticos, los sintomas previos, los factores desencadenantes y el estado de los
pacientes posterior a las crisis, de manera muy similar a como las describimos
actualmente.

Mas cercanamente Tissot, en 1770, dijo que “para producir una epilepsia se requieren
de dos cosas: una disposicién del cerebro para convulsionar y una causa de irritacion que
ponga en funcionamiento dicha disposicién”, lo que habla a las claras y a la luz de los
conocimientos actuales. Tal vez quien mds ha ayudado a la compresion y categorizacidn
de la epilepsia haya sido Hugliglins Jackson, quien publicé cientos de articulos sobre el
tema, describid la epilepsia jacksoniana, diferencié a la epilepsia de los accesos de origen
emotivo (histeria) e inicid la tarea de clasificar las epilepsias.”

DEFINICION

De acuerdo a la definicion de la OMS La Epilepsia es la presentacidn crdnica y recurrente
de fendmenos paroxisticos por descargas eléctricas anormales en el cerebro (crisis
epilépticas) que tienen manifestaciones clinicas variadas y causas muy diversas.’

DEFINICION DE TERMINOS (LIGA INTERNACIONAL CONTRA LA EPILEPSIA)

Tipo de crisis epiléptica: Un evento ictal puede representar un mecanismo fisiopatolégico
Unico y un sustrato anatdmico. Esta es una entidad diagnéstica con implicancias
etioldgicas diagndsticas, terapéuticas y prondsticas.

Sindrome epiléptico: Un conjunto de sintomas y signos que definen una condicion
epiléptica Unica, esta puede comprender mds de un tipo de crisis, por ejemplo todas las
epilepsias de lébulo frontal no tiene las mismas crisis y no constituyen un sindrome.



Epilepsia: Enfermedad es una entidad causada por una condicién patoldgica Unica,
especifica, con etiologia bien definida.

Encefalopatia epiléptica: Una condiciéon en la cual las anormalidades epileptiformes
contribuyen a la progresion del trastorno de la funcién cerebral.

Sindrome epiléptico benigno: Sindrome caracterizado por crisis epilépticas que son
facilmente tratables, no requieren tratamiento y remiten sin secuelas.

Sindrome epiléptico reflejo: Sindrome en el cual todas las crisis epilépticas son
precipitadas por estimulos sensoriales. Crisis reflejas que ocurren en sindromes
generalizados y focales que también se asocian con crisis espontdneas que son parte de la
lista de crisis. Las crisis reflejas aisladas también pueden ocurrir en situaciones que no
necesariamente requieran un diagnodstico de epilepsia. Las crisis precipitadas por otras
circunstancias especiales como fiebre, alcohol, no son crisis reflejas.

Crisis y sindromes epilépticos reemplaza el término parcial y sindromes relacionados a
localizacion. Crisis epilépticas parciales simples y complejas, términos no recomendados.
El compromiso critico ictal de conciencia puede ser descrito para una crisis individual,
pero no utilizado para clasificacion de crisis por tipo.

Sindrome epiléptico idiopatico: Sindrome con crisis epilépticas sin compromiso

estructural subyacente u otros signos o sintomas neurolégicos. Son de causa presumible
genética y edad dependientes habitualmente.

Sindrome epiléptico sintomatico: Sindrome en el cual existe uno a mads sustratos
organicos identificables de lesion estructural cerebral.
Sindrome epiléptico probablemente sintomatico: Sinénimo el cual es preferible al
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criptogénico como sindnimo (en que la etiologia no ha sido identificada).”

SIGNOS Y SINTOMAS

Las caracteristicas de los ataques son variables y dependen de la zona del cerebro en la
gue empieza el trastorno, asi como de su propagacidon. Pueden producirse sintomas
transitorios, como ausencias o pérdidas de conocimiento, y trastornos del movimiento, de
los sentidos (en particular la vision, la audicion y el gusto), del humor o de la funcién
mental. Los pacientes con ataques epilépticos tienden a sufrir mas problemas fisicos, tales
como fracturas y hematomas, mayores tasas de otras enfermedades o problemas
psicosociales.>®



CAUSAS

El tipo mads frecuente (6 de cada 10 casos) es la epilepsia idiopatica, es decir, sin causa
conocida. La epilepsia con causas conocidas se denomina epilepsia secundaria o
sintomatica. Dichas causas pueden consistir en lesiones cerebrales por traumatismos o
asfixia durante el parto, traumatismos craneales graves, accidentes vasculares cerebrales
que priven al cerebro de oxigeno, infecciones cerebrales como la meningitis, o tumores
cerebrales.”®

FACTORES DE RIESGO

e Los traumatismos craneales y las infecciones y tumores del sistema nervioso
central se asocian a la epilepsia secundaria.

e En la poblacién mas joven la epilepsia se asocia a complicaciones perinatales y
afecciones congénitas, genéticas y del desarrollo.

e Las enfermedades cerebrovasculares (trastornos que afectan al cerebro y a su
irrigacion) son el factor de riesgo mas frecuente en ancianos.

e Los antecedentes familiares de epilepsia parecen aumentar la influencia de
otros factores de riesgo. >®

CLASIFICACION® & 78

CRISIS PARCIALES FOCALES O LOCALIZADAS

Sintoma que se explica por disfuncién de una regién cerebral y electroencefalograma
con descarga localizada, que dura de segundos a pocos minutos.

A).-Simples con preservacion de la conciencia.
Motoras

e Sin marcha: contracciones ténicas o cldnicas de un segmento corporal.

e Con marcha (jacksonianas): contracciones tdnicas o cldonicas que inician en un
segmento corporal y se propagan hasta involucrar todo un hemicuerpo.

e \Versivas: desviacion lateral de los ojos con versién de la cabeza y en ocasiones
elevacién de la extremidad de lada hacia donde la cabeza voltea.

e Postulares: detencidn del movimiento.

e Fonatorias: vocalizacién de sonidos.
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Sensitivas

e Somatosensoriales: Diferentes sensaciones como adormecimiento, frialdad, calor,
dolor o perdida de percepcion de un segmento corporal, que pueden estar
confinadas a ese segmento o propagarse hasta involucrar todo un hemicuerpo.

e Auditivas: percepcién de un sonido simple (zumbido)

e Visuales: percepcion de un fendmeno visual simple (luces, colores, manchas).

e Olfatorias (Uncinadas): percepcién de un olor desagradable.

e Gustativas: percepcién de un sabor habitualmente desagradable.

e Vertiginosas: percepcidn de que todo gira alrededor.

Autondmicas

Sensacidn epigastrica, nausea, cambios de la presion arterial o de la frecuencia cardiaca,
deseo inminente de orinar o defecar, etc.

Psiquicas

e Disfasicas: Trastorno para la comprensién o expresion del lenguaje.

e Dismnésicas: sensaciéon de lo ya visto (percibir como conocidos un lugar o
situaciones nuevas) o lo nunca visto (percibir como extrafio un sitio o situaciéon
familiar).

o Cognitivas: presentacidon forzada de una idea no relacionada a la accién o
pensamiento desarrollados al momento del fenédmeno.

e Afectivas: cambios paroxisticos del talante, como sensacién placentera, miedo,
depresidn, ira.

e |lusiones: percepciones distorsionadas tales como percibir mas brillantes los
colores o diferente la disposicidn de los objetos, percibir las cosas mas pequenas o
mas grandes o bien mas cercanas o lejanas.

e Alucinaciones estructuradas: percepcién de melodias, conversaciones o escenas
complicadas.

B).- Complejas

Desconexién del medio con capacidad para darse cuenta y guardar recuerdo de lo que
sucede, en ocasiones precedidas de una crisis parcial simple y frecuentemente
acompafiadas de movimientos involuntarios, sin propdsito, pero a veces muy elaboradas
(estrujarse la ropa, desvestirse, apretar zapatos, caminar, correr, chuparse los labios,
focalizar sonidos o frases sin sentido, etc.) que se denominan automatismos, al terminar
las crisis existe un periodo posictal de confusion transitoria antes de recuperar totalmente
el estado de alerta.
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C).- Crisis parciales secundariamente generalizadas

EEG con descargas generalizadas de distintas modalidades segun el tipo especial de crisis.

CRISIS GENERALIZADAS

A).-Crisis de ausencia

Tipica: desconexidn del medio por pocos segundos durante los cuales el paciente
se ve con la mirada perdida. Puede presentarse la ausencia simple o acompafarse
de fendmenos cldnicos leves (parpadeo), automatismos (deglutir, chuparse los
labios, etc.) fendmenos atdnicos (caida de la cabeza), fendmenos tdnicos
(contraccidon de los musculos del tronco), fendmenos autondmicos (palidez,
rubicundez, pilo-ereccidn, etc.).

No hay periodo posictal y el paciente recupera bruscamente su estado de alerta. El
EEG muestra descargas generalizadas de complejo punta onda lenta de 3 ciclos por
segundo.

Atipicas: desconexion del medio un poco mas prolongada que la tipica
frecuentemente acompafiada de fendmenos tdnicos y recuperacion lenta hasta el
alerta total. El EEG muestra complejo punta o polipunta onda lenta de 2-2.5 ciclos
por segundo.

B).- Crisis mioclonica

Contracciones subitas y muy breves de grupos musculares, a veces generalizadas, de tal
forma que puede hacer caer al sujeto. EEG con polipuntas generalizadas.

C).- Crisis tonicas

Pérdida de la conciencia con contracciones tdnicas generalizadas. Duran menos de dos
minutos y tienen un periodo posictal de confusion.

D).- Crisis cldnicas

Pérdida de la conciencia con contracciones cldnicas ritmicas de las cuatro extremidades.
Posictal de confusion.

E).- Crisis ténico cldnicas

Pérdida de la conciencia, a veces con emisién de un grito, seguida de contracciones
ténicas de las cuatro extremidades durante unos segundos y después contracciones
clénicas generalizadas, acompafidandose de cianosis, respiracién estertorosa, salida de
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saliva y flemas por la boca, midriasis y emision de orina. Duran de dos a tres minutos y
tienen un periodo posictal de confusidn, cefalea, suefio y dolor corporal generalizado.

F).- Crisis atdnicas
Pérdida momentdnea de la conciencia con caida subita, a veces sélo caida de cabeza.
CRISIS NO CLASIFICADAS

Son crisis en las que no se precisa si el inicio es parcial o generalizado e incluyen también
a las crisis neonatales que pueden presentarse como periodos de apnea, movimientos de
natacion o pedaleo.

ADDENDUM

e Crisis fortuitas: Son aquellas que se presentan sin periodicidad, ni horario especial.

e (Crisis relacionadas a estimulos no sensoriales: Son crisis provocadas por
alteraciones metabdlicas o deprivacion de sustancias (alcohol) o farmacos.

e Crisis reflejas se presentan con modalidad especial de estimulo sensorial, como la
estimulacion luminosa intermitente, un sonido intenso brusco, etc.

e Crisis ciclicas: Son las que se presentan coincidiendo con un periodo determinado
del suefio o en el ciclo menstrual.

e Estado epiléptico: Es la sucesién de crisis epilépticas

e Estado parcial motor: Contracciones cldnicas constantes de un segmento corporal
gue pueden durar horas, dias o mas.

e Estado parcial complejo: Crisis parciales complejas constantes que se manifiesten
como un estado confusional del individuo.

e Estado epiléptico generalizado ténico clénico: presentacion de una crisis ténico
clénica una tras otra en un periodo por lo menos de 30 minutos o bien crisis
frecuentes de este tipo sin recuperacién de la conciencia entre ellas.

e Estado epiléptico de ausencias: Presentacidon continua de ausencias tipicas,
manifestada como estado confusional.

DIAGNOSTICO™ ®

Clinico

1.-Historia clinica completa
Historia familiar

Antecedentes de eventos que produzcan sufrimiento cerebral.
Semiologia de las diferentes manifestaciones epilépticas.
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Exploracion neuroldgica
2.-Correlacién entre hallazgos clinicos y datos EEG.

II. Auxiliares de diagndstico

1.-EEG (video EEG en caso de duda)

2.-TAC o RMN

3.-Individualizar la necesidad de evaluacién genética.

[ll. Diagnostico diferencial

1. Enfermedad hipertensiva aguda del embarazo

2. Migrana

3. Alteraciones metabdlicas e intoxicaciones

4. Sincope

5. Trastornos del movimiento

6. Trastornos del suefio

7. Trastornos psiquidtricos (crisis pseudoepilépticas)

CONDUCTA A SEGUIR
Identificar sintomas de epilepsia

Clasificar los tipos de crisis
Identificar la etiologia

EPILEPSIA'Y EMBARAZO

ASESORIA PRECONCEPCIONAL

Si una paciente con epilepsia desea embarazarse un punto muy importante es la
asesoria preconcepcional, la paciente con epilepsia debe estar informada de las posibles
complicaciones obstétricas y los efectos teratogénicos de los medicamentos
antiepilépticos, teniendo en cuenta que el riesgo de suspender los anticomiciales y
presentar crisis durante el embarazo son mayores que los asociados con el consumo de la
medicacién antiepiléptica.

Es responsabilidad del médico especialista tratante de la mujer con epilepsia que deseo
o busca embarazo discutir el riesgo que existe de que el feto desarrolle anomalias
congénitas como consecuencia del uso de anticomiciales, explicarle los métodos de
diagndstico prenatal, informarle acerca del riesgo que existe tanto materno como fetal
debido a la recurrencia de crisis durante el embarazo, diferir el embarazo hasta que se
tenga control dptimo de las crisis, analizar la posibilidad de suspender progresivamente
los medicamentos anticonvulsivos, después de un periodo de no presentar crisis de al
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menos 2 afios. Ofrecer la posibilidad de evaluacion y consejeria genética para los padres,
dada la predisposicion familiar, para que conozcan los riesgos y tomen una decisién
informada.” *°

CONTROL PRENATAL

Control prenatal es el conjunto de acciones y procedimientos sistematicos y periddicos,
destinados a la prevencién, diagndstico y tratamiento de los factores que puedan
condicionar morbimortalidad materna y perinatal.*!

La vigilancia prenatal periddica de la mujer embarazada tiene por objetivo detectar
factores que puedan complicar el embarazo, dificultar el parto o repercutir en un
prondstico desfavorable en el recién nacido con objeto de brindar un tratamiento
oportuno.

Las mujeres con epilepsia tienen mayor riesgo de presentar resultados adversos durante
su embarazo que la poblacidn general, un buen control prenatal es esencial para disminuir
este riesgo. El objetivo primordial del control prenatal debe ser traer al mundo productos
sanos y viables preservando la salud materna, para lograr este objetivo es indispensable
contar con un equipo de trabajo formado por neurdlogos y obstetras especialistas en
manejo de pacientes con esta patologl'a.12

ADMINISTRACION DE ACIDO FOLICO

Se debe iniciar suplementacién con acido félico 5 mg al dia al menos desde tres meses
antes de la gestacién y continuarse durante todo el embarazo ya que se ha visto que la
administracion de acido félico a estas dosis disminuye el riesgo de efectos adversos como
defectos en el cierre del tubo neural hasta en un 72%. Los defectos de cierre de tubo
neural ocurren durante la tercera y cuarta semana del desarrollo embrionario, en esta
etapa pueden ocurrir alteraciones que interfieren con el proceso de cierre normal y
aparecen malformaciones con diversos grados de severidad y prondstico que en la
mayoria de los casos, finalizan con la invalidez o muerte del infante en los primeros dias
de vida. Aunque se desconoce el origen de dichas enfermedades se ha descrito que la
suplementacién de acido félico durante el periodo periconcepcional disminuye las
probabilidades de ocurrencia de los Defectos del Tubo Neural, lo que sugiere una relacién
entre estos padecimientos y el metabolismo de esta vitamina. Los estudios realizados a la
fecha sugieren que existe una interaccidén de factores genéticos con el estatus nutricional
de los folatos, no obstante aun se desconoce el mecanismo intimo por el cual esta
vitamina produce su efecto protector. La evidencia demuestra que con una adecuada
suplementacion de folatos los defectos del tubo neural se pueden reducir hasta en el 70%.
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En la medida de lo posible se deben de hacer determinaciones de niveles séricos de
folatos para confirmar que el suplemento recibido es el adecuado, pues existen estudios
que han encontrado que niveles séricos menores de 4 mg/ml se asocian a riesgos mas
altos de anomalias.”

TRATAMIENTO ANTENATAL

Aquellas pacientes que resultan embarazadas sin un control previo deben de iniciar su
consultas prenatales lo mds pronto posible para establecer un plan terapéutico y control
de forma precoz, mientras mds oportuno sea el control prenatal mayor posibilidad
terapéutica se tendrd. La deteccién de malformaciones de forma temprana puede ayudar
a planear con antelacion la via de parto y el tratamiento neonatal que se dard a los
productos. En caso de malformaciones mayores se podra tomar en cuenta la opcion del
aborto terapéutico.

La utilizacién del ultrasonido transvaginal de las 16 a las 20 semanas de gestacién y la
determinacién de alfafetoproteina de la semana 15 a la 22 de gestacién ayuda a detectar
mas del 95% de los fetos que padecen algun defecto de cierre del tubo neural. El estudio
ecocardiografico de la semana 18 a la 22 puede detectar hasta 85% defectos cardiacos a
los cuales se les puede dar seguimiento posterior con ecocardiograma. Los defectos de
labio paladar hendido se pueden detectar desde las 18 semanas de gestacidn sin embargo
el estudio tiene mayor sensibilidad de las 24 a las 28 semanas. Amniocentesis se reserva
para casos con sospecha de lesidon anatémica o elevacion de alfa feto proteina con
visualizacidn deficiente de la anatomia por medio de la ecografia. 914

PRESENTACION DE LAS CRISIS DURANTE EL EMBARAZO

Un tercio a un cuarto de las mujeres que padecen epilepsia experimentan un
incremento de la frecuencia de sus crisis durante el embarazo. En algunos embarazos
pueden disminuir en 5-25% y no hay cambios significativos en la frecuencia de las crisis en
60-83% de los casos. No se puede definir previamente y con seguridad que cambios habra
en la frecuencia de las crisis en un embarazo determinado y no se puede hacer un
prondstico sobre la base de la edad, la raza, el nimero previo de embarazos, el tipo de
crisis, la medicacién anticomiciales y la frecuencia de la crisis en embarazos anteriores. Se
describe que el incremento en la frecuencia de las crisis ha sido mayor en embarazos con
productos masculinos (64%) en comparacién con embarazos con productos femeninos
(30%), pero no se conocen las razones.!

Se postula que las posibles causas de incremento de la frecuencia de las crisis pueden
deberse a cambios farmacocinéticas en la mujer durante el embarazo como:
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a) Efectos hormonales: aumento de estrégenos séricos y hormona gonadotropina
coridnica humana que lleva a una disminucion del umbral convulsivo. La
progesterona reduce la motilidad intestinal interfiriendo en la secrecién de moco y
pH gastrico, lo que afecta la absorcién del medicamento.

b) Metabdlicos: incremento del volumen de agua y retenciéon de sodio, aumento de
peso, alcalosis metabdlicas compensadas e hipomagnasemia.

c) Psicoldgicos: incremento del estrés, ansiedad, toma irregular de la medicacion o
suspension de la misma por temor a teratogenicidad.

d) Farmacoldgicos: disminucion durante el embarazo de los niveles séricos de los
anticomiciales, que probablemente se deba a la mala absorcion intestinal,
disminucion de la unién de éstos a proteinas, disminucién de la albdmina
disponible y un aumento del aclaramiento renal de estos farmacos. Los cambios
son mayores en el tercer trimestre del embarazo; sin embargo, se ha observado
gue las crisis aparecen con mayor frecuencia durante el primer trimestre del
embarazo.

e) Fisioldgicos: deprivacién del suefio producida por los malestares generales del
embarazo."*

PARTO VS CESAREA

La via de resolucién del embarazo debe estar condicionada uUnicamente por las
condiciones obstétricas de la paciente, la epilepsia no constituye una indicaciéon de
cesarea. La mayoria de las mujeres pueden tener un parto seguro sin ocurrencia de crisis
convulsivas. Se estima que solo 1 a 2 % de las pacientes con epilepsia convulsiona durante
el trabajo de parto y de 1 a 2 % lo hacen en el puerperio inmediato. La medicacién
anticonvulsiva no debe ser suspendida durante este periodo. La posibilidad de eclampsia
no debe dejar de considerarse en mujeres que convulsionan durante la gestaciéon, asi
como otras patologias como hemorragia subaracnoidea, trombosis venosa central,
embolia de liquido amniético, entre otras.

Se ha encontrado un incremento en complicaciones obstétricas en pacientes
embarazadas con epilepsia incluyendo: aumento de sangrado vaginal, hiperémesis,
anemia, amenaza de parto pretérmino, desprendimiento de placenta normoinserta,
eclampsia, ruptura prematura de membranas.

Las indicaciones relacionadas con epilepsia para la resolucién del embarazo por via
abdominal de acuerdo a la mayoria de las revisiones son: cesdrea electiva, mal control de
las crisis, deterioro intelectual agregado, crisis al momento del trabajo de parto, poca
cooperacion materna y malformaciones vasculares. En la tabla se enlistan las indicaciones
de cesarea en pacientes con epilepsia.’®**
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INDICACIONES DE CESAREA EN PACIENTES CON EPILEPSIA

Cesdrea electiva

Retraso mental

Pacientes poco cooperativas en el trabajo de parto
Pobre control de las crisis convulsivas

Presentacidn de crisis parciales complejas diariamente
Presentacidn de crisis ténico-cldnicas semanalmente
Inercia uterina

Falla en la progresién del trabajo de parto

Cesdrea de urgencia

Crisis generalizadas durante el trabajo de parto
Asfixia fetal

Otras indicaciones obstétricas

TECNICA ANESTESICA

ANESTESIA GENERAL

La anestesia general es sumamente segura y puede ser necesaria en ciertas situaciones
obstétricas de urgencia inherentes al feto o a la madre. Las pacientes epilépticas embarazadas
pueden presentar respuestas paraddjicas a los diferentes anestésicos, segin la dosis y las
situaciones en las que se administren y un mismo medicamento puede tener efectos pro vy
anticonvulsivantes. Las benzodiacepinas son anticonvulsivantes seguros.

ANESTESIA LOCORREGIONAL

Algunos autores la sugieren como una técnica segura en las pacientes epilépticas embarazadas
durante el trabajo de parto o cuando esté indicada la cesarea.
Los anestésicos locales de tipo amida usados en bajas concentraciones han mostrado un efecto
anticonvulsivante pero las concentraciones altas (nivel plasmatico de lidocaina de mayor o igual a
10 mcgr/ml) produce convulsiones. Se ha evidenciado un menor riesgo de desarrollo o de crisis
convulsivas en pacientes epilépticas embarazadas bajo anestesia epidural, mientras que por el
contrario la anestesia intradural se asocia con la aparicion de crisis convulsivas lo cual se cree que
se deba a una alteracion en la dindmica del LCR, producto del bloqueo espinal.™®

MEDICAMENTOS ANTICOMICIALES MAS FRECUENTEMENTE UTILIZADOS

El tratamiento con drogas antiepilépticas es la principal modalidad terapéutica de esta
enfermedad. La primera droga efectiva fueron los bromuros, introducida por sir Charles
Locock en 1856. Estos compuestos fueron abandonados debidos a sus efectos toxicos y
sedantes, luego de la introduccién del fenobarbital en 1912 y la fenitoina en 1938. En la
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década de 1970 fueron incorporados el valproato y la carbamazepina. Estas cuatro drogas
constituyeron la base de la terapia antiepiléptica por varias décadas y aun hoy en dia
cumplen un papel fundamental, siendo las drogas mas utilizadas para la terapéutica de la
epilepsia en la actualidad. El potencial teratogénico de estas drogas antiepilépticas es una
preocupacion importante para las mujeres con epilepsia que estan considerando un
embarazo.”

Aunque la exposicién a drogas antiepilépticas en el Utero se ha asociado a un riesgo
creciente de malformaciones fetales importantes, la mayoria de las mujeres con epilepsia
requieren de medicacién durante el embarazo, puesto que las convulsiones pueden ser
por si mismas potencialmente dafiinas no solo para la madre, sino también para el feto.
Esto se incrementa con las crisis recurrentes durante el embarazo y constituye en
conjunto un riesgo mayor que la teratogenicidad producidas por el medicamento. Las
convulsiones tdnicos —cldnicas generalizadas pueden causar hipoxia y acidosis en la madre
y el feto, y pueden desencadenar hemorragias intracraneales abortos y obitos fetales.
Igualmente pueden producir efectos en la embarazada con epilepsia como la ruptura
prematura de membranas, el desprendimiento prematuro de placenta normoinserta y las
amenazas de parto pretérmino. El estado convulsivo, aunque infrecuente, tiene una
altisima tasa de mortalidad.> ' %’

Acido de Valproico

Es la droga de eleccién para los pacientes con convulsiones ténico clénicas y descargas
en punta de espiga en el Electroencefalograma; también para pacientes con otras formas
de epilepsia generalizada, particularmente crisis de ausencia y convulsiones mioclénicas y
atdnicas. Su mecanismo de accion es por medio del bloqueo de los canales de sodio
sensibles al voltaje, bloqueo de las corrientes de calcio de umbral bajo y por aumento de
la funcién GABAérgica (inhibitoria). Se absorbe con rapidez y esta altamente unido a
proteinas plasmaticas. Es ampliamente utilizado como agente antiepiléptico de primera
linea. Como con muchas drogas antiepilépticas, hay un ndmero de consecuencias
asociadas al uso del acido valproico en mujeres con potencial maternidad.

La mayoria de los embarazos tienen un resultado favorable en mujeres con epilepsia, y
estas mujeres no deben ser desalentadas. La teratogenicidad del acido valproico
extensamente popular ha sido evidenciada por las investigaciones anteriores. Muchos
factores contribuyen al teratogenicidad de acido valproico. Estos incluyen el nimero de
las drogas que se co- administran, la dosificacion de la droga, las diferencias del
metabolismo maternal e infantil, de la edad del gestacional del feto en la exposicidn,
sobre todo en el primer trimestre en la cual aumenta perceptiblemente el riesgo de
malformaciones importantes, y de la susceptibilidad hereditaria. El acido valproico se ha
asociado a una variedad de malformaciones importantes y de menor importancia,
incluyendo un aumento de defectos en el tubo neural, hendiduras en paladar y labios,
anormalidades cardiovasculares, defectos genitourinarios, retraso en el desarrollo,
autismo y desordenes endocrinolégicos. Ademas, hay una relacién establecida entre la
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dosis de acido valproico y el resultado adverso. El uso de la dosis efectiva posible mas
baja del 4cido valproico en la monoterapia es idealmente menor a 1000 mg/dia.lo' 1517

Carbamazepina

Es una droga antiepiléptica que fue desarrollada y puesta principalmente para el
tratamiento de ataques epilépticos. Es eficaz para el tratamiento de ataques tdnico
clénicos parciales y generalizado, pero no es eficaz y puede incluso ser deletéreo en
pacientes con crisis de ausencia o convulsiones miocldnicas. Su mecanismo de accién es
por medio del bloqueo de los canales de sodio sensibles al voltaje. Tiene una absorcién
relativamente lenta, con un 70-80% ligada a la albumina. La principal via de eliminacién es
el metabolismo hepdtico. Se han reportado evidencias de teratogenicidad en seres
humanos, pero por los resultados beneficiosos obtenidos con su terapéutica, es aceptable
su uso en la clinica neuroldgica, cumpliendo el principio de consentimiento informado
sobre riesgos y beneficios de su empleo.

La exposicion a la terapia con carbamazepina aumenté el indice de las anomalias del
sistema nervioso, principalmente defectos del tubo neural, anomalias cardiovascular y
urinaria, y hendidura de paladar. Puede también inducir un patrén de anomalias
congénitas de menor importancia, del retraso de desarrollo y un retardo de crecimiento
intrauterino. Una combinacidn de carbamazepina con otras drogas antiepilépticas es mas
teratogénico que la monoterapia de carbamazepina.lo' 1517

Fenitoina

Es eficaz para el tratamiento de las convulsiones parciales y tdnico cldnicas. Su
mecanismo de accién es por medio del bloqueo de los canales de sodio sensibles al
voltaje. Es una droga con un pequefio rango terapéutico y una farmacocinética no lineal
por lo tanto es importante controlar sus niveles séricos. El efecto adverso principal de la
droga es la neurotoxicidad manifestdndose con somnolencia, disartria, temblor, ataxia y
dificultades cognoscitivas; estos efectos llegan a ser mdas probables cuando Ia
concentracién de la droga en plasma excede los 20 pg/ml.

Produce defectos en el septo ventricular, hipospadia y defectos en los pies como el
llamado pie bot y retardo de crecimiento intradtero. Otras embriopatias caracteristicas
como el sindrome hidantoinicos (defectos en el palatino, labio leporino, nariz en silla de
montar, hipertelorismo, hipoplasia digital, retardo mental).*® %/

Fenobarbital
Es tan eficaz como carbamazepina y fenitoina en la supresion de ataques tdnico clénicos
parciales y generalizados. Su mecanismo de accion es mediante la disminucién de la

funcién GABAérgica (inhibicién). La limitacion principal para el fenobarbital es su
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propension de alterar la cognicidn, el humor y el comportamiento; también puede causar
fatiga y apatia en adultos. Se ha descripto hipoplasia de la vdlvula mitral, tetralogia de
Fallot, entre otros efectos también se registran retardo de crecimiento intrautero.

Decidir la indicacién del tratamiento farmacoldgico, recordando que la eleccién se debe
basar en el padecimiento epiléptico y los riesgos potenciales del binomio madre-hijo (las
crisis epilépticas descontroladas tienen mayor riesgo que la ingesta de farmacos vy el
estado epiléptico convulsivo tiene una mortalidad cercana al 20%).'% *>%

TERATOGENESIS

La teratogénesis, o dismorfogénesis, puede definirse como aquella alteracién
morfoldgica, bioquimica o funcional inducida durante el embarazo que es detectada
durante la gestacion, en el nacimiento, o con posterioridad. Estas alteraciones pueden
clasificarse en mayores o menores. Puede ser teratégeno cualquier agente (radiaciones,
medicamentos) o factor (enfermedad genética) que causa anormalidades del desarrollo
fisico y/o mental, en el feto o el embrién.'®

MALFORMACION MAYOR

Las malformaciones mayores se definen como anormalidades de una estructura
esencial anatémica presente en el nacimiento que interfiere perceptiblemente con la
funcién o requiere de una intervencién importante. Las malformaciones importantes
ocurren en el 2% al 3% de los nacimientos de la poblacion en general. Las malformaciones
mayores mas importantes asociadas con la exposicion a anticomiciales incluyen
enfermedad cardiaca congénita, el labio y paladar hendido, defectos urogenitales, y los
defectos de tubo neural.™ "’

MALFORMACION MENOR

Las malformaciones menores o anomalias de menor importancia se definen como
desviaciones estructurales de lo normal que no constituyan una amenaza para la salud.
Las malformaciones menores afectan del 6% al 20% de nifios de mujeres que tienen
epilepsia. Las malformaciones menores en productos de madres que toman anticomiciales
incluyen hipoplasia digital y anomalias linea media, craneofaciales, incluyendo puente
nasal amplio, hipertelorismo, epicanto.* 8
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SINDROME ANTICONVULSIVO FETAL

Los productos de madres que tienen epilepsia tienen un riesgo incrementado de
restriccion en el crecimiento uterino, malformaciones menores, malformaciones mayores,
microcefalia, alteraciones cognitivas y mortalidad infantil. El término, “sindrome
anticonvulsivo fetal” se utiliza para incluir varias combinaciones de estas alteraciones y
han sido descritos en todos los anticomiciales.™

CATEGORIAS DE RIESGO TERATOGENICO FDA

La Food and Drug Administration (FDA) de EEUU clasifica los farmacos en cinco
categorias, en funcion de los riesgos potenciales de teratogénesis. Estas categorias se
asignan en funcién del tipo de estudios realizados y de la informacion disponible para
evaluar el posible riesgo.

CATEGORIA A: Sin riesgo en animales ni humanos. Estudios controlados realizados en
mujeres no han demostrado riesgo para el feto durante el primer trimestre (y no existe
evidencia de riesgo durante trimestres posteriores) y la posibilidad de teratogénesis
parece remota.’

CATEGORIA B: Sin riesgo en animales, se desconoce en humanos. Los estudios realizados
en animales no han mostrado riesgo teratogénico para el feto pero no existen estudios
controlados en mujeres embarazadas o cuando los estudios realizados en animales han
mostrado un efecto adverso (diferente que un decremento en la fertilidad) que no se ha
confirmado en estudios controlados de mujeres embarazadas durante el primer trimestre
(y no existe evidencia de riesgo en trimestres posteriores).

CATEGORIA C: Algunos efectos adversos en animales, sin estudios en humanos. Los
estudios realizados en animales, han mostrado efectos adversos en el feto (teratogénicos,
embriocidas u otros) y no existen estudios controlados en mujeres o no existen estudios
disponibles ni en mujeres ni en animales. Sélo deben administrarse si el beneficio
potencial justifica el riesgo para el feto.

CATEGORIA D: Evidencia de riesgo en humanos. Existe una clara evidencia de
teratogenicidad, pero el beneficio de su uso puede ser aceptable a pesar del riesgo (por
ejemplo, si el fdrmaco es necesario en una situacion limite o para una enfermedad grave
en la que farmacos mas seguros son inefectivos o no pueden usarse).

CATEGORIA X: Estudios en animales o humanos han demostrado anomalias fetales o hay
evidencia de riesgo teratogénico basado en la experiencia humana, o ambos, y el riesgo de
uso en la mujer embarazada claramente supera un posible beneficio. Contraindicados en
mujeres que estdn o pueden quedarse embarazadas.
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Todos los anticomiciales hoy en uso se encuentran en la categoria C o D. Asi se tiene que
el felbamato, el gabapentin, la lamotrigina, la oxcarbazepina y el topiramato estan en la
categoria C. Anticonvulsionantes coma la carbamazepina, al clonazepam, el diazepam, el
lorazepam, el fenobarbital, la fenitoina y el acido valproico, se encuentran en la categoria
D.

Al tomar antiepilépticos durante el embarazo el riesgo de malformaciones en el
producto aumenta 2.3%, se debe tomar en cuenta el riesgo beneficio.

Posibilidades con el uso de antiepilépticos en el embarazo

Malformaciones mayores: 4-6%

Malformaciones menores: 6-20%

Monoterapia: 2% de riesgo de malformaciones

Politerapia (4 o mas): 25% de riesgo.

Mayor dosis mayor teratogenicidad.

Fenitoina: Sindrome hidantoinico

Carbamazepina y Valproato: Dismorfias minimas faciales y poco desarrollo intrauterino
Gabapentina: Dismorfia craneofacial, diastasis de rectos, clinodactilia y estenosis pildrica.
Topiramato: Disminucién de crecimiento intrauterino y dismorfias faciales minimas.
Lamotrigina: Polidactilia, alteracidon en piel y persistencia de foramen oval.»*?

HIPOTESIS DE TERATOGENESIS POR ANTIEPILEPTICOS

Los mecanismos de teratogenicidad de los anticonvulsivantes estan aln en investigacién
pero se plantean algunos mecanismos probables: el arendxido, un epdxido inestable
(metabolito intermedio del fenobarbital, la fenitoina y la carbamazepina), la interferencia
de los niveles de folatos y la produccidén de radicales libres por el metabolismo de los
anticomiciales.’

Epoxidos: diversos medicamentos y quimicos pueden ser convertidos en epdxidos al ser
catalizados por el sistema microsomal de la mono oxigenasa. Varios epdxidos son
electroféilicos y pueden desencadenar efectos cardiogénicos, mutagénicos y otros efectos
tdxicos por la unidn covalente a macromoléculas celulares.

Arendxidos: Son intermediarios obligatorios en el metabolismo de los compuestos
aromaticos a trans-dihidrodioles. La fenitoina forma este metabolito. Estudios in vitro han
demostrado que los metabolitos oxidativos de la fenitoina se unen en una forma
irreversible en el modelo animal. Se encontré una clara correlacién entre los efectos
teratogénicos y la cantidad de material unido en forma covalente en el tejido fetal.

Radicales libres: algunos medicamentos son metabolizados o bioactivados por co-
oxidacién durante la sintesis de prostaglandinas. Tales mediciones sirven como donantes
de electrones a las peroxidasas, lo que la lleva a una deficiencia de electrones en la nueva
molécula de la droga que, por definicién, se conoce como radical libre. En la busqueda de
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electrones para completar su anillo mas externo, los radicales libres pueden unirse de
forma covalente a macromoléculas celulares, incluyendo &acidos nucléicos, proteinas,
membranas celulares y lipoproteinas para producir citotoxicidad.

Deficiencia de folatos: Parece estar implicada en el desarrollo de defectos de nacimiento.

Se han encontrado concentraciones significativamente bajas de folatos en mujeres con
epilepsia cuyo producto del embarazo fue anormal.

TRATAMIENTO DE PACIENTES CON EPILEPSIA DURANTE EL EMBARAZO

Si hay descontrol de las crisis epilépticas, identificar la causa: suspension de farmacos,
enfermedad febril, alteracion metabdlica y/o electrolitica, error en la dosificacion o
interaccion farmacolégica.

Utilizar monoterapia y la dosis minima que controle el paciente. Basar los cambios de las
dosis en el control clinico de la paciente y usar los niveles séricos para evitar sobredosis o
variaciones en la cinética que requieran cambios de horario, especialmente en pacientes
de dificil control.

Nunca suspender bruscamente el tratamiento antiepiléptico.

La via de nacimiento se decide en base a indicaciones obstétricas, la epilepsia no
justifica por si sola una cesarea.

En las pacientes en edad reproductiva es pertinente el uso de Acido Félico 1 mg al diay
en caso de pensar en embarazo incrementar la dosis a 5 mg al dia tres meses antes del
embarazo y durante toda la gestacion.

Ningun farmaco antiepiléptico sélo o en combinacidon contraindica la lactancia, en caso
de duda de que un recién nacido tenga efectos farmacoldgicos y/o téxicos atribuibles al
medicamento que ingiere la madre se deberd estudiar con niveles en leche materna y
sangre del neonato para elucidar la causa de los sintomas, una posible excepciéon para
evitar la lactancia podria ser el uso de fenobarbital.?°

El 95% de las mujeres que toman antiepilépticos tienen hijos normales. Usar en el
ultimo mes de embarazo de 10 a 20 mg de vitamina K al dia, con el objetivo de disminuir
el riesgo de hemorragia intraventricular neonatal y el excesivo sangrado materno por
cualquier posible coagulopatia relacionada con antiepilépticos. Todos los farmacos
anticomiciales tradicionales excepto el acido valproico, producen disminucion de los
factores de coagulacion dependientes de la vitamina K (I, V, VII, IX y X), que pueden
incluso provocar la muerte por trastornos hemorragicos severos intracraneanos o
intrabdominales en el neonato. Los mecanismos relacionados con este trastorno se
explican por el hecho de los farmacos anticomiciales son inductores enzimaticos, cruzan la
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barrera placentaria y aumentan la tasa de degradacidon oxidativa de la vitamina K en el
feto. Debido a que los trastornos hemorragicos se presentan en las primeras 24 hrs de
vida, es por eso se recomienda la suplementacién con vitamina k.* *> %

EPILEPSIA Y ANTICONCEPTIVOS

La evidencia indica que el uso de los anticonceptivos hormonales orales no tiene efectos
sobre las convulsiones ya sea en su frecuencia o severidad, por lo que no se recomienda
suspenderlos. Hay un nimero importante de anticomiciales que no interactdan con los
anticonceptivos hormonales orales como: dacido valproico, vigabatrina, lamotrigina,
gabapentina, tiagabina, levotiracem, zonisamida, etosuximida y las benzodiacepinas. Sin
embargo, las pacientes que toman anticonvulsivantes inductores enzimdticos como:
fenobarbital, primidona, fenitoina, carbamazepina, felbamato, oxcarbamazepina vy
topiramato, deben incrementar las dosis de etinilestradiol a lo menos hasta 50 pg. Si
ocurren alteraciones de sangrado intermenstrual puede ser necesario incrementar la dosis
a 75 6 100 pg y advertir a las pacientes que aun utilizando estas altas dosis ellas pueden
embarazarse. Sin embargo, la tasa de embarazos es de aproximadamente 7% comparado
con 15 a 20% de los métodos de barrera. Algunos autores recomiendan el uso de un
segundo método anticonceptivo en usuarias de antiepilépticos inductores de enzimas
hepaticas. Las pacientes con altas dosis de preparados con estréogenos deben recibir
informacién del riesgo de tromboembolismo.

Se recomienda el uso de proteccién adicional, como el uso de espermicidas o métodos
de barrera asociado a los anticonceptivos hormonales orales, especialmente en los casos
en que hay sangrado intermenstrual o irregularidad menstrual. El acido ascérbico compite
con el etinilestradiol por la conjugacién sulfato en la pared gastrointestinal, lo que
aumenta la biodisponibilidad de las hormonas sexuales, algunos autores han demostrado
hasta un 47% de incremento en la circulacion de etinilestradiol después de administrar 1 g
de vitamina C diaria. Otras alternativas son el uso de dispositivos intrauterinos,
endoceptivos o inyecciones de medroxiprogesterona. En pacientes epilépticas con paridad
cumplida se debe considerar la posibilidad de esterilizacién quirtrgica.*

25



JUSTIFICACION DEL PROBLEMA

La epilepsia es un padecimiento crénico recurrente, en México su prevalencia tiene un
rango de 1.8 a 2% lo que representa mdas de un milldn de pacientes. El 76% de los
pacientes epilépticos inician su padecimiento antes de la adolescencia.

Existe un Plan Nacional contra la Epilepsia en el cual participaron: La Academia Nacional
de Medicina, La Academia Mexicana de Neurologia y El Capitulo Mexicano de la Liga
Internacional contra la Epilepsia. Los anteriores elaboraron las bases y lineamientos para
actualizar las normas para el tratamiento de la epilepsia.

La OMS considera a la Epilepsia como un problema de Salud Publica. Su prevalencia a
nivel mundial tiene un rango entre 0.5 a 55/1000. La taza de prevalencia promedio
calculada por la OMS es de 7/1000 por lo que se calcula que existen aproximadamente 40
millones de personas con Epilepsia en el mundo. En México se calculan cifras entre 10-
20/1000, por lo que se considera que hay aproximadamente mds de un millén de
epilépticos.

Se calcula que el 0.7% de los embarazos las madres son epilépticas y precedido por la
cefalea constituyen los problemas neurolégicos con los que mas frecuencia se enfrentan
los médicos en este grupo de pacientes. Los riesgos del embarazo en la mujer con
epilepsia comprenden tanto los de la propia madre como los del feto y del neonato. Por lo
anterior es fundamental el manejo en la practica clinica de la paciente epiléptica
embarazada con sustento en la evidencia cientifica disponible.

En la actualidad se sabe que las mujeres con epilepsia como cualquier otra mujer
pueden quedar embarazadas y tener un embarazo normal hasta en el 90 % de los casos y
gue culmine favorablemente. El tratamiento de la mujer embarazada que padece
epilepsia constituye un reto clinico importante. El manejo de la paciente por un equipo
interdisciplinario compuesto por ginecdlogos, neurdlogos y en su momento, neonatélogos
es fundamental para la disminucidn de riesgo y probables complicaciones.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La epilepsia constituye después de la migrafa la enfermedad neurolégica mas frecuente
del que se presenta durante el embarazo. El manejo en la practica clinica de las
situaciones relacionadas al embarazo en la mujer que tiene epilepsia plantea multiples
problemas como la falla de la anticoncepcidn oral, riesgo de teratogénesis por el uso de
farmacos antiepilépticos, riesgo de agravacion de la epilepsia, riesgo agregado por la
ocurrencia de crisis, riesgo de complicaciones obstétricas y neonatales.

De lo anterior es fundamental conocer cual es el manejo perinatal que se les da a las
pacientes embarazadas con epilepsia y las complicaciones maternas y neonatales mas
frecuentemente presentadas, en instituciones de salud publica como el Hospital General
de México y su sustento en la experiencia local.

HIPOTESIS

El control prenatal de las pacientes embarazadas con diagndstico de epilepsia en un
segundo nivel de atencidn ayuda a disminuir el nimero de complicaciones presentadas
durante el embarazo asi como tener un mejor control de las crisis, diagndstico oportuno
de malformaciones y mejores resultados perinatales.

OBJETIVO GENERAL

Describir el manejo y los resultados perinatales que se presentan en las mujeres
atendidas en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de México, con
diagnéstico de epilepsia durante el embarazo, parto, y puerperio, en el periodo
comprendido de Marzo de 2006 a Marzo de 2009.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar la frecuencia de productos con malformaciones congénitas en
pacientes epilépticas que consumieron anticomiciales durante el embarazo.

e Determinar la via de nacimiento mas frecuente en estas pacientes.

e Determinar las complicaciones obstétricas mas frecuentes presentadas en mujeres
embarazadas.

e Determinar el comportamiento de las crisis epilépticas durante el embarazo.

e Determinar el resultado perinatal de acuerdo a peso al nacer y escalas como
Capurro y Apgar.
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MATERIAL Y METODOS

Se analizaron todos los expedientes clinicos de las pacientes ingresadas al servicio de
Embarazo de alto riesgo con el diagndstico de epilepsia en el periodo comprendido entre
marzo de 2006 y marzo de 2009.

Mediante un estudio de casos y controles, transversal, retrospectivo, observacional
descriptivo abierto se determino la frecuencia de presentacion de malformaciones en los
productos, presentacion de complicaciones obstétricas y resultados perinatales.

DEFINICION DE LAS VARIABLES

CRITERIOS DE INCLUSION

® Pacientes que ingresaron al darea de Embarazo de alto Riesgo de la Unidad de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de México con diagndstico de
epilepsia realizado previo al embarazo.

e Que laresolucién del embarazo haya sido atendida en el drea de Tococirugia de la
Unidad de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General de México.

CRITERIOS DE EXCLUSION
e Pacientes con diagnostico de eclampsia
e Pacientes que hayan presentado su primera crisis convulsiva durante el embarazo.
e Pacientes con diagndstico de pseudocrisis convulsivas.
e Pacientes que sélo se hayan hospitalizado por descontrol de crisis convulsiva en el
area de Embarazo de alto riesgo sin que se hayan atendido de su parto en la
institucion.

CRITERIOS DE ELIMINACION

e Expedientes incompletos
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RESULTADOS

Se investigaron 83 expedientes de pacientes embarazadas con diagndstico de epilepsia
que ingresaron al drea de Embarazo de Alto Riesgo de la Unidad de Ginecologia y
Obstetricia del Hospital General de México en el periodo comprendido entre Marzo de
2006 y Marzo de 2009, de las cuales 75 cumplieron con los criterios de inclusion vy
exclusién anteriormente mencionados. Uno de los expedientes se elimino por encontrarse
incompleto; por lo que se logré obtener informacion de 74 pacientes.

Se recabaron datos tales como edad materna, complicaciones presentadas durante el
embarazo, via de interrupcién del embarazo, terapéutica antiepiléptica empleada,
comportamiento de la crisis durante el embarazo, edad gestacional por Capurro, APGAR y
peso al nacimiento.

Las pacientes se dividieron en dos grupos de acuerdo a si llevaron control prenatal o no,
definiendo éste como la asistencia a al menos 5 consultas durante todo en embarazo de
acuerdo a la Norma Oficial Mexicana NOM-007-SSA2-1993, Atencidn de la mujer durante
el embarazo, parto y puerperio y del recién nacido.

De las 74 pacientes, 40 (54.05%) contaban con control prenatal y 34 (45.95%) no habian
llevado un control prenatal.

La edad de las pacientes fluctud entre los 15 y 46 afios (figura y tabla 1). De acuerdo a la
distribucién por grupos de edad se observo que no hubo pacientes menores de 15 afios,
ente los 15 y 19 aios se registraron 23 casos (31.09%), de 20 a 25 aifos 23 casos (31.09%),
de 26 a 30 afios 13 casos (17.56%), de 31 a 35 afios 9 casos (12.16-5), de 36 a 40 afios 4
casos (5.40%) y mayores de 40 afios se registraron 2 casos (2.70%).

En el grupo de pacientes con control prenatal se observo que no hubo casos de
pacientes menores de 15 afios, de 15 a 19 afios se presentaron 12 casos (30%), de 20 a 25
afios 11 casos (27.50%), de 26 a 30 afos (22.50%), de 31 a 35 afios 5 casos (12.50%), de 36
a 40 anos 2 casos (5%) y en mayores de 40 afos 1 caso (2.5%) figura y tabla 2.

En el grupo de pacientes sin control prenatal se observo que no hubo casos de pacientes
menores de 15 afios, de 15 a 19 afios se presentaron 11 casos (32.35%), 20 a 25 afios 12
casos (35.29%), de 26 a 30 afios 4 casos (11.76%), de 31 a 35 afios 4 casos (11.76%), de 36
a 40 afios 2 casos (5.88%) y en mayores de 40 afios 1 caso (2.94%) figura y tabla 2.
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TABLA 1
PREVALENCIA POR GRUPO ETAREO
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FIGURA 1
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TABLA 2

PREVALENCIA POR GRUPO ETAREO EN CADA GRUOO DE ESTUDIO

_ CON CONTROL PRENATAL
“ NO. DE CASOS %
“ 11 27.50%

FIGURA 2
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Los anticomiciales utilizados durante el embarazo se muestran en la tabla 3 y figura 3, 4. Entre
los farmacos antiepilépticos mas utilizados durante el embarazo se encuentra la
carbamazepina 68.91%, la fenitoina (20.27%) y acido valproico (12.16%).

La monoterapia se empleo en el 80% de los casos mientras que la politerapia se empleo
solo en un 10%. El restante 10% de las pacientes se encontraban sin tratamiento durante
el embarazo. (Tabla 4 y figuras 5,6)

TABLA 3
FARMACO PACIENTES CON PACIENTES SIN TOTAL DE
CONTROL PRENATAL CONTROL PRENATAL  PACIENTES
CARBAMAZEPINA 28 70% 23 67.64% 51 68.91%
FENITOINA 6 15.00% 9 26.47% 15 20.27%
AC. VALPROICO 5 12.50% 4 11.76% 9 12.16%
FENOBARBITAL 1 2.50% 1 2.94% 2 2.70%
OTROS 0 0% 1 2.94% 1 1.35%
SIN TRATAMIENTO 4 10% 2 5.80% 6 8.10%

FIGURA 3
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FIGURA 4

FARMACOS ANTIEPILEPTICOS MAS
UTILIZADOS DURANTE EL EMBARAZO
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TABLA 4
REGIMEN DE MANEJO CON ANTIEPILEPTICOS UTILIZADOS DURANTE EL EMBARAZO

Pacientes con Pacientes sin Total
control prenatal control prenatal
MONOTERAPIA 32 80.00% 25 73.54% 57 77.02%

POLITERAPIA 4 10% 7 20.58% 11 14.86%

SIN TRATAMIENTO 4 10% 2 5.88% 6 8.12%
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FIGURA 5

REGIMEN DE MANEJO CON ANTIEPILEPTICOS
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FIGURA 6
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Con respecto al comportamiento de las crisis epilépticas durante el embarazo (tabla 5,
figura 7 y 8) se observaron 27 casos en los cuales las pacientes no presentaron crisis
durante el embarazo (36.48%), en 26 casos la presentacion de las crisis se mantuvo igual
con respecto a la etapa previa al embarazo (35.13%) y en 21 pacientes (28.39%) se
incrementd la presentacion de crisis convulsivas. El grupo de pacientes con control
prenatal tuvo mayor porcentaje de casos de no presentacion de crisis o de mantencién de
las mismas con respecto a las que no tuvieron control prenatal. Se presentaron mas casos
de aumento en presentaciéon de crisis en el grupo que no llevo control prenatal
comparado con las que llevaron control prenatal 38.24% contra 20% respectivamente.

La causa mas frecuente en el descontrol de crisis epilépticas durante el embarazo (figura
9) fue la transgresion farmacolégica 69% seguida del cambio de medicamentos con 15%,
dosis insuficiente 8% y cambios en el patrén del suefio 8%.

TABLA 5

_ PACIENTES CON PACIENTES SIN TOTAL

CONTROL PRENATAL | CONTROL PRENATAL

16 40% 11 32.35% 27 36.48%
16 40% 10 29.41% 26 35.13%

INCREMENTO 8 20% 13 38.24% 21 28.39%

FIGURA 7
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FIGURA 8
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Las complicaciones que se presentan en pacientes embarazadas con epilepsia se
encuentran en primer lugar la amenaza de parto pretérmino y la preeclampsia leve con 4
casos 33.33%, la diabetes gestacional 2 casos 16.68% y la preeclampsia severa y la
eclampsia las cuales se presentaron en 1 caso lo que corresponde al 8.33%. Figura 10

FIGURA 10

COMPLICACIONES PRESENTADAS EN PACIENTES
EMBARAZADAS CON EPILEPSIA
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En el 62.16% de las pacientes el embarazo se resolvié via abdominal y solo en 37.84% de
las pacientes la resolucién fue por parto. En cuanto a las indicaciones de cesdrea la mas
frecuente fue la desproporcion cefalo pélvica con 31%, seguida del oligohidramnios y el
cérvix desfavorable para induccidon 11%. La epilepsia como indicacién de cesarea se
encontrd en 4% de los casos. Figura 11

36



FIGURA 11
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En cuanto a los resultados perinatales, en lo que al peso obtenido en los productos se
refiere (tabla 6 figura 12) se encontraron 2 casos de productos menores de 2000 gr lo que
corresponde a 2.72% del total de los casos, éstos corresponden al grupo de pacientes sin
control prenatal (5.88%). Se encontraron 11 casos (14.86%) de productos con peso entre
los 2001 y 2500 gr, de los cuales 3 (7.50%) correspondieron al grupo de pacientes con
control prenatal y 8 (23.52%) correspondieron al grupo de pacientes sin control prenatal;
se observaron 33 casos (44.59%) de productos con peso entre 2501 y 3000 gr de los cuales
19 (47.5%) pertenecian al grupo de pacientes de control prenatal y 14 (41.17%) al grupo
de pacientes sin control prenatal, finalmente se observaron 28 casos (37.83%) de
productos con peso mayor de 3000 gr de los cuales 18 (45%) correspondieron al grupo de
pacientes con control prenatal y 10 (29.41%) al grupo de pacientes sin control prenatal.

De todos los productos 15 (20.27%) se encontraron con peso bajo para la edad
gestacional, 57 (77.03%) se encontraron con peso adecuado para la edad gestacional y 2
(2.70%) se encontraban por arriba de la percentila 90. De los productos con peso bajo
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para la edad gestacional 12 (80%) correspondian al grupo de pacientes sin control
prenatal. Los 2 casos de productos con peso por arriba del peso adecuado, percentila 90,
correspondieron al grupo de pacientes que tuvieron un control prenatal. Figura 13

TABLA 6

PESO AL NACIMIENTO
PACIENTES CON PACIENTES SIN TOTAL

PESO EN GRAMOS

CONTROL PRENATAL CONTROL PRENATAL
<2000 0 0% 2 5.88% 2 2.72%
2001 - 2500 3 7.50% 8 23.52% 11 14.86%
2501 - 3000 19 47.50% 14 41.17% 33 44.59%
> 3000 18 45% 10 29.41% 28 37.83%

FIGURA 12

PESO DE LOS PRODUCTOS
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FIGURA 14

PESO PARA EDAD GESTACIONAL
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La edad promedio por Capurro fue de 39.3 sdg. Se presentaron 2 casos (2.73%) de
productos menores de 37 semanas de gestacién, uno de 33 sdg y otro de 36.3 sdg, ambos
correspondientes al grupo de pacientes sin control prenatal. (Tabla 7, Figura 14)

TABLA 7

EDAD GESTACIONAL POR CAPURRO

EDAD GESTACIONAL
sdg

< 37 5.89% 2.73%

20% 11.78% 16.21%

20% 23.52% 21.62%
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FIGURA 14
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Con respecto a la calificacién de APGAR al minuto (Tabla 8, Figura 15) se observaron 3
casos (4.05%) de productos con una calificacion de APGAR menor de 6 al min, 2 de ellos
correspondientes al grupo de pacientes sin control prenatal, 2 casos de productos con
APGAR de 6 (2.70%), 12 casos de productos con APGAR de 7 (16.21%), 42 (56.75%) casos
de productos con APGAR de 8 y 15 casos de productos con APGAR de 9 al minuto
(20.29%). En cuanto a la calificacion de APGAR a los 5 min (Tabla 9, Figura 16) se
observaron 2 casos con calificacién menor de 6 (2.70%), 2 casos de productos con APGAR
de 7 (2.70%), 5 casos de productos con calificacion de 8 (6.75%) y 65 casos de productos
con APGAR de 9 (87.85%).

TABLA 8

APGAR

APGAR AL MINUTO

PACIENTES CON PACIENTES SIN TOTAL
CONTROL PRENATAL CONTROL PRENATAL

1 2.50% 2 5.88% 3 4.05%
| 6 1 2.50% 1 2.94% 2 2.70%
6 15% 6 17.64% 12 16.21%
R 19 47.50% 23 67.64% 42 56.75%
[ 9 | 13 32.50% 2 5.90% 15 20.29%
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FIGURA 15
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TABLA 9

APGAR A LOS 5 MINUTOS

2.50% 2.94%

2.70%

7.50% 5.88%

6.75%
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FIGURA 16

APGAR A LOS 5 MINUTOS
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Se observaron solo dos productos con malformaciones congénitas del tipo
malformaciones mayores, lo que corresponde al 2.7% de todos los casos estudiados, uno
por cada grupo de estudio.
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DISCUSION

El manejo clinico de la paciente embarazada que padece epilepsia es todo un reto
clinico tanto para el ginecoobstetra como para el neurdlogo y neonatdlogo. Existe aun un
gran numero de pacientes atendidas en hospitales de tercer nivel como el Hospital
General de México que no llevan un control prenatal y sélo acuden para la resolucion del
embarazo. De las 74 pacientes estudiadas el 45.95% correspondieron a pacientes sin
control prenatal. En general estas pacientes acuden al médico hasta el tercer trimestre del
embarazo en busca de la resolucién del embarazo sin controles previos. Las pacientes que
tuvieron un control prenatal recibieron un manejo conjunto con el servicio de neurologia y
éstas fueron enviadas desde la primera consulta prenatal, lo cual se vio reflejado en el
control de las crisis y los resultados perinatales.

Podemos observar que la edad promedio en la que se presentd el embarazo en
pacientes con epilepsia fue de 24.5 afios, con una mayor prevalencia en el grupo etareo de
adolescentes de los 15 a los 19 afios de edad y de los 20 a los 25 afios de edad con un
31.09%. Se observo una distribucidn similar en ambos grupos de estudio.

La mayor prevalencia de embarazos en el grupo de pacientes adolescentes podria
deberse a que son insuficientes los programas encaminados a la planificacién familiar con
un enfoque especial a pacientes que padecen epilepsia. Debido al disefio del estudio no se
lograron obtener datos tales como si las pacientes obtuvieron asesoria preconcepcional,
ni si se les proporciono informacién acerca de los efectos de los anticomiciales en los
recién nacidos, abriendo esto una ventana de oportunidad para la realizar estudios
posteriores de tipo prospectivo encaminados a la recopilacion de este tipo de informacién
y de acuerdo a los resultados elaborar programas cuyo objetivo sea una mayor difusion
de informaciéon en lo que a complicaciones de un embarazo asociado con epilepsia
respecta.

El principal farmaco anticomicial empleado para el manejo de estas pacientes fue la
carbamazepina, seguido de la fenitoina. La monoterapia se empleo en un 77% de las
pacientes, cabe destacar que en las pacientes sin control prenatal se observé un mayor
porcentaje de uso de politerapia comparandolas con pacientes que llevaron control
prenatal.

El grupo de pacientes sin control prenatal presenté mayor porcentaje de pacientes con
aumento en la frecuencia de crisis epilépticas durante el embarazo, 37% en comparacion
al 20% en el grupo con control prenatal. La causa principal de la presentacion de
descontrol en las crisis se debié a transgresién farmacoldgica 69%. Esta propiciada en el
mayor numero de los casos por falta de informacion en cuanto efectos de los
anticomiciales en el recién nacido.
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La segunda causa de descontrol en las crisis durante el embarazo fue cambio en los
anticomiciales empleados 15%. Las pacientes de este grupo cuyo control previo al
embarazo se realizaba con farmacos anticomiciales como fenitoina o acido valproico
presentaron crisis al realizar cambié de estos anticomiciales por carbamazepina, sin una
justificacion real del cambio ya que aunque existen reportes en la literatura en los cuales
la carbamazepina se ha asociado con menor riesgo en la presentacién de malformaciones,
no hay como tal evidencia real en la que exista hasta el momento un farmaco de eleccién
para su uso durante el embarazo.? De acuerdo a la literatura debe preferirse el manejo
con monoterapia y dosis minimas que puedan mantener en control las crisis.

Los resultados encontrados en la frecuencia de las crisis en cuanto a no presentar
cambios significativos coinciden con los reportados en la literatura con 72% comparados
con lo reportado en la literatura de un 63 a 80%". No se obtuvieron datos en relacién a si
las crisis tuvieron una disminucién en su frecuencia, pero si en cuento al aumento de ésta
la cual se presentd en el 28% del total de casos estudiados.

Las complicaciones obstétricas principalmente presentadas en pacientes epilépticas por
embarazadas fueron amenaza de parto pretérmino y enfermedad hipertensiva asociada al
embarazo, la cual por mucho es la principal complicacién ya sea en sus diversas
modalidades como preeclampsia leve, severa o eclampsia, lo cual concuerda con lo
observado en estudios de cohorte comparando embarazadas sin riesgo y pacientes
embarazadas con epilepsia.®

La principal via de interrupcion del embarazo fue por cesarea teniendo como indicacion
numero uno la desproporcién cefalopélvica. Sélo el 8% tuvo como indicacion la epilepsia o
la realizacidn de ésta de forma electiva.

En cuanto a los resultados perinatales se pudo observar que la edad promedio al
nacimiento fue de 39.3 sdg, los casos de productos pretérmino correspondieron al grupo
de pacientes sin control prenatal. En este mismo grupo se presento un mayor porcentaje
de productos con peso por debajo de 2500 gramos en comparacion con los productos
cuyas madres llevaron control prenatal. De los productos con peso bajo para la edad
gestacional el 80% correspondian al grupo sin control prenatal. La calificacion de Apgar
media al minuto fue de 8 y a los 5 min de 9, presentdndose el mayor porcentaje de casos
de calificacion de Apgar menor de 6 tanto al minuto como a los 5 minutos en aquellos
productos de madres sin control prenatal.

Se observaron malformaciones en 2.7% de todos los casos estudiados, uno por cada
grupo de estudio. El primer caso se trato de un producto del grupo de pacientes con
control prenatal, el cual presentd labio y paladar hendido, sin diagndstico prenatal de esta
malformacion, la madre se controlaba con carbamazepina. El segundo caso un producto
del grupo de pacientes sin control prenatal el cual presento hidrocefalia y espina bifida, la
madre se controlaba con politerapia a base de carbamazepina y acido valproico, se realizé
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diagnodstico prenatal de estas malformaciones en el tercer trimestre de embarazo
momento de inicio de control prenatal.

De acuerdo a algunas publicaciones la incidencia de malformaciones congénitas del
Sistema Nervioso Central se ha encontrado una incidencia de 3.9 en estudios realizados en
poblacién abierta.’” **** En pacientes con epilepsia y tratamiento con anticomiciales
observamos una incidencia de 1.35 lo que coincide con algunos estudios en los que no se
han observado mayor riesgo en presentacion de malformaciones del SNC en comparacion
con poblacién abierta.®
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CONCLUSIONES

La epilepsia es el padecimiento neurolédgico que se presenta con mayor frecuencia en
mujeres embarazadas; sin embargo a pesar de los avances cientificos y mayores
conocimientos acerca de este padecimiento es increible como hasta la fecha existen una
serie de mitos que envuelven a esta enfermedad y como se ve reflejado en el manejo
clinico de las pacientes.

Es importante tomar en cuenta que las mujeres con epilepsia pueden tener un embarazo
con resultados perinatales satisfactorios en un gran porcentaje de los casos y que si bien
son embarazos considerados de alto riesgo el desenlace de éstos es favorable en muchos
de los casos.

Existe pues un largo camino por realizar en cuanto al manejo prenatal de las pacientes
con epilepsia concierne. Empezando por una adecuada asesoria preconcepcional en la que
se informe de manera oportuna todas las probables complicaciones tanto maternas como
fetales que se pueden derivar de este padecimiento asi como de la exposicion a farmacos
antiepilépticos. Elaborar normas en las cuales se conjunte un mismo criterio para el
manejo durante el embarazo, parto y puerperio.

Por tanto se debe educar al personal médico de primer contacto para este fin asi como
para dar una referencia oportuna de estas pacientes a centros de tercer nivel para su
manejo. El éxito en los resultados perinatales se ve influenciado por un adecuado manejo
de un equipo multidisciplinario que incluya especialistas como ginecélogos, neurdlogos y
neonatdlogos.
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