Gobierno de Chile

GUITA CLINICA AUGE
EPILEPSIA NINOS

Serie Guias Clinicas MINSAL, 2014

Subsecretaria de Salud Pablica
Division de Prevencion y Control de Enfermedades
Departamento Secretaria AUGE y de Coordinacion Evidencial y Metodologica




Ministerio de Salud. Guia Clinica Epilepsia en nifos.

Santiago: MINSAL, 2014.

Todos los derechos reservados. Este material puede ser reproducido total o parcialmente para fines
de diseminacion y capacitacion. Prohibida su venta.

ISBN:

Fecha 12 Edicion; Enero 2005
Fecha 22 Edicion; 2008
Fecha 32 Edicion: Julio 2014



| w

1

(%]
o
=
=
<
wv
[a W
[NE)
=
o
w
i
o
=)
=
<
O
=
—
(@)
S5
>
©

INDICE

Flujograma Ninos y Adultos 5
Recomendaciones Claves ()
1. Introduccion 9
1.1. Definicion de Epilepsia y de las Crisis 9
1.2. Epidemiologia 9
1.3. Clasificacion de las epilepsias 10
1.4. Pronéstico y costo/efectividad 13
1.5. Aspectos Clinicos 14
1.6. Alcance de la guia 15
1.7. Declaracion de intencion 15
2. Objetivos 19
3. Preguntas 19
4. Recomendaciones Generales 21
4.1. Diagnostico 21
4.1.1. Diagnostico clinico de crisis en ninos 21
4.1.2. Evaluacion Electroencefalografica no invasiva e invasiva 25
4.1.3. Neuroimagen en epilepsia 29
4.1.4. Diagnostico en epilepsias genéticas 32
4.1.5. Diagnostico de epilepsias sintomaticas 35
4.1.6. Diagnostico de epilepsias refractarias 36
4.2. Tratamiento 39
4.2.1. Consideraciones generales en el tratamiento con farmacos antiepilépticos (FAE) 39
4.2.2. Tratamiento farmacologico en nifios 41
4.2.3. Status epiléptico en el nifio 51
4.2.4. Tratamiento en Errores congénitos del metabolismo 52
4.2.5. Otras alternativas terapéuticas en la epilepsia refractaria 53
4.2.6. Epilepsia en el adolescente 56
4.2.7.TECy epilepsia 58
4.2.8. Encefalopatia epiléptica con punta- onda continta del suefio (ESES) y
Sindrome de Landau - Kleffner 59
4.2.9. Tratamientos complementarios en epilepsia 62
4.3. Psiquiatria y Neuro-cognicion 63
4.3.1. Lenguaje y epilepsia 63
4.3.2. Electroencefalografia y neuro-cognicion 65
4.3.3. Perfil neuro-cognitivo en nifios con epilepsia 67
4.3.4. Comorbilidad psiquiatrica en nifios con epilepsia 69
4.3.5. Trastornos de aprendizaje y epilepsia 73

4.3.6. Trastorno de déficit atencional y epilepsia 76




|.|>

(%)
o
=
=
<
n
a
i
=l
o
|
L
(]
=)
=4
<
O
=
=
(&)
=
>
(&)

4.3.7. Evaluacion Neuropsicologica y epilepsia

4.4. Aspectos de Calidad de vida, Psicologicos y Educacion de Pacientes
4.4.1. Calidad de vida
4.4.2. Aspectos emocionales en ninos
4.4.3. Educacion y epilepsia

4.5. Crisis Neonatales

4.6. Cirugia de la Epilepsia
4.6.1. Evaluacion pre-quirdrgica en el nifo
4.6.2. Efectividad de cirugia resectiva en nifos
4.6.3. Tecnicas quirdrgicas
4.6.4. Tecnicas Quirdrgicas Paliativas

5. Desarrollo de la Guia

5.1. Grupo de trabajo y colaboradores

5.2. Declaracion de conflicto de interés

5.3. Revision no sistematica de la literatura

5.4. Formulacion de las recomendaciones pais

5.5. Validacion de la guia

5.6.Vigencia y actualizacion de la guia

5.7. Diseminacion

6. Implementacion de la Guia

ANEXO 1. Abreviaturas y glosario de términos

ANEXO 2. Niveles de evidencia y grados de recomendacion

ANEXO 3. Protocolo Recomendado de RM Cerebral en Personas con Epilepsia
ANEXO 4. Diagnostico en las Encefalopatias Epilépticas en el Nifio

ANEXO 5. Recomendaciones de tratamiento farmacologico en algunos Sindromes Electro-Clinicos
y otras Epilepsias

ANEXO 6. Manejo de Status Epiléptico en Nifios Estabilizacion inicial

ANEXO 7. Factores a considerar en la anamnesis para el diagnostico de crisis de epilepsia en el
nino segln edad. (1)

ANEXO 8. Clasificacion de las crisis epilépticas de acuerdo al tipo clinico (1981) ILAE
ANEXO 9: Clasificacion de epilepsias y sindromes epilépticos (1989)-ILAE

ANEXO 10: Esquema para diagnostico de personas con crisis epilépticas y con epilepsia (2001)

78
79
79
82
83
84
87
87
93
94
95
99
99
104
105
105
105
105
105
106

107
109
111
112

117
118

121
124
125
127



| o

FLUJOGRAMA NINOS Y ADULTOS

Sospecha de crisis

|
' '

Urgencia
(protocolos en el lugar para evaluacion)
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Atencion Primaria

Obtencion de informacion acerca Posible evento no
del evento Examen fisico epiléptico
Sospecha de crisis Tratamiento con FAE s6lo Referencia a otro
epiléptica si se sospecha lesion del especialista, (por
sistema nervioso central ejemplo cardiologo)

Referencia a especialista en epilepsia tan pronto
como sea posible
(las guias recomiendan dentro de dos semanas)

A 4

Diagnostico por especialista en
epilepsia con los estudios necesarios

Referencia a servicios
Incierto Epilepsia Desorden no epiléptico q psicologicos,
psiquiatricos u otros

N
Investigacion posterior, ) Investigacion y clasificacion por tipo de crisis |
incluyendo evaluacic’)nl y sindrome epiléptico por especialista |
de otras causas fisicas I
(ej. cardiaco) o =
Referer;ecliigrai};encwn —P Tratamiento ----% Referencia a atencion terciaria
Adolescente con ) Crisis prolongadas o repetidas.
epilepsia Estado epiléptico

Revision regular estructurada
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RECOMENDACIONES CLAVES

+  Serecomieda que el diagnostico de epilepsia en niios sea esencialmente clinico en base a una
adecuada historia y examen fisico. Grado de recomendacion A.

+ Se recomienda que todo nifio con la reciente sospecha de crisis, sea evaluado urgentemente
por especialista, para asegurar un diagnostico precoz, preciso y la iniciacion de tratamiento
apropiado.

v Se recomienda que el diagnodstico de epilepsia en nifos lo realice un neurdlogo pediatrico o
pediatra, suficientemente entrenado en epilepsia. Grado de recomendacion A.

v Se sugiere que la atencion del nifo sea realizada por equipos multidisciplinarios, constituidos
por médicos de atencion primaria, especialista pediatrico o neurdlogos de nifos, enfermera,
asistente social, psicologo y fonoaudidlogo, ya que la epilepsia es una enfermedad biopsico-
social y el conocimiento en aspectos biologicos, mentales y sociales lo entregan todos estos
especialistas. Grado de recomendacion C.

v Se sugiere que la atencion del nifo sea realizada por equipos multidisciplinarios constituidos
por médicos de atencion primaria, especialistas neurdlogos de nifos, enfermera, asistente so-
cial, psicologo y fonoaudidlogo, ya que facilita la transicion del control pediatrico a servicios
de adultos, pues ayuda a la difusion de informacion y entrega continuidad en la atencion. Gra-
do de recomendacion A.

+ Se sugiere continuidad en la atencion asistencial del nino con epilepsia, ya que permite una
coordinacion y coherencia a lo largo del tiempo entre la atencion extrahospitalaria y activida-
des intrahospitalarias. Grado de recomendacion C.

+ Se recomienda mantener un apoyo educativo permanente en las personas con epilepsia, ya
que esta medida mejora la adherencia al tratamiento farmacologico, la calidad de vida del
nino y de su familia. Grado de recomendacion A.

+ Los programas educativos a las personas con epilepsia en los que participe un equipo multi-
disciplinario, tanto a nivel de especialista como nivel primario, deben estar dirigidos a aumen-
tar los conocimientos en relacion al diagnéstico, tratamiento de la enfermedad y garantias
sociales segln el sistema de salud a que pertenece el nifo. Estos Programas son la clave para
mejorar la calidad de vida y prondstico de la enfermedad, lo que se traduce en la reduccion del
estigma y la discapacidad asociada a ella. Grado de recomendacion A.

+ Se recomienda que el electroencefalograma (EEG), sea realizado s6lo para apoyar el diagnos-
tico de epilepsia, en aquellos en los que la historia clinica sugiere que la crisis es de origen
epiléptico. Grado de recomendacion C.

+  Serecomienda que el Monitoreo Video EEG (MV-EEG) prolongado, se utilize en la evaluacion de
los nifos que presentan dificultades de diagnostico, después de una evaluacion clinica y EEG
estandar no concluyente. Grado de recomendacion B.

+  Se recomienda que el MV-EEG, se utilice de rutina en los nifios en estudio para cirugia de la
epilepsia, entregando un factor de mejor prondstico cuando el foco EEG coincide con la locali-
zacion de la lesion en RM cerebral. Grado de recomendacion A.
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+  Se recomienda que la Resonancia Nuclear Magnética (RM) cerebral (1,5 T o de campo mag-
nético superior), sea la modalidad de estudio por imagenes de eleccion en las personas con
epilepsia. La RM cerebral puede identificar: Grado de recomendacion B.

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

2. Lesion secuelar estatica (por ejemplo, porencefalia, malformacion del desarrollo cortical,
etc.).
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3. Lesion focal responsable de las crisis epilépticas que no requiere intervencion inmediata,
pero que es candidato a cirugia de la epilepsia (por ejemplo, malformaciones del desa-
rrollo cortical, displasias corticales focales, esclerosis temporal mesial, etc.).

4. Lesion subaguda o cronica que tiene implicancias terapéuticas. Requieren intervencion
inmediata como, por ejemplo, los tumores cerebrales; o que tiene importancia diagnos-
tica o implicaciones prondsticas, por ejemplo, leucodistrofias, trastorno metabdlico, en-
cefalitis de Rassmusen.

5. Lesion aguda que requiere intervencion urgente: Hidrocefalia, accidente cerebrovascular
agudo o hemorragia, encefalitis y enfermedad metabélica.

+  Se recomienda que el tratamiento farmacologico para la epilepsia sea iniciado una vez confir-
mado el diagnostico de epilepsia, luego de la ocurrencia de 2 6 mas crisis epilépticas esponta-
neas, o bien, ante una crisis Gnica inequivoca con riesgo establecido de recurrencia superior al
70%. Grado de recomendacion A.

+ Se recomienda que nifos, adolescentes y adultos sean tratados con un solo farmaco antiepi-
[éptico (monoterapia) y solo si permanece con crisis luego de por lo menos a 2 monoterapias,
iniciar tratamiento combinado. Grado de recomendacion A.

1 Se recomienda tener mayor precaucion en las dosis de los FAE durante los cambios de éstos.
Grado de recomendacion A.

+ Se recomienda el uso de FAE en niveles minimos terapéuticos, ya que reducen los efectos co-
laterales. Grado de recomendacion A.

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

 Serecomienda advertir a los pacientes los efectos secundarios de los FAE. Grado de recomen-
dacion C.

+  Se recomienda que la dieta cetogénica (DC) sea una opcion de tratamiento en las epilepsias
refractarias al tratamiento con Farmacos. Grado de recomendacion A.

+  Se recomienda en el equipo de manejo terciario de epilepsia infantil, incluir a psicologos y
psiquiatras infantiles. Grado de recomendacion A.

+  Se recomienda en nifos con riesgo de depresion, evitar el uso de antiepilépticos que puedan
causar alteraciones del animo como efecto adverso, tales como barbitdricos, vigabatrina, tia-
gabina y topiramato. Grado de recomendacion C.
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No se recomienda el uso de fenotiazinas (clorpromazina y tioridazina, entre otras), ni clozapina
en nifos con epilepsia, pues estos antipsicoticos disminuyen el umbral de las crisis. Grado de
recomendacion C.

Se recomienda evaluar sistematicamente la presencia de efectos adversos de los farmacos
antiepilépticos, debido a su influencia en la calidad de vida de los pacientes. Grado de reco-
mendacion A.

Se recomienda descontinuar el tratamiento en forma gradual, con un FAE cada vez y hacerlo
lentamente (tomar 3 meses por cada farmaco). Grado de Recomendacion A.

Se sugiere considerar las caracteristicas que predicen un aumento en el riesgo de recurrencia
de crisis después de la suspension de FAE como historia de crisis focal, historia de crisis mio-
clénicas y la ingesta de mas de un FAE. Grado de Recomendacion A.

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

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



1. INTRODUCCION

1.1. Definicion de Epilepsia y de las Crisis

GPC NICE 2004

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

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

La epilepsia debe ser vista como un sintoma de una alteracion neurolégica y no como una enferme-
dad.

ILAE 2005

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

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

ILAE 2013
Definicion Operacional de epilepsia: Es una enfermedad del cerebro que tiene una de las si-
guientes condiciones (3):

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

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

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

1.2. Epidemiologia

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

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

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

1.3. Clasificacion de las epilepsias

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

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

Clasificacion 2010 ILAE:

+ Forma de inicio y clasificacion de las crisis.

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

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

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

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

- Seincluyeron los espasmos epilépticos como grupo especial.

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

+ Clasificacion segun etiologia:
Se cambiaron los términos de “idiopatico”, “sintomatico” y “criptogenético” por “genético”, me-
tabolico/estructural” y de “causa desconocida” (14, 15).

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

2. Metabdlico - Estructural: Causada por una enfermedad estructural o metabdlica que
afecta al cerebro.

3. Desconocido: La causa es desconocida y puede ser causada por alteraciones genéticas,
estructurales o metabolicas.
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Clasificacion de las crisis 2010

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

GUIA CLINICA AUGE. EPILEPSIA NINOS

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

Etiologia

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

Canalopatias, deficiencia

de GlUt1 U otras. Idiopatico: supuesto genético.

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

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

Desconocido: La causa es desconocida y pue-

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

Terminologia Téerminos no recomendados

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

Benigna
Catastrofica

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

Evolucion a crisis bilateral : e].: tonica, clonica, tonico-clonico. Secundariamente generalizada




[EEN
N

w
o
=
=
<
wv
o
[SN)
=
o
L
L
U]
=
<
<
=)
=
—
o
=
=)
o

Sindromes electroclinicos y otras epilepsias agrupadas por la especificidad del diagnostico 2010

Sindromes electroclinicos

Organizado por edad tipica del inicio

Periodo . - Adolescencia- Edad variable
Infancia Ninez S
neonatal Adulto al inicio
v Crisis febriles, crisis
febriles plus.
+ Epilepsia occipital
de la ninez de inicio
temprano (Sindrome
de Panayiotopoulos)
+ Crisis febriles, + Epilepsia con crisis . Epilepsia
crisis febriles plus. miocldnicas atonicas de ausencia
' Epilepsias (previamente juvenil,
infantiles astaticas). . Epilepsias
benignas. + Epilepsiade mioclonica . Epilepsi
- + Epilepsias infantil ausencia de la nifiez. juvenil. piepsia
+ Crisis familiar benignas \ Epilepsia beni N familiar
neonatales ' pilepsia benigna * Epilepsia con focal con
. Epilepsia . Sindrome de centrotemporal. generalizadas variables
neonatal Dravet. + Epilepsia autosomica tonico (nifiez a
Sindrome ' Epilepsia dominante nocturna clonicas. adulto).
Ohtahara, mioclénica en la del l6bulo frontal. + Epilepsia . Epilepsias
. Encefalopatia infancia. * Epilepsia occipital autosomica mioclénicas
mioclonica + Encefalopatia de l? nifiez de inicio domlnan‘te.con progresivas.
temprana. mioclénica en tar.dlo. . cagqg.terlstlcas . Epilepsia
desoérdenes no + Epilepsia con auditivas. reflejas.
progresivos. ausencias v Otras
+ Epilepsia de la mioclonicas. eplle‘pSIas
infancia con + Sindrome de Lennox del l6bulo
crisis focales Gastaut. ]Eemppral
migratorias. + Encefalopatia amiliares.

epiléptica con
espiga-onda
continua durante el
sueno.

+ Sindrome Landau-
Klefner.
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Constelaciones distintivas/Sindromes . . . . =
Lo Epilepsias no sindromaticas -4
quirargicos ]
&
o
+ Epilepsias atribuidas y organizadas por 2
+ Epilepsia del lobulo mesial temporal causas estructurales-metabdlicas &=
con esclerosis del hipocampo. ' Malformaciones del desarrollo cortical Epilesi =
+ Sindrome de Rasmussen. (hemimegalencefalia, heterotopias, etc). ' dp] epsias Z
. o , B , e causas S
+ Crisis gelastica con hamartoma + Sindromes neurocutaneos (esclerosis desconocidas 3
hipotalamico. tuberosa compleja, Sturge-Weber).
+ Epilepsia hemiconvulsion-hemiplegia. + Tumor, infeccion, trauma, angioma, danos
antenatales o perinatales, golpes, etc.

1.4. Pronostico y costo/efectividad
Mortalidad

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

' La epilepsia se asocia cominmente a morbilidad significativa. Una comorbilidad importante
en nifios son las dificultades de aprendizaje (17)
Sin embargo, por efecto de las crisis, puede causar significativa discapacidad, exclusion social
y estigmatizacion. Otras areas de conflicto son educacion, empleo, conduccion vehicular, pro-
blemas psicologicos y psiquiatricos y relaciones sociales.

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

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

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

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

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

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

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

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

Aspectos Clinicos

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

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

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

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

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



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

' En los adultos y nifos con epilepsia, el 70% controlara sus crisis (libre de crisis por 5 afios con
o0 sin tratamiento), pero el 30% restante desarrollara una epilepsia refractaria a tratamiento.
(27)

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

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

' La educacion al paciente y familiares es fundamental, dependiendo del nivel de informacion
que entreguen los profesionales y grupos de voluntariado al paciente y familiares. (29)

1.6. Alcance de la guia
GPC del niiio

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

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

Usuarios a los que esta dirigida la Guia

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

1.7. Declaracion de intencion

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

GPC del Nifo

Esta Guia es una referencia para la atencion de los pacientes con Epilepsia del nifio y adolescente,
desde el recién nacido hasta los 18 anos, con los siguientes objetivos:

1.

Orientar a los profesionales de salud en el manejo 6ptimo de la epilepsia del nifio, desde re-
cién nacido hasta el adolescente, en etapa de diagnostico y de tratamiento.

Estandarizar la practica clinica para entregar atencion de calidad a nifos con epilepsia.
Capacitar a profesionales que dan atencion a personas con epilepsia.

Establecer las prioridades en epilepsia para decidir areas de desarrollo precoz.

3. PREGUNTAS

O © N o

13.

14.
15.
16.

¢Queé factores se consideran para hacer el diagndstico clinico de epilepsia en nifios?

¢Cuando pensar en un Trastornos Paroxisticos No Epilépticos (TPNE) y a quien derivar a los
nifos con este diagnostico?

¢Como evaluar las diferencias que existen entre crisis de epilepsia y sincope?

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

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

¢En qué casos es util el estudio genético en epilepsias?
¢Cuales son los criterios clinicos para el diagnostico de las epilepsias sintomaticas?
¢Qué datos son fundamentales en la anamnesis del paciente con epilepsia sintomatica?

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

. ¢Como se definen los criterios de refractariedad?
11.
12.

¢Cuando debe iniciarse tratamiento con FAE en el nifo?

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

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

¢Qué medidas ayudan para llevar un mejor tratamiento en adultos y ninos?
¢Cuando debe descontinuarse el tratamiento con FAE en adulto o nifio?

¢Como serealiza el tratamiento farmacologico de las epilepsias en el nifio y como manejamos
los efectos colaterales de los farmacos indicados?
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17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24,

25.
26.
27.

28.

29.

30.
31
32.

33.

34,

35.
36.

37.

38.

39.
40.

41.
42.

¢Qué farmaco antiepiléptico usar segln el tipo de crisis?

¢Cuales son las recomendaciones de la ILAE para nifios con epilepsia mioclonica juvenil (EMJ)?
¢Como se diagnostica y trata el estado epiléptico en el nino?

¢Como se tratan los nifos con epilepsia y con Errores Congénitos del Metabolismo?

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

¢Cuales son las indicaciones absolutas de DC?

¢Cuales son otras alternativas terapéuticas en la epilepsia resistente a FAE?

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

¢Es necesario un enfoque diferente en el manejo de la epilepsia en la adolescencia?
¢Cuales son las necesidades o requisitos especiales de informacion de este grupo?

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

¢Cuales son los problemas especificos que plantea el manejo de las crisis epilépticas
relacionadas con el trauma de craneo en nifios?

¢Qué problemas especificos plantea el manejo de encefalopatia epiléptica con punta- onda
continua del suefo (ESES) y sindrome de Landau-Kleffner?

¢Cuales son y qué rol cumplen los tratamientos de medicina alternativa en epilepsia?
¢Qué relacion existe entre el Lenguaje y Epilepsia?

¢Qué valor tienen las descargas interictales en el desarrollo neurocognitivo del nifio con
epilepsia?

¢Tienen los nifios con epilepsia un perfil neurocognitivo especial y cual es la importancia en
definirlo?

¢Como enfrentar y tratar la comorbilidad psiquiatrica como factor preponderante en la
calidad de vida de los pacientes con epilepsia?

¢Como diagnosticary tratar las Dificultades de Aprendizaje (DAp) en pacientes con Epilepsia?

¢Como diagnosticar y tratar el Trastorno por Déficit de Atencion/Hiperactividad en pacientes
con Epilepsia?

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

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

¢Es necesario realizar evaluacion emocional en nifios con epilepsia?

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

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

¢Cuales son los criterios clinicos y como utilizar los examenes diagnosticos complementarios
en el diagnostico de las crisis epilépticas neonatales?



43. ;Cuando esta indicada una evaluacion pre quirdrgica y como se desarrolla?
44, ;Cual es la efectividad de la cirugia resectiva de la epilepsia en nifios para disminuir las crisis?
45, ;Como elegir la técnica quirdrgica mas efectiva para cirugia de la epilepsia?

46. ;Cuales son las técnicas quirdrgicas paliativas de la epilepsia?

4. RECOMENDACIONES GENERALES

4.1. Diagnostico

¢Qué factores se consideran para hacer el diagnostico clinico de epilepsia en nifos?

4.1.1. Diagnostico clinico de crisis en nifnos
+  El diagnostico de la epilepsia es esencialmente clinico en base a una adecuada historia y exa-
men fisico. (1). Nivel de evidencia 2.

+  El diagndstico de epilepsia en nifios debe hacerlo un neurdlogo pediatrico o pediatra suficien-
temente entrenado en epilepsia. (1). Nivel de evidencia 2.

v El diagnéstico de epilepsia no es facil y el error diagnoéstico ocurre en el 25% de los casos. (2).
Nivel de evidencia 2.

+  Eldiagnostico de epilepsia a veces es dificil ya que incluye diferenciar: (3, 4). Nivel de eviden-
cia 3.

1. Crisis versus trastorno paroxistico no epiléptico (TPNE).

2. Crisis sintomatica aguda versus crisis de epilepsia no provocada.
3. Clasificacion del tipo de crisis y tipo de sindrome.

4. Etiologia.

5. Indicar el tratamiento mas apropiado.

+ El examen neurolodgico inicial es esencial, ya que si es anormal después de la primera crisis,
predice su recurrencia. (5, 6). Nivel de evidencia 1.

¢Cuando pensar en un Trastornos Paroxisticos No Epilépticos (TPNE) y a quien derivar a los niiios
con este diagnostico?

Existen eventos que pueden simular una crisis epiléptica llamados “trastornos paroxisticos no
epilépticos (TPNE)”, los que se manifiestan por alteracion de conciencia o conducta y/o del
movimiento o postura. (8, 9). Nivel de evidencia 1.
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Comparacion entre las crisis epilépticas y los TPNE. (8, 9). Nivel de evidencia 1.

Tipo de Crisis Epiléptica Trastorno Paroxistico No epiléptico
Tonico clonica generalizada sincope con movimientos corporales, hiperplexia, crisis psicogenas.
! Ausencias ensofaciones, sindrome de déficit atencional, crisis psicogenas.
' Mioclonicas sincope con mioclonias, mioclonias hipnagogicas, mioclonus esencial.
Tonicas diskinesias paroxisticas, sindrome de sandifer, hiperekplexia.
Atonicas sincope, espasmo del sollozo (apnea emotiva), cataplejia, drop attack.

Sonambulismo, despertares confusionales, narcolepsia con

Crisis focales Temporales . R - PSR
automatismos, migraias acompanadas, crisis psicogenas.

Crisis focales Occipitales migrafnas con aura, alucinaciones hipnagogicas.

parasomnias, diskinesias paroxisticas, ataques de panico, crisis

Crisis focales Frontales .
psicogenas.

Crisis focales Parietales migrafa con aura sensitiva.

TPNE mas frecuentes segin grupos etarios: (9). Nivel de evidencia 1.

Recién nacidos y lactantes: Apnea y ALTE, Mioclonias benignas (neonatales) del suefio, Enfermedad
del sobresalto o hiperplexia y Sindrome de Sandifer.

Lactantes mayores y preescolares: Espasmo del sollozo (o apnea emotiva) cianotico y palido, vértigo
paroxistico benigno, terrores nocturnos, movimientos ritmicos motores del suefo (head banging,
body rocking), rabietas, conductas auto-estimulatorias (masturbacion), diskinesias paroxisticas, es-
tereotipias.

Nifnos v adolescentes: Sincope, Crisis psicogenas, Crisis de panico (con o sin hiperventilacion
psicogena), Staring spells (episodios de distraccion, ensofiacion), Migrana, Cataplexia.

¢Como evaluar las diferencias que existen entre crisis de epilepsia y sincope?

Comparacion entre Crisis Epiléptica y Sincope. (8, 9). Nivel de evidencia 1

Sintoma Crisis epiléptica Sincope
. Vision Borrosa, Sintomas autonomicos, Sensacion de
Aura Variable .
desvanecimiento.
Duracion 1-2 minutos Segundos a minutos.
Efecto Postural Variable Variable.
Sintomas Desconexiony/ o Pérdida de tono y/o puede haber sacudidas

Automatismos, clonias mioclonicas.




Enuresis Variable Variable.
Frecuencia . . .
Cardiaca "M () Irregular o bradicardia e incluso asistolia.
Sintomas Somnolencia, Confusion,
. Alerta.
posteriores Cefalea
EEG Ictal Descargas epileptiformes Normal o lentitud difusa.
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4.1.2. Evaluacion Electroencefalografica no invasiva e invasiva

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

+ ELEEG se realiza s6lo para apoyar el diagnostico de epilepsia en aquellos en los que la historia
clinica sugiere que la crisis es de origen epiléptico. (3, 4, 5). Nivel de Evidencia 4.

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

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

+ Un EEG interictal positivo puede ser usado para confirmar el diagndstico de una crisis, pero
un resultado negativo no descarta el diagnostico clinico de una crisis epiléptica. Los estudios
muestran una sensibilidad de 61% y especificidad de 719%. (8, 9, 10). Nivel de evidencia 3.

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

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

+  Se recomienda realizar un registro EEG estandar, dentro de las primeras 48 hrs después de la
crisis, idealmente dentro de las primeras 24 hrs. Su utilidad es de 51% dentro de las primeras
24 horas y de 34% en los examenes realizados posteriormente. (10, 12,1920,21). Nivel de
evidencia 3.

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

+ El registro debe tener una duracion minima de 30 minutos y debe contar con las técnicas de
activacion basicas (apertura y cierre ocular, hiperventilacion y fotoestimulacion). Se ha visto
que 2/3 de los examenes de EEG st mas VM-EEG, la actividad epileptiforme se detecta en los
primeros 30 minutos de examen. La colocacion de electrodos debe hacerse de acuerdo al Sis-
tema Internacional 10-20. (22, 23, 24, 25, 26). Nivel de evidencia 4.

+ Si el EEG estandar resultara normal o inespecifico, en el contexto de una fuerte sospecha cli-
nica de un evento comicial, se recomienda solicitar un EEG post privacion de suefo, dado su
mayor rendimiento en detectar anomalias epileptiformes, lo que aumenta el porcentaje entre
un 13 aun 15 por ciento mas alto que el porcentaje sin privacion. (10, 12, 27, 28, 29, 30, 31, 32).
Nivel de Evidencia 3.

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

El Monitoreo Video EEG (MV-EEG) prolongado se puede utilizar en la evaluacion de los nifios y
adultos que presentan dificultades de diagnostico después de una evaluacion clinicay EEG es-
tandar no concluyente. El MVEEG es una importante herramienta en el diagnostico diferencial
entre crisis epilépticas y crisis no epilépticas. En un estudio de 131 personas con diagnostico
de epilepsia en los que se realizd MV-EEG, el manejo posterior cambi6 en 95 de ellos (73%).
(34, 35, 36, 37, 38). Nivel de Evidencia 2.

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

El MV-EEG es necesario en la localizacion de la zona epileptogénica antes de la cirugia de la
epilepsia, entregando un factor de mejor prondstico cuando el foco EEG coincide con la locali-
zacion de la lesion en RM cerebral. (37, 44, 45, 46) Nivel de evidencia 1.

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

El uso de electrodos especiales aumenta la sensibilidad en epilepsias focales. Electrodos tem-
porales anteriores, temporales medio-posteriores, esfenoidales, se recomiendan en pacientes
con sospecha de epilepsia Temporal Mesial, dado similar rendimiento a otros electrodos es-
peciales (nasofaringeos o del foramen oval) y a sus caracteristicas no invasivas. (55). Nivel de
evidencia 4.

EL EEG no es de utilidad en la decision de suspender el tratamiento farmacologico en aquellos
pacientes libres de crisis. (5, 15). Nivel de evidencia 4.
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Neuroimagen en epilepsia

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

Moda

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

lidades de estudio por imagenes en epilepsia:

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

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

2. Lesion secuelar estatica (por ejemplo, porencefalia, malformacion del desarrollo
cortical, eto).
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3.

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

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

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

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

1.

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

Sospecha de sindrome epiléptico generalizado sintomatico.

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

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

a. Epilepsia infantil benigna con espigas centro temporales.
b. Epilepsia de ausencia infantil y juvenil.
c. Epilepsia mioclonica juvenil.

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

No respuesta en el control de las crisis, agravamiento o cambio en el tipo de las crisis.
Epilepsia refractaria con paciente candidato a cirugia de la epilepsia.

Emergencia médica.
a. Hipertension endocraneana.

b. Estatus epiléptico.

Adicionalmente estudios de resonancia magnética funcional y aplicaciones de técnicas avan-
zadas de resonancia magnética (difusion tensor, tractografia y espectroscopia), pueden estar
indicados en casos seleccionados como apoyo diagnostico o en la cirugia de la epilepsia. (8, 9,
10). Nivel de evidencia 2, (11). Nivel de evidencia 1.

Estudios complementarios con tomografia de emision de positrones (PET 18F-FDG) puede
mostrar areas de hipometabolismo regional en el area epileptogénica, especialmente en epi-
lepsia focal temporal mesial. (12, 14). Nivel de evidencia 3.

Se debe solicitar Scaner Cerebral (TC) cuando. (3). Nivel de evidencia 4:

La RM cerebral no esta disponible o esta contraindicada.

En situaciones de emergencia médica la TC cerebral puede ser usada cuando se sospecha
accidente cerebro vascular (isquémico o hemorragico), hipertension endocraneana (tu-
mores cerebrales), infecciones, o calcificaciones cerebrales.
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+  LaTC cerebral tiene baja sensibilidad para la deteccion de lesiones corticales pequenas, lesio-
nes en las regiones temporales mesiales y orbito-frontal y frontal medial. Pequefios gliomas
de bajo grado habitualmente no son detectados por la TC. El porcentaje global de éxito de la
TC en la deteccion de lesiones en las epilepsias focales es aproximadamente un 30%. (5). Nivel
de evidencia 4.
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4.1.4. Diagnostico en epilepsias genéticas

¢En qué casos es atil el estudio genético en epilepsias?

El estudio genético es Gtil en un contexto clinico preciso y sirve para: (1). Nivel de evidencia 4.
+  Confirmar o excluir el diagnostico en pacientes afectados.
+ Detectar posibles portadores sanos.

+ Predecir el inicio de epilepsia en personas con predisposicion por historia familiar (test pre-
dictivo (+)).

 Realizar diagnostico prenatal.

Preguntas que se deben responder en una evaluacion clinica de un nifio con sospecha de epilepsia de
etiologia genética: (1). Nivel de evidencia 4.

v ¢Elresultado de test genético puede implicar un cambio significativo en los procedimientos
utilizados para la evaluacion del paciente?

+ Elresultado ;puede derivar en un cambio de tratamiento o definir un pronéstico?
+ Elresultado ;puede tener otros efectos sociales o psicolégicos positivos o negativos?

v Elresultado ¢puede influir en las decisiones del paciente sobre su reproduccion?

Si finalmente se considera que el test genético proporcionara una informacion relevante, el paciente
o su familia deben tomar la decision de hacer o no el test genético.

v Si el test es negativo, no necesariamente el diagnostico es incorrecto, ya que los sindromes
epilépticos genéticos muestran amplia heterogeneidad genética, por lo que un resultado ne-
gativo para un determinado gen no significa que el paciente no tiene el sindrome. (1). Nivel
de evidencia 4.

- Sindrome Otahara, el estudio de las mutaciones STXB1 y ARX, esta presente en el 35% de
las familias estudiadas, la mayoria son mutaciones de novo. (2, 3, 4). Nivel de evidencia
2.

- Espasmos de inicio precoz: los genes STK9/CDKLS5, esta presente solo en unl 10 a 17%
de los casos. Usualmente son casos con mutaciones de novo. (5). Nivel de evidencia 3.

- Espasmos infantiles ligados a X (usualmente en varones): Debe estudiarse la mutacion en
gen ARX. La mayoria son casos de novo son aislados. (6, 7). Nivel de evidencia 2.

- Sindromes con crisis epilépticas relacionadas a fiebre: En Sindrome de Dravet, el gen
SCN1A esta presente en 70 a 80% de los pacientes. La mayoria son mutaciones de novo,
rara vez identificada en los padres. Las mutaciones asociadas al gen SCN1A, se encuen-
tra en otros sindromes como las epilepsias generalizadas con crisis febriles plus (GEFS+).
(8,9 10). Nivel de evidencia 3.

- Epilepsia y Discapacidad Cognitiva en ninas: El gen PCDH19 es una etiologia a investigar
para establecer etiologia especialmente en casos especificos en familias pequenas. (11).
Nivel de evidencia 3.

- Epilepsia Ausencia de inicio precoz: El gen SLC2A1, en una etiologia a investigar para es-
tablecer etiologia en estos casos, puede cambiar las decisiones de manejo clinico como
el uso precoz de dieta cetogénica. (12). Nivel de evidencia 3.




(O9)
(O8]

1

(%]
o
=
=
<
wv
[a W
[NE)
=
o
w
i
o
=)
=
<
O
=
—
(@)
S5
>
©

- Epilepsia focal del l6bulo frontal autosémica dominante: La mutacion CHRNA4 b esta
presente en un 10% de familias, CHRNB2 en menos del 5% de las familias y CHRNA2 en
casos mas raros. (13). Nivel de evidencia 3.

- Epilepsias asociadas con disquinesia paroxistica inducida por ejercicio: La mutacion del
gen SLC2A1, es altamente precisa para confirmar diagnostico, puede también alterar la
conducta terapéutica. (dieta cetogénica) (14). Nivel de evidencia 3.

Epilepsias o sindromes epilépticos con sustrato genético identificado:

+  Epilepsia mioclonica juvenil

v Epilepsia de ausencia infantil

+  Epilepsia de ausencia juvenil

+ Convulsiones febriles

' Epilepsia generalizada con CE febriles plus (GEFS+)

v Convulsiones neonatales familiares benignas

v Convulsiones infantiles familiares benignas

v Convulsiones infantiles familiares benignas y coreoatetosis paroxistica
+  CE neonatales - Infantiles benignas

+ CE Infantiles benignas y migrana hemiplé&jica familiar

+  Epilepsia frontal nocturna autosémica dominante: cromosomas
v Lisencefalia aislada (ademas Sindrome de doble corteza)

v Lisencefalia con hipoplasia cerebelosa: cromosoma

1 Sindrome de Miller- Dieker

1 Heterotopia nodular periventricular bilateral

1 Polimicrogiria perisilviana bilateral

+ Polimicrogiria frontoparietal bilateral

+  Esquisencefalia
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4.1.5. Diagnostico de epilepsias sintomaticas

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

Definicion Epilepsia sintomatica

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

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

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

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

El analisis de las auras es importante por su posible valor localizador. Las auras de tipo abdominal,
cognitivo y sensitivas, indican muy probablemente un inicio epiléptico focal y pueden en muchas
ocasiones tener un valor localizador de la ubicacion del foco epiléptico. (7, 8). Nivel de evidencia 3.
La anamnesis debe incluir la presencia de fendomenos motores, autondmicos o del lenguaje, dado su
alto valor localizador. (7,8). Nivel de evidencia 3.

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

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

v Sise realiza fuera del periodo peri ictal, el principal objetivo es la bisqueda de la existencia de
signos indicativos de hipertension intracraneal, de disfuncion neurolégica focal, meningea o en
la esfera cognitiva, que traduzcan el diagnostico de una epilepsia sintomatica.

+ Sies cercano al periodo de la crisis, se debe valorar la existencia de estado de confusion post
ictal o si hay meningismo, asi como la existencia de paresia post ictal de Todd o disfasia, que de-
ben ser investigadas selectivamente, ya que pueden tener un valor lateralizador o localizador e
indicativo de crisis focal o generalizada.

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

- El examen de la piel y constitucion general, fundamentalmente en nifios, debe formar
parte de la exploracion basica, puesto que la epilepsia puede formar parte de numerosos
sindromes neurocutaneos o dismorficos.

Un porcentaje importante de nifios con epilepsia (30-409%), especificamente aquellos con epilepsias
sintomaticas y de inicio temprano en la vida, tendran un déficit cognitivo permanente. (10). Nivel de
evidencia 3.

Son factores predictores tener una epilepsia sintomatica, inicio precoz de crisis y mala respuesta
inicial a FAEs. (11). Nivel de evidencia 3.
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4.1.6. Diagnostico de epilepsias refractarias

¢Como se definen los criterios de refractariedad?

Los términos Epilepsia Farmaco-resistente o Refractaria hacen referencia a epilepsias no contro-
lables con farmacos antiepilépticos (FAE). La epilepsia farmaco-resistente se puede definir como
aquella que no responde a tratamiento con dos farmacos (bien en monoterapia o en combinacion),




correctamente indicados y adecuadamente toleradas para alcanzar una remision mantenida. (1,2,3).
Nivel de evidencia 4.

No es lo mismo los criterios de refractariedad o farmacorresistencia que se consideran en los ensayos
clinicos, en los estudios epidemiologicos o para cirugia de la epilepsia. El concepto de falta de res-
puesta a dos FAE y no a un nimero mayor de farmacos, tiene como objetivo evitar retrasos innecesa-
rios en la evaluacion prequirdrgica. (2). Nivel de evidencia 3.

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

tes:

NUmero de FAE usados:

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

Frecuencia de crisis y tipo de crisis:

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

Duracion:

La refractariedad puede ser precoz o llevar un curso remitente-recurrente. Su presentacion
depende principalmente del sindrome epiléptico. La esclerosis mesial del [6bulo temporal es
ejemplo de la existencia de un periodo de “luna de miel” con crisis infrecuentes o controladas,
apareciendo afios después crisis intratables. (4,5). Nivel de evidencia 3.

Libertad de crisis:

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

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

Sélo una minoria de nifios con epilepsia intratable de inicio precoz logra control de las crisis sin
necesidad de cirugia. Todos aquellos con anormalidades en la neuroimagenes no controlaron
crisis. Para este subgrupo, la intervencion quirGrgica temprana es recomendable para limitar
comorbilidades. Se sugiere un enfoque cauteloso para aquellos pacientes que tienen una neu-
roimagen normal, ya que un porcentaje remitira con el tiempo. (6,7). Nivel de evidencia 3.

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

- Las crisis epilépticas no controladas tienen un impacto devastador en el individuo vy la
familia, escuela y empleo. Repercute en todos los aspectos de funcionamiento neuro-
cognitivo y actividades sociales.
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- Las epilepsias farmaco-resistentes tienen importantes complicaciones psiquiatricas in-
cluidas la ansiedad y depresion.

- Lamortalidad se incrementa considerablemente en las personas con epilepsia refracta-
ria asociado a muerte sdbita, accidentes y suicidios.

- Lapresencia deregresion o detencion en desarrollo psicomotor antes o durante elinicio
de crisis en nifios normales, hace pensar que es la actividad epiléptica interfiere en el
cerebro en desarrollo permanentemente. Esto es valido especialmente en las encefalo-
patias epilépticas.

En la mayoria de los nifios con epilepsia el prondstico a largo plazo es favorable, especialmente
en aquellos con etiologia idiopatica y el 70% de ellos llegaran a la remision. En contraste, en
el 30% de ellos, la epilepsia se hace refractaria y se convierte en intratable con farmacos. Los
FAE probablemente no influyen en curso de la epilepsia, sino que simplemente suprimen las
crisis epilépticas. La mortalidad es significativamente mayor en aquellos con etiologia sinto-
matica remota. (8). Nivel de evidencia 3.
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4.2. Tratamiento

4.2.1. Consideraciones generales en el tratamiento con farmacos antiepilépticos (FAE)

¢Cuando debe iniciarse tratamiento con FAE en el niiio?

Se debe iniciar tratamiento después de una segunda crisis no provocada y después de la pri-
mera crisis no provocada solo si:

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

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

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

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

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

Si el control de crisis no se logra con el primer FAE, pero ha logrado algln grado de eficacia,
entonces agregar un segundo FAE hasta que éste logre total control de crisis. Si el paciente se
encuentra sin crisis, retirar el primer farmaco muy lentamente, previo acuerdo con el paciente
considerando riesgos versus beneficio. La combinacion de 2 FAE debe usarse sélo cuando el
tratamiento en monoterapia no ha dado control de crisis. (5,6). Nivel evidencia 1; (7,8). Nivel
de evidencia 3.

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

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

¢Qué medidas ayudan para llevar un mejor tratamiento en adultos y ninos?

La adherencia al tratamiento puede optimizarse con lo siguiente:
- Educar al paciente, familia y cuidadores.
- Disminuir el estigma asociado.
- Usar dosis fraccionada lo menos posible.

- Relacion positiva entre los profesionales de salud y el paciente y familia.
(11,12, 13). Nivel de evidencia 3.

(O8]
O

1

%)
o
=
=
<
n
a
[NE)
=
o
|
L
(]
=)
=4
<
S
=
—
(®]
=
>
(]




N
(@]

4

(%)
o
=
=
<
n
a
i
=l
o
|
L
(]
=)
=4
<
O
=
—
(&)
=
>
(&)

¢Cuando debe descontinuarse el tratamiento con FAE en adulto o niiio?

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

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

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

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

Las caracteristicas que predicen un aumento en el riesgo de recurrencia de crisis después de la
suspension de FAE en nifios y adultos son historia de crisis focal, historia de crisis mioclénicas,
historia de crisis tonico-clonicas y la ingesta de mas de un FAE.

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

¢Como se realiza el tratamiento farmacologico de las epilepsias en el nifo y como manejamos
los efectos colaterales de los farmacos indicados?

La edad, el sexo, tipo de crisis, sindrome epiléptico y comorbilidad son consideraciones impor-
tantes para decidir el tipo de medicamento que vamos a elegir frente a una epilepsia. (1). Nivel
de Evidencia 4.

Si es un lactante menor de 2 anos, el Fenobarbital a dosis de 3-5 mg/kg/dia, dividido en dos
dosis. Si tiene mas de dos afios, usar Acido Valproico (VPA), en dosis de 30 mg/kg/dia, dividido en
dos o tres dosis, descartando previamente que no exista una enfermedad metabélica de base
con hiperamonemia. (2)(3). Nivel de Evidencia 4.

La formulacion del medicamento anti-epiléptico indicado variara segin edad de los nifos: la
literatura documenta grandes diferencias en la farmacocinética de recién nacidos, lactantes y
ninos, debido a las variaciones de crecimiento de los diferentes drganos a través de los anos y
sus respuestas individuales. (5). Nivel de Evidencia 4.

La etiologia es fundamental en los diferentes Sindromes Epilépticos, ya que no es lo mismo
un Sindrome de West, debido a una encefalopatia hipdxica isquémica del recién nacido, a una
Esclerosis Tuberosa. En el primer caso se utiliza el VPA y en el segundo la vigabatrina (VGT). (1).
Nivel de Evidencia 4.

Considerar la interaccion con otros farmacos, teniendo en cuenta otros medicamentos fuera
del ambito de la epilepsia, como los antidepresivos y los psico-estimulantes (pueden ser epi-
leptogénicos), los broncodilatadores, anti-conceptivos y/o antibioticos (pueden alterar los ni-
veles de los farmacos antiepilépticos (FAE/s) y algunos FAE/s como la Carbamazepina, Fenitoina
(FNT), Oxcarbazepina (OXC), Topiramato (TPM) y Barbitdricos que disminuyen el efecto de los
contraceptivos orales, incluso dandose éstos en altas dosis. (1). Nivel Evidencia 4.
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Hay evidencias que la combinacion de FAEs con diferentes mecanismos de accion, pueden me-
jorar la efectividad, como por ejemplo, el sinergismo entre el VPA y Lamotrigina (LMT) en al-
gunos Sindromes de Ausencia o Epilepsia Mioclonica Juvenil, los que a veces no obedecen a un
solo medicamento. (8) (9). Nivel de Evidencia 3.

Se sugiere que al cambiar o agregar un nuevo farmaco, elegir alguno con mecanismo de accion
diferente al previo. (8)(9). Nivel de Evidencia 3.

El uso de Levetiracetam (LEV) en crisis mioclonicas, se basa en la efectividad observada en
series clinicas retrospectivas y prospectivas. (1). Nivel de Evidencia 4.

Ac. Valproico es efectivo en varios tipos de crisis, segin resultados de diversas series clinicas.
Estudio retrospectivo en 215 nifios, mostro superioridad en control de crisis de pacientes con
epilepsia generalizada idiopatica. (11). Nivel de Evidencia 4.

La tolerancia del paciente al FAE dependera de aspectos farmaco-genéticos y de la dosis usa-
da. (1). Nivel de Evidencia 4.

Si se presenta un eritema alérgico por Carbamazepina o LMT, es muy importante la rapida
suspension y reemplazo por un farmaco con un mecanismo de accion totalmente distinto). (1).
Nivel de Evidencia 4.

De manera excepcional, existe la indicacion de iniciar el tratamiento en la ocurrencia de una
primera crisis de epilepsia generalizada. Esto se produce cuando: (14). Nivel de Evidencia 1;
(15). Nivel Evidencia 3.

1. El paciente tiene una historia previa de mioclonias, ausencias o crisis parciales.
2. ELEEG muestra alteraciones inequivocas de descargas epilépticas.

3. Elnifo tiene lesiones o malformaciones congénitas de la corteza cerebral.

4

El médico o el nifio y su familia considera inaceptable el riesgo de tener recurrencia de
crisis.

5. Existe déficit neuroloégico en el examen fisico.

Epilepsia benigna con espigas centro-temporales (EBECT)

Se considera como eficaz y efectivo a la carbamazepina o al VPA como monoterapia inicial
para ninos con EBECT. Entre estos dos farmacos no existe uno de primera eleccién para mono-
terapia inicial. (15). Nivel de evidencia 3.

La gabapentina (GBP), LEV, OXC y STM son farmacos potenciales. (15). Nivel de evidencia 3.

Dada la baja frecuencia de las crisis, su escaso riesgo y la tendencia espontanea a la remision,
es discutible el uso de FAEs en tratamiento continuo en la mayoria de los casos. Se sostiene
que alrededor de un 30% necesitara terapia con FAEs, por lo tanto parece razonable no indicar
tratamiento si el nifio y la familia aceptan esta postura, especialmente cuando sélo se pre-
sentan crisis nocturnas. En un trabajo de seguimiento a largo plazo no se encontro diferencias
entre el grupo tratado y no tratado, en términos de promedio de crisis, duracion de la epilepsia
activa, edad de la dltima crisis, frecuencia de recurrencia y el resultado global. (26). Nivel de
evidencia 3.



+ La opinion de expertos esta dividida entre el uso inicial de cabamazepina (especialmente for-
mas de liberacion retardada, por la mejor adherencia) y OXC o el acido valproico (VPA). Los que
prefieren escoger el acido valproico lo hacen basandose en la advertencia que en las formas de
EBECT de evolucion atipica, la carbamazepina puede precipitar una encefalopatia epiléptica de
punta-onda continua durante el suefio lento (ESES). (24). Nivel de evidencia 4.

+ OXC en monoterapia es efectiva a largo plazo en prevenir crisis y normalizar el EEG en las for-
mas tipicas de EBECT. Ademas parece preservar las funciones cognitivas y habilidades conduc-
tuales. (25). Nivel de evidencia 3.

+ Un estudio comparativo entre LEV y Carbamazepina muestra efectividad para ambos FAE en
EBECTS. (26). Nivel de evidencia 3.

Epilepsia mioclonica juvenil (EM)):

En la Epilepsia Mioclonica Juvenil el acido valproico, es de eleccion para los hombres, en cambio,
en la mujer, Lamotrigina (LMT) o el acido valproico a bajas dosis, pueden evitar un Sindrome de
Ovario Poliguistico o las consecuencias malformativas fetales en un posible embarazo. La opinion
de expertos europeos, sefiala que ambos farmacos pueden ser de primera eleccion en la EMJ, sin
embargo, en varones se inclinan por el acido valproico y en mujeres por Lamotrigina. (1) (6) (7). Nivel
de Evidencia 4.

Acido Valproico:

Ha sido considerado el FAE de primera eleccion y patron de comparacion de otros FAEs en EMJ, en
base a resultados de diversas series clinicas. Acido Valproico controla adecuadamente el 85% de
los 3 tipos de crisis. (6) (11) (38). Nivel de evidencia 2. Con dosis bajas de 500 mg/d es posible man-
tener al paciente libre de crisis. (12). Nivel de evidencia 2.

El uso de dosis diarias menores a 1g y de formulaciones de liberacion extendida, reduce los riesgos
de teratogenicidad, segln los resultados de un estudio prospectivo, observacional, comparativo rea-
lizado en Australia. (27). Nivel de evidencia 3.

Lamotrigina:

Su uso en EMJ se basa en series clinicas, estudios retrospectivos y prospectivos. Su efectividad es
menor a Acido Valproico, sin embargo tiene menor probabilidad de presentar eventos adversos y
mejor tolerancia. (18) Nivel de evidencia 1. Su eficacia relativa es mayor en crisis de ausencias (28).
Nivel de evidencia 3. Lamotrigina tendria indicacion como primera opcion en mujeres en edad fértil,
teniendo en cuenta que puede agravar las crisis mioclonicas. (29). Nivel de evidencia 2.

¢Qué farmaco antiepiléptico usar segiin el tipo de crisis?
Crisis Focales:

+  Se recomienda como primera opcion terapéutica para las crisis focales, la CBZ o Lamotrigina
(LTG). (6). Nivel de Evidencia 4.

v La oxcarbamazepina (OXC) puede usarse en monoterapia en crisis focales de nifios. Una revi-
sion sistematica de monoterapia de FAEs en estudios randomizados en nifos en tratamiento
con crisis focales mostro que OXC el Gnico farmaco con efectividad e eficacia. (14 y 15). Nivel
de Evidencia 1.
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Otros estudios concluyen que Carbamazepina, Fenobarbital (PB), Fenitoina (PHT), Topiramato
(TPM) y Ac. Valproico (VPA), son posiblemente eficaces y efectivos como monoterapia inicial en
ninos con epilepsias focales. (14) (15). Nivel de evidencia 3.

En nifios recién diagnosticados con crisis focales, se recomienda Oxcarbazepina (OXC), segln
guias de tratamiento FAEs de la “Liga Internacional contra la Epilepsia”, que incluye una revision
de la literatura, con 25 estudios aleatorios, controlados, doble ciego y meta-analisis. S6lo un
estudio tiene nivel 1, concluye que OXC, es un medicamento eficaz y efectivo como monoterapia
inicial en nifos con crisis focales recién diagnosticadas. (1). Nivel de evidencia 1; (15). Nivel de
evidencia 3.

CBZ o LTG como medicamentos de primera eleccion en crisis focales. (6). Nivel de evidencia 4.

El CBL, Carbamazepina, LTG, zonizamida (ZNS) pueden usarse en monoterapia en crisis focales).
(14). Nivel de evidencia 1; (15). Nivel de Evidencia 3.

Lacosamida en ninos, reduce medianamente las crisis discognitivas y puede agravar el Sindrome
de Lennox-Gastaut. (16). Nivel de evidencia 3.

En un estudio prospectivo al cual se le adiciond lacosamida a pacientes con crisis refractarias, con
controles a los 3.6 y 18 meses. En 59 nifos, se les redujo las crisis en un 57% de ellos y mas del
509% de las crisis focales a los 12 meses y 30 % tuvieron efectos colaterales menores. (17). Nivel
de Evidencia 2.

Crisis Generalizadas:

Comparando LTG, TPM y el acido valproico, se demostro que el acido valproico es significativa-
mente mas eficaz que LTG y TPM en el control de crisis Tonico-Clonicas Generalizadas (TCG) y que
el acido valproico es mejor tolerado que TPM. Debe considerarse los efectos adversos potencia-
les del acido valproico en mujeres de edad fértil. (18). Nivel de evidencia 2.

En Crisis TCG, se puede usar el acido valproico, PB, TPM, OXC potencial. (6). Nivel de evidencia 4.
La Carbamazepina y PHT pueden precipitar o agravar crisis TCG. (15). Nivel de evidencia 4.

El acido valproico es primera opcion en las crisis generalizadas, con las recomendaciones per-
tinentes a mujeres en edad fértil y los cuidados del neuro-desarrollo de los nifios. (6). Nivel de
evidencia 4.

La lamotrigina como segunda opcidon en crisis generalizadas, teniendo en cuenta que si el in-
dividuo tiene una epilepsia mioclonica juvenil, podria agravar las crisis mioclonicas. Si no hay
efectividad, considerar carbamazepina, OXC, con cautela ya que podrian exacerbar las crisis de
mioclonias o ausencias. (6). Nivel de evidencia 4.

Se consideran farmacos de segunda linea el levetiracetam, fenobarbital (FB), clonazepam (CZP),
zonizamida (ZNS), clobazam (CBL), lamotrigina (LTG), topiramato. (14) (3). Nivel de evidencia 3.

Espasmos Infantiles:

ACTH ha demostrado tener el mejor Nivel en eficacia de control de espasmos y resolucion de hipsarrit-
mia en el corto plazo. (20, 21). Nivel evidencia 1y 3. Le sigue Vigabatrina (22). Nivel de evidencia 1.
No hay evidencias de la superioridad de ACTH natural sobre el sintético. La vida media del ACTH sinté-
tico es de 48 hrs, por lo que se propone su uso en dias alternos. El esquema de dosis altas de ACTH, no



ha demostrado asociarse a menor tasa de recaidas que el de dosis bajas. Dosis altas de ACTH, son
mejores que prednisona. (4). Nivel de evidencia 4.

+  Serecomienda corticoterapia (ACTH) como terapia de primera linea en el manejo de los espas-
mos infantiles. (1) (6). Nivel de evidencia 4; (20). Nivel de evidencia 1.

1 Se recomienda indicar como manejo de primera linea, corticoides, prednisona o ACTH o Vi-
gabatrina a los espamos infantiles, no debido a esclerosis tuberosa. (6). Nivel de evidencia 4;
(21). Nivel de evidencia 1.

El uso de Vigabatrina (VGB) es de eleccion como terapia de primera linea en el manejo de los espas-
mos infantiles secundarios a Esclerosis Tuberosa, con evaluacion periddica del campo visual. (22).
Nivel de evidencia 1. El efecto adverso del compromiso del campo visual, por VGB, es dependiente
de dosis acumulada, por lo que se propone su uso como tratamiento agudo de los espamos, por un
lapso no superior a los 6 meses. La mayoria de los estudios son heterogéneos y de poder limitado.
(6). Nivel de evidencia 4; (21). Nivel de evidencia 1.

Crisis de ausencia:

+  Ethosuximida y el acido valproico tienen la primera recomendacion para crisis de ausencia.
(15). Nivel de evidencia 3.

+ Basado en opiniones de expertos, los siguientes farmacos, pueden agravar las crisis: CMZ, OXC,
PB, PHT, TGB y VGB. (1). Nivel de evidencia 4; (15). Nivel de evidencia 3.

+ Sise considera la evidencia sobre eficacia y efectividad, la Etosuximida (ESM), LTG y el acido
valproico son posiblemente eficaces/efectivos para nifios con crisis de ausencia. La mejor evi-
dencia, en un estudio multicéntrico aleatorio, doble ciego, (10), Nivel de evidencia 1, es para
la Etosuximida, como primera eleccion. Muy similar el acido valproico. Pero acido valproico,
tiene mas efectos adversos y compromiso atencional que Etosuximida. El acido valproico y
Etosuximida, controlan claramente mejor las crisis que LTG. (10). Nivel de evidencia 1.
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¢Cuales son las recomendaciones de la ILAE para niiios con epilepsia mioclonica juvenil (EMJ)?
+ Tratamiento farmacologico en varones:

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

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

+ Tratamiento farmacologico en mujeres:

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

- Cualquiera de estos FAEs puede ser seleccionado en primera opcion en monoterapia, de-
pendiendo del tipo de crisis dominante, comorbilidades y caracteristicas individuales de
la persona.

- Otras opciones de FAEs para varones y mujeres: TPM o tratamientos coadyuvantes con
CLB o CNZ.

+ Consideraciones relevantes para el tratamiento
En EMJ la falta de suefio y la ingesta de alcohol notoriamente contribuyen a precipitar crisis.
Estos aspectos deben ser discutidos explicitamente con los pacientes.
El uso simultaneo de anticonceptivos hormonales disminuye significativamente los niveles
plasmaticos de LTG.

+ FAEs no recomendados (potenciales agravadores de crisis)
Carbamazepina, PHT y VGB.
LTG podria agravar las crisis mioclonicas.

* Fundamentos para la propuesta:
VPA:

- Ha sido considerado el FAE de primera eleccion y patron de comparacion de otros FAEs
en EMJ, en base a resultados de diversas series clinicas. VPA controla adecuadamente el
85% de los 3 tipos de crisis. (4,5). Nivel de evidencia 2.

- Con dosis bajas de 500 mg/d es posible mantener al paciente libre de crisis. (6). Nivel de
evidencia 2.

- El uso de dosis diarias menores a 1g y de formulaciones de liberacion extendida, reduce
los riesgos de teratogenicidad. (7). Nivel de evidencia 3.




Lamotrigina:

- Suuso en EMJ se basa en series clinicas, estudios retrospectivos y prospectivos. Su efec-
tividad es menor a VPA, sin embargo tiene menor probabilidad de presentar eventos ad-
versos y mejor tolerancia. (8). Nivel de evidencia 1.

- Su eficacia relativa es mayor en crisis de ausencias. (5). Nivel de evidencia 3.

- LTG tendria indicacién como primera opcion en mujeres en edad fértil, teniendo en cuen-
ta que puede agravar las crisis mioclonicas. (9). Nivel de evidencia 2.

Levetirazetam:

- Su uso se basa en la efectividad observada en series clinicas, estudios retrospectivos y
prospectivos, especialmente en crisis TCG y mioclonicas. (10). Nivel de Evidencia 2.

- Este FAE seria efectivo en disminuir las descargas epileptiformes y la fotosensibilidad en
EMJ. También es un coadyuvante efectivo y bien tolerado para los pacientes con epilep-
sias con crisis mioclonicas. (11). Nivel de evidencia 3.

Topiramato:

- Tendria especial utilidad para el tratamiento de crisis TCG. Su uso puede considerarse
en presencia de comorbilidades como obesidad y/o migraia. Es relevante considerar su
efecto negativo sobre la funcion cognitiva. (12). Nivel de evidencia 1.

Clobazam:
- Se prescribe como coadyuvante. (13). Nivel de evidencia 3.
Clonazepam:

- Ayuda al control de crisis mioclénicas en asociacion a VPA, en especial en pacientes que
muestran reacciones adversas o requieren dosis muy altas de VPA. (14). Nivel de eviden-
cia 4.

- FAEs que deterioran crisis: Se ha descrito precipitacion o agravamiento de crisis con Car-
bamazepina, GBP, OXC, PHT y VGB. (15) (16). Nivel de evidencia 3.

- Carbamazepina, GBP, OXC, PHT, TGB y VGB pueden agravar crisis de ausencias y crisis mio-
clonicas. (9, 15, 16). Nivel de evidencia 3.

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

- La Opinidn de Expertos Europeos sefiala ambos farmacos como posibles primeras op-
ciones, sin embargo en varones se inclina por VPA y en mujeres por LTG. (18). Nivel de
evidencia 4.
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4.2.3. Status epiléptico en el niio
¢Como se diagnostica y trata el estado epiléptico en el nifo?

Status epiléptico (SE): es una crisis epiléptica clinica y/o electrografica Gnica de mas de 30 minutos
de duracion o una serie de crisis entre las cuales no se restaura la funcion cerebral en un periodo de
30 minutos. (1). Nivel de evidencia 4.

Definicion operativa (para instaurar tratamiento) de Status inminente: a los 5 minutos de duracion
de la crisis 0 en todo paciente que llegue con crisis de epilepsia a un servicio de urgencia. Después
de este tiempo la probabilidad de que la crisis se mantenga es elevada, ya que los mecanismos
intrinsecos que terminan la crisis dejan de funcionar. Ademas, la probabilidad de que los FAE, espe-
cialmente las benzodiazepinas sean efectivos, decae progresivamente al prolongarse la crisis.

El SE tiene una distribucion bimodal, siendo mayor en el periodo neonatal y en la tercera edad, con
una incidencia de 20 x 100.000 habitantes/afo. (6). Nivel de evidencia 1.

El SE puede dividirse en convulsivo y no convulsivo: El SE convulsivo puede dividirse en genera-
lizado y focal. EL SE no convulsivo se puede dividir en generalizado (de ausencia), focal (alteracion
parcial de conciencia de inicio brusco) y sutil (en pacientes graves). (7). Nivel de evidencia 4.

Status epiléptico generalizado convulsivo (EEGC): crisis generalizada mayor de 5 minutod de du-
racion, o dos o mas crisis entre las cuales el nifo no recupera la conciencia.

Status epiléptico no convulsivo (EENC): paciente con disminucion en el nivel de conciencia u dé-
ficit neurologico, EEG con crisis eléctricas tipicas o descargas continuas y con respuesta clinica y
eléctrica a los FAE. (5). Nivel de evidencia 3.

Status epiléptico refractario: Status que persiste a pesar del uso de 2 FAE en dosis apropiadas (ha-
bitualmente una benzodiacepina y otro farmaco) o cuando la crisis sobrepasa los 60 minutos.

En el status afebril hay 2 grupos de ninos:
Sin alteracion neurologica previa (sanos) se debe distinguir la crisis sintomatica aguda de un debut
de epilepsia. Entre los nifios con epilepsia la incidencia de SE es del 8%. (2). Nivel de evidencia 3.

1. Con alteracion neuroloégica previa, en los que ademas de las crisis sintomaticas agudas, se
agregan el abandono de tratamiento anticonvulsivante y la descompensacion de enferme-
dad de base.

Efectos secundarios al SE: edema cerebral, hipoxia y aspiracion. Si se prolonga presentan hi-
potermia, hipertermia y rebdomidlisis. (2). Nivel de evidencia 3.

Existe un amplio rango de etiologias, siendo de etiologia desconocida cerca de la mitad de los
casos y el rango de mortalidad va entre el 4 al 11% de ellos. (2, 3, 4). Nivel de evidencia 3.
Manejo: ver anexo.
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4.2.4. Tratamiento en Errores congénitos del metabolismo

¢Como se tratan los nifos con epilepsiay con Errores Congénitos del Metabolismo?

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

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

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

El acido valproico puede agravar la evolucion de la epilepsia en las mitocondriopatias y en la
hiperglicinemia no cetosica. (5, 6). Nivel de evidencia 3.
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tab Dis; 31 (2): 205-16; 2008.

Ekici B; Ayglin E, Tatl B. Valproate-induced worsening of seizures in an infant. Turk Arch Ped;
46: 344-5;2011.

Youssef-Turki |, Kraoua I, Smirani S, Mariem K, BenRhouma H, Rouissi A, Gouider-Khouja N. Ep-
ilepsy aspects and EEG patterns in neuro-metabolic diseases. JBBS; 1. 69-74; 2011.

4.2.5. Otras alternativas terapéuticas en la epilepsia refractaria

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

La dieta cetogénica (DC) es una opcion de tratamiento en las epilepsias refractarias al trata-
miento con Farmacos Antiepilépticos. (1, 2, 3, 4). Nivel de evidencia 3; (5, 6). Nivel de eviden-
cia 1.

La DC utiliza alto contenido en grasas, adecuado en proteinas (1g/kg) y bajo en hidratos de
carbono, produciendo un estado similar al del ayuno. El metabolismo de los acidos grasos ge-
nera cuerpos cetonicos (CC) (beta-hidroxibutirato, acetoacetato y acetona en menor medida),
que seran la fuente de energia para el cerebro. La DC tradicional es la 4:1, es decir 4 partes de
grasas por 1 de proteinas mas carbohidratos. También se ha usado la proporcion de 3.1, que
seria algo menos eficaz. Hay preparados comerciales en el extranjero, para uso en mamadera
lactante y para el uso por gastrostomia. (4, 5, 7, 8) Nivel de Evidencia 3.

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

Se havisto un efecto favorable en la epilepsia refractaria (ER) en nifos, aproximadamente, el 50
% tiene una reduccion del 50 % de sus crisis epilépticas a 3-6 meses. Los meta analisis con-
cluyen que los resultados son beneficiosos, tanto en nifios como adultos, por lo que consideran
la DC como una opcion mas en el tratamiento de las ER. (9, 10). (Nivel de Evidencia 1). Un meta
analisis de 19 estudios observacionales (1084 pacientes) después de 6 meses en tratamiento
con DC, el 60% de los en DC tenian una reduccion de crisis mayor al 50% y un 30% reduc-
cion mayor al 90%. Un estudio randomizado, en nifios entre 2 y 16 aflos, demostro que a los 3
meses de la introduccion de la DC, el grupo de DC presentaba una reduccion de mas del 50 %
de crisis epilépticas en el 38% de los pacientes frente al 6% en el grupo placebo. Un 7 % del
grupo de DC quedb libre de crisis frente a ninguno del grupo placebo.

No se encontraron diferencias entre los diferentes tipos de crisis epilépticas, generalizadas o
focales. (4,8,9,10). Nivel de Evidencia 2.

En el consenso de expertos del 2009, sugieren que la DC debe considerarse en el tratamiento
de las epilepsias refractarias, después del uso de 2 6 3 FAE. La evidencia sugiere que la DC es
mejor que el uso de un tercer o cuarto FAE (50% posibilidades de una reduccion de mas del
50% de crisis versus el 30% para un FAE adicional. (7, 8). Nivel de evidencia 2.

La DC es eficaz en las epilepsias catastroficas de la infancia, especialmente en el sindrome de
Lennox-Gastaut, en el cual produce una reduccion de la crisis mioclonicas y las atonicas, pu-
diendo llegar hasta a un 16 % de pacientes libres de Crisis. (3). Nivel de evidencia 4.
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v LaDCes el tratamiento de eleccion en el déficit del complejo piruvato deshidrogenasay en el
déficit de transportador de glucosa (GLUT-1). En éstos hay que introducir la DC precozmente,
pues se deben a un defecto enzimatico que ocasiona una alteracion a nivel del metabolismo
cerebral. La DC permite que el cerebro utilice los cuerpos cetonicos como fuente energética.
(3). Nivel de evidencia 4.

¢Cuales son las indicaciones absolutas de DC?
+ Déficit de transportador de glucosa cerebral (GLUT-1). (3, 7,11). Nivel de evidencia 2.
+  Déficit de Complejo piruvato deshidrogenasa. (3, 7,11). Nivel de Evidencia 2.

+ Son contraindicacion absoluta de DC porque impiden la introduccion de acidos grasos a la
mitocondria: (2, 3,4, 5, 7, 12). Nivel de evidencia 3.

- Deficiencias de carnitina primarias o secundarias, (déficit de carnitin palmitoyl transfe-
rasa tipoly .

- Defectos de la beta oxidacion de los acidos grasos.
- Porfirias.

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

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

'+ Hay que tener precaucion con el uso de farmacos antiepilépticos que producen acidosis meta-
bolica. (2, 3, 4,5, 7, 12). Nivel de evidencia 3.

¢Cuales son otras alternativas terapéuticas en la epilepsia resistente a FAE?
Dietas alternativas:

1. Dieta de triglicéridos de cadena media (MCT).
Tendria un efecto similar a la DC tradicional. Es una forma alternativa de DC, en que un su-
plemento de triglicéridos de cadena media (MCT), sustituye los acidos grasos de la DC tra-
dicional. No existe diferencia en eficacia y tolerabilidad con la DC tradicional. (2). Nivel de
evidencia 3; (13). Nivel de evidencia 1.

2. Dieta modificada de Atkins:

La dieta modificada de Atkins es una alternativa potencial, especialmente cuando la supervi-
sion estricta de la dieta no es posible. (5, 7, 14, 15, 16, 17). Nivel de evidencia 2.

Es similar a DC, pero puede ingerir proteinas, calorias y liquidos sin restriccion. Se restringen
los carbohidratos. Alcanzan una DC con relacion de grasas: proteinas + carbohidratos de 1:1
a 2:1, pero tiene la ventaja que no hay que pesar ni medir los alimentos. La suplementacion
de vitaminas, calcio y el estudio de laboratorio es similar a la DC tradicional. La eficacia se
ha demostrado en varios estudios, en general 45% tienen reduccion de crisis mayor del 50%
y 25% mayor del 90%. Hay solo un estudio randomizado con dieta de Atkins, que muestra
efectos similares a la DC tradicional con un 52% de reduccion de mas del 50% de crisis y




10% libre de crisis. (14). (Nivel de evidencia 1). Constipacion se presentd en 45% de los
ninos. Efectos colaterales: pérdida de peso, constipacion, hipercolesterolemia, aumento del
nitrégeno ureico.

Dieta de indice glicémico bajo:

Menos restrictiva que las anteriores, permite 40 a 60 gramos de carbohidratos al dia. Pero el
tipo de carbohidratos es importante, s6lo carbohidratos de indice glicémico bajo 50. Alcan-
zan una relacion 1:1 de grasas: proteinas+ carbohidratos. No presentan ketosis sérica.

No existen estudios randomizados. Entre un 40y 53% de los niflos con epilepsia presentarian
una reduccion de crisis de mayor al 50%. (18,19, 20, 21, 22). (Nivel de Evidencia 3).

Inmunoterapia:

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

Tratamiento hormonal:

Se ha demostrado la eficacia del uso de corticoides o ACTH en el tratamiento del Sindrome de West,
en el tratamiento de la encefalitis de Rasmussen, en el sindrome de Landau-Kleffner y su variante
punta-onda durante el sueo. (23). Nivel de evidencia 1; (24). Nivel de evidencia 3.
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4.2.6. Epilepsia en el adolescente

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

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

¢Cuales son las necesidades o requisitos especiales de informacion de este grupo?

+ La mayoria de los adolescentes con epilepsia puede llevar una vida normal, pero deben adap-
tar sus habitos a ciertas normas recomendadas. El abordaje terapéutico, ademas del uso de



FAE, debe contemplar recomendaciones para evitar factores desencadenantes de crisis de epi-
lepsia. Asimismo, se debe informar al paciente de cuales son las limitaciones legales existentes
en relacion con la epilepsia. (3, 4). Nivel de evidencia 4.

Actividades de pacientes con epilepsia

- Deportivas: se ha demostrado que el ejercicio fisico puede disminuir la frecuencia de las
crisis y mejorar la salud cardiovascular y psicologica en estos pacientes; sin embargo,
alguna practicas deportivas estan desaconsejadas como Buceo, Parapente, Alpinismo,
Carreras de coches o motos, Boxeo y otras que precisan precauciones o supervision.como
esqui acuatico, natacion, vela, ciclismo, remo, patinaje, surf, hipica y gimnasia. (1,2,3).
Nivel de evidencia 4.

- Profesiones no permitidas: Profesiones que impliquen tenencia/empleo de armas de fue-
go (militares, cuerpos de seguridad, Pilotaje de aeronaves y helicopteros, buceadores
profesionales, Responsabilidad en circulacion aérea, maritima o ferroviaria. (1,2,3). Nivel
de evidencia 4.

- Profesiones no aconsejadas: Conduccion habitual de vehiculos o conductor de transpor-
te publico, control o empleo de maquinaria peligrosa, manejo de sustancias toxicas o
inflamables, profesiones con vigilancia nocturna o turnos que conlleven cambios en el
ritmo de sueno, trabajos en altura, emplazamientos laborales aislados o proximidad a
depositos de agua no protegidos y entrenadores de deportes de riesgo. (1,2,3). Nivel de
evidencia 4.

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

- Riesgos domeésticos: Los mayores riesgos surgen en la cocina, en el baiio o en una esca-
lera. (1, 2, 3). Nivel de evidencia 4.

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

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

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

La etiologia de la disfuncion sexual en la MCE es multifactorial; aspectos psicosociales, alte-
raciones hormonales y en sistemas neuroendocrinos, la localizacion de la epilepsia y los FAE,
qgue también pueden contribuir a alterar la funcion hormonal. Estas alteraciones son mas fre-
cuentes entre las MCE que sufren epilepsias temporales mal controladas, politerapia, sindrome
del ovario poliquistico (SOP), tratamiento con FAE inductores enzimaticos y VPA. (5,6). Nivel
evidencia 3.

La MCE presenta una mayor prevalencia de alteraciones en la relacion sexual, incluyendo dis-
pareunia, vaginismo y excitacion sexual deficiente. En estas alteraciones pueden estar impli-
cados también otros factores asociados de tipo psiquico y social. (11,13). Nivel evidencia 3.
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+ Las MCE tienen mas ciclos anovulatorios y la fertilidad se reduce entre un 15-20% en compa-
racion con la poblacion general. Los ciclos anovulatorios son mas frecuentes entre las MCE ge-
neralizada idiopatica que entre las MCE relacionada con la localizacion (27,1% versus 14,3%)
y entre las MCE tratadas con VPA, comparadas con las que no lo toman o no lo hicieron en los
tres anos previos (38,1% versus 10,7%). (12,13). Nivel evidencia 4.

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

¢Cualessonlos problemas especificos que plantea elmanejo delas crisis epilépticasrelacionadas
con el trauma de craneo en ninos?

v Las crisis de epilepsia post-traumaticas son eventos relativamente frecuentes en la practica
clinica habitual de urgencia pediatrica. Con una incidencia que fluctda entre los 0.2 y 9.8%, que
se relaciona directamente con la severidad del trauma e inversamente relacionado con la edad
del enfermo. (1). Nivel evidencia 3.




+ Laincidencia de crisis precoces (antes de 7 dias), es mayor en nifos al comparar con la pobla-
cion adulta, existiendo ademas mayor riesgo de status epiléptico, aunque la presencia de crisis
precoces en el grupo pediatrico no se relaciona necesariamente con la génesis de epilepsia
tardia. (2). Nivel evidencia 3.

+ Hallazgos tomograficos alterados, tales como contusiones cerebrales, lesiones durales, frag-
mentos 6seos o metalicos intracraneales, colecciones hematicas evacuadas o no y desviacion
de linea media, representan un claro factor cumulativo de riesgo de desarrollar epilepsia. (3).
Nivel de evidencia 3.

+ El uso de drogas antiepilépticas, parecen prevenir la aparicion de crisis comiciales precoces,
sin existir claros fundamentos para mantener profilaxis sobre las seis semanas en enfermos
de riesgo que no presentan convulsiones en la primera semana luego del trauma. (4). Nivel de
evidencia 4.
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4.2.8. Encefalopatia epiléptica con punta- onda continda del suefio (ESES) y Sindrome de Lan-
dau - Kleffner

¢Qué problemas especificos plantea el manejo de encefalopatia epiléptica con punta- onda
continua del sueio (ESES) y sindrome de Landau-Kleffner?

Sindrome de Landau Kleffner

El Sindrome de Landau Kleffner, se produce una agnosia auditiva verbal, asociada a una pérdida del
lenguaje (100%) y anormalidades cognitivas y conductuales (75%) mas marcadas que en Encefalo-
patia epiléptica con punta-onda continua del suefio. Las crisis de epilepsia son aisladas y faciles de
controlar. (1) (2) (3). Nivel de evidencia 4.

Es un cuadro muy infrecuente. Se reportan 1-2 casos por aio en centros especializados. La relacion
hombres: mujeres es 2:1. (1). Nivel de evidencia 4.

La manifestacion mas prominente del Sindrome de Landau Kleffner es la pérdida receptiva y luego
expresiva del lenguaje (Afasia Epiléptica adquirida) en un nifio previamente sano. (2) Nivel de evi-
dencia 4.
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Se produce una incapacidad de dar un significado a los diferentes sonidos, secundario a un déficit
del procesamiento cortical de la informacion auditiva. La afasia receptiva, es seguida por una afasia
expresiva, con una marcada reduccion del lenguaje espontaneo. Habitualmente este cuadro presen-
ta remisiones y exacerbaciones espontaneas. El estudio auditivo en estos nifos es normal. (1, 2, 3).
Nivel de evidencia 4.

En relacion a las crisis 20 a 30% de los nifios nunca presentan crisis. Cuando se presentan, éstas
son muy infrecuentes y de facil manejo. La mayoria se produce durante el suefio y son crisis focales
motoras, clonicas o tonico clonicas generalizadas. La frecuencia y severidad de las crisis no se rela-
cionan con la severidad del EEG ni con la regresion del lenguaje y alteraciones conductuales. (1) (2)
(3). Nivel de evidencia 4.

Encefalopatia epiléptica con punta- onda continda del sueiio (ESES):

En el caso de Encefalopatia epiléptica con punta-onda continua del suefo (ESES), la presencia per-
sistente de alteraciones neurocognitivas y psicologicas, cambios conductuales, deterioro motor o
sindrome opercular epileptiforme adquirido, posiblemente si esta relacionado con la persistencia
del patron EEG. (4). Nivel de evidencia 4.

En relacion a las crisis, los ninos con lesiones estructurales del cerebro tienden a presentar crisis a
edades mas tempranas (alrededor de los 2 afios), que los pacientes sin lesiones estructurales (cerca
de los 4 anos de edad). (3). Nivel de evidencia 4.

Las crisis, al inicio se producen por lo general en la noche, son clonicas o tonico clonicas unilaterales.
Luego a los 5-6 afios, aumenta la frecuencia y tipo de crisis (focales, atonicas), haciéndose diarias
(70%) y de dificil control. La ausencia de crisis tonicas es un criterio mayor, que permite diferenciarla
del Sindrome LennoxGastaut. (4) (1). Nivel de evidencia 4.

La regresion neurocognitiva, ocurre alrededor de los 5-6 afnos de edad en la mayoria de los pa-
cientes, la cual incluye el lenguaje, conducta, aprendizaje, memoria, atencion, interaccion social,
habilidades motoras e inteligencia global. Un 25% de nifios con ESES pueden presentar hemiplegia
congénita. (4). Nivel de evidencia 4.

Existe una asociacion del ESES con lesiones cerebrales ocurridas en el periodo prenatal o durante los
2 primeros anos de vida. En especial lesiones vasculares precoces que involucren al talamo. También
se ha observado en polimicrogirias e hidrocéfalo (Un 30% corresponden a evoluciones atipicas de
epilepsias focales benignas de la infancia). (5). Nivel de evidencia 4.

En mas de un 50% de los casos de EOLCS, la etiologia no puede ser atribuida a anormalidades ma-
croscopicas cerebrales y una alteracion funcional de las redes neuronales constituye la causa pro-
bable. (8). Nivel de evidencia 4.

Con respecto a factores genéticos, existe un antecedente familiar de crisis (incluidas las crisis epi-
lépticas febriles) en un 10-15%. Se han reportados casos clinicos y pequefias series que describen
una asociacion con diferentes mutaciones en varios cromosomas. (1). Nivel de evidencia 4.

El patron EEG consiste en punta-onda continua y difusa durante el suefio de onda lenta, que ocupa el
85-100% del trazado que tienden a ser focal, unilateral, con espiga onda lenta en areas temporales
posteriores y que pueden persistir en suefio REM. (1) (2) (3). Nivel de evidencia 4.

El diagnostico también puede ser planteado, en presencia de un deterioro neurocognitivo y con-
ductual insidioso con un patrén EEG que ocupe menos del 85% del sueio lento. Este patron EEG no
es especifico y también puede observarse en la evolucion natural de Epilepsia Rolandica Atipica y
Epilepsia Focal secundaria a lesiones estructurales. (6, 7, 8). Nivel de evidencia 4.



En relacion a PET se ha encontrado hipermetabolismo en regiones parietotemporales posteriores.
Existe una asociacion significativa entre la ausencia de un hipermetabolismo cerebral regional y el
uso tratamiento corticoesteroidal. Un hipermetabolismo focal puede ser un marcador para la fase
activa epiléptica. (1). Nivel de evidencia 4.

Las crisis se manejan facilmente, con Acido Valproico, Levetiracetam y Clonazepam. (7) (15). Nivel de
evidencia 4.

Hay que evitar el uso de Carbamazepina, Oxcarbazepina, Fenitoina y Fenobarbital, porque se han aso-
ciado a exacerbaciones de la actividad epileptiforme durante el suefo, facilitando la aparicion de
ESES. (5) (6) (7). Nivel de evidencia 4.

El uso de Inmunoglobulinas ha demostrado ser efectivo en casos aislados, al igual que la dieta ceto-
génica y estimulador vagal. Otra alternativa en casos refractarios se puede realizar cirugia transec-
cion subpial, hemiferectomia y callosotomia. (5) (6) (7). Nivel de evidencia 4.

El pronostico se relaciona con la edad de inicio de la regresion del lenguaje (peor pronostico en me-
nores de 5 afios), con la duracion del ESES en el EEG (a menor duracidn, mejor prondstico) e inicio pre-
coz del uso de corticoides (antes de 2 meses de iniciado el cuadro). (1) (2) (9). Nivel de evidencia 3.
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4.2.9. Tratamientos complementarios en epilepsia

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

Intervenciones psicologicas (relajacion, terapia cognitiva conductual), puede ser usada en ni-
fos con epilepsia refractaria a farmacos. Se ha visto que el uso combinado de relajacion y
modificacion conductual fue beneficioso para la ansiedad y la adaptacion, pero debido a las
deficiencias metodoldgicas y al escaso nimero de individuos estudiados, no se encontraron
pruebas confiables que apoyen el uso de estos tratamientos y se necesitan ensayos adiciona-
les. (2). Nivel de evidencia 4.
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4.3. Psiquiatria y Neuro-cognicion

4.3.1. Lenguaje y epilepsia

¢Qué relacion existe entre el Lenguaje y Epilepsia?

Ninos controlados en Centro de Epilepsia de Kansas y evaluados por equipo especializado mul-
tidisciplinario, encontraron problemas en el procesamiento de lenguaje en un 53%, problemas
articulatorios en el habla en un 3%, problemas de memoria auditiva de corto plazo enun 61%
y otros problemas de memoria en un 16%. (1). Nivel de evidencia 3.

Todos los problemas del lenguaje se han asociado con epilepsia. Los 5 problemas de lenguaje
mas frecuentemente asociado a epilepsia son: (2). Nivel de evidencia 1.

- Fluidez

- Comprension

- Habla lentay arrastrada

- Dificultad para expresar ideas en forma clara

- Nominacion
Existen crisis epilépticas en que la alteracion del lenguaje que la acompana, tanto en el perio-
do ictal (por ejemplo bloqueo del habla) como en periodo post ictal (por ejemplo dificultades

transitorias en la nominacion) permite localizar el origen de la descarga en el hemisferio cere-
bral izquierdo. (3). Nivel de evidencia 1.

El lenguaje tiene valor localizador como eventos semiologicos en crisis epilépticas. (4). Nivel
de Evidencia 1.

- Bloqueo de Lenguaje peri-ictal: epilepsia del lobulo temporal en hemisferio dominante
de 75%.

- Preservacion ictal del lenguaje para hemisferio no dominante: 83%.
- Disfasia post ictal: 90% de afectacion del hemisferio dominante (2012).

Se analizan los resultados de la evaluacion de Habilidades Psicolingdiisticas Illinois ITPA en
una muestra de 10 nifos y ninas chilenos portadores de epilepsia y trastorno de aprendizaje,
encontrandose un desempefio deficiente en Asociacion auditiva en el 70% de los casos, com-
prension visual en el 50% de los casos, comprension auditiva en el 80% de los casos, fluidez
léxica en el 40% de los casos, expresion motora en el 20% de los casos, integracion auditiva
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en el 60% de los casos, integracion visual en el 50% de los casos, memoria secuencial audi-
tiva en el 70% de los casos y memoria secuencial visomotora en el 30% de los casos. El nivel
semantico se encontro deficiente en un 50% de los casos, el nivel auditivo vocal en un 70% de
los casos y el nivel visomotor en un 40% de los casos. (5). Nivel de evidencia 3.

Existe unarelacion bidireccional entre epilepsia infantil y trastornos de desarrollo del lenguaje.
Es asi como un porcentaje significativo de nifios con trastornos de lenguaje tienen epilepsia o
anomalias epileptiformes en su EEG comparados con nifios de la poblacion general. (6, 7, 8, 9).
Nivel de evidencia 3.

El lenguaje, asi como el control motor del habla, seran afectados dependiendo de la localiza-
cion de la actividad epiléptica, como ocurre por ejemplo con la dispraxia verbal que se presen-
ta a veces en la epilepsia Rolandica benigna. (12). Nivel de evidencia 3.

En la epilepsia Rolandica benigna se reporta frecuentemente un compromiso de lenguaje y se
desconoce si este compromiso se desarrolla gradualmente como consecuencia de la actividad
epiléptica o precede al inicio de las crisis. (13). Nivel de evidencia 3.

Cuando la epilepsia involucra areas cerebrales relacionadas con el lenguaje, determinara pa-
trones atipicos de dominancia hemisférica para éste, interfiriendo en el desarrollo normal del
lenguaje y de otras habilidades cognitivas, como por ejemplo, memoria verbal y atencion a
estimulos verbales, entre otras. (14). Nivel de evidencia 3.

Existen formas de epilepsia como el Sindrome de Landau-Kleffner y el ESES (estado epiléptico
continuo del suefo de ondas lentas) en que la actividad epileptiforme mantenida produce una
pérdida del lenguaje adquirido (por una Agnosia Auditiva Verbal) o deteriora globalmente otras
funciones cognitivas, en algunos casos en forma permanente. El 40-50 % de estos pacien-
tes presentara déficits cognitivos permanentes, con el consecuente compromiso del lenguaje.
(16). Nivel de evidencia 3.

El impacto negativo de algunos farmacos antiepilépticos sobre aspectos del lenguaje infantil
es indirecto, explicandose por dificultades atencionales y de memoria de trabajo. Pero podria
existir un efecto negativo especificamente de Topiramato, dosis dependiente, con interferen-
cias en el acceso al léxico. (17). Nivel evidencia 3.
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4.3.2. Electroencefalografia y neuro-cognicion

¢Queé valor tienen las descargas interictales en el desarrollo neurocognitivo del nifio con epi-
lepsia?

Los problemas cognitivos y de conducta en nifios con epilepsia son una consecuencia de un
nimero de factores que incluyen lesiones cerebrales, edad de inicio de la epilepsia, uso de
farmacos anticonvulsivantes, aspectos psicosociales, tipo de crisis, frecuencia de crisis y anor-
malidades electroencefalograficas interictales. (1). Nivel de evidencia 3.

Diversas caracteristicas de las descargas epilépticas interictales tales como, su frecuencia,
localizacion, duracion y presencia en trenes, podrian tener efectos distintos en aspectos neu-
rocognitivos de nifios con epilepsia. (2). Nivel de evidencia 3.

La ocurrencia de las descargas epileptiformes interictales en mas del 1% del tiempo durante
pruebas neuropsicologicas fue asociado a enlentecimiento del procesamiento de la informa-
ciony compromiso cognitivo. (2). Nivel de evidencia 3.
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Las descargas epilépticas interictales también pueden ser responsables de crisis sutiles o mi-
cro crisis que, aunque probablemente pasan desapercibidos, pueden estar asociadas con ac-
tividad neuronal excesiva y lenta progresion de la el estado patoldgico subyacente. (3). Nivel
de evidencia 3.

La prevalencia de descargas epileptiformes interictales focales en el EEG de nifos no epilép-
ticos con trastornos del desarrollo y de la conducta y discapacidad cognitiva es mas alta que
el 3-6% de lo reportado en nifos sanos. (4). Nivel de evidencia 2.

Estudios en nifos con trastornos especificos del lenguaje reportan una incidencia de descargas
epileptiformes interictales durante el suefio de un 30-80%. En nifios con trastorno por déficit
de atencion, entre 6% en vigiliay en mas del 50% durante el suefio. (4). Nivel de evidencia 2.

En estudios con resonancias magnéticas funcionales, en pacientes con epilepsias focales be-
nignas se demuestra que las descargas epileptiformes interictales producen alteraciones a
distancia de lugar de origen. (5). Nivel de evidencia 2.

Se ha evidenciado que la lateralidad de las descargas epileptiformes interictales podria afectar
funciones tales como el lenguaje. En epilepsia con puntas centrotemporales se ha demostrado
que pacientes con descargas epileptiformes interictales izquierdas tendrian una representa-
cion bilateral de areas del lenguaje mientras que en pacientes con descargas epileptiformes
interictales derechas la representacion es sélo izquierda. Aquellos pacientes con descargas
epileptiformes interictales derechas u occipitales presentan pobre procesamiento de informa-
cion visoespacial. (6). Nivel de evidencia 2.

En nifos con espectro autista cuyo EEG muestra descargas epilépticas interictales tratados
con farmacos antiepilépticos, en la ausencia de una epilepsia clinica, han demostrado mejoria
de algunos aspectos neurocognitivos. (7). Nivel de evidencia 3.
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4.3.3. Perfil neuro-cognitivo en nifos con epilepsia

¢Tienen los nifos con epilepsia un perfil neurocognitivo especial y cual es la importancia en
definirlo?

Los nifios con epilepsia tienen un mayor riesgo de presentar dificultades cognitivas, proble-
mas conductuales y psiquiatricos al compararlos con sus pares sin epilepsia o portadores de
otra patologia cronica. (7). Nivel de evidencia 2.

Los perfiles cognitivos de las personas con epilepsia varian significativamente, pero la asocia-
cion entre deterioro cognitivo y epilepsia se ha observado al pasar del tiempo, estableciéndose
que las afecciones en esta esfera pueden estar presentes desde la nifiez, desde el inicio de la
enfermedad o desarrollarse durante el curso de la epilepsia. (1, 2). Nivel de evidencia 4.

Los principales factores que comprometen el proceso cognitivo son la edad de aparicion y du-
racion del desorden epiléptico, tipo de crisis, frecuencia, caracteristicas de la medicacion, fre-
cuencia de crisis y dentro de estas, si son idiopaticas o sintomaticas. En la poblacion pediatrica
no se ha logrado establecer que nifos con diferentes tipos de sindromes epilépticos o tipos
de crisis, muestran perfiles cognitivos distintivos. Se ha registrado que los niflos con epilepsia
tienen mayor riesgo de tener un funcionamiento escolar-académico disminuido y resultados
psicosociales negativos, sin mencionar que los nifos con formas severas de epilepsia muestran
en proporcion significativa rendimientos en funcionamiento intelectual por debajo del prome-
dio. (1). Nivel de evidencia 4.

Se estima que entre 25 y 50% de los nifos con epilepsia tienen algln grado de dificultad en su
aprendizaje. (4). Nivel de evidencia 4.

Los estudios que apoyan la evaluacion neuropsicologica como parte del tratamiento son es-
casos, de hecho, en esta revision no se encontraron metanalisis, ni revisiones sistematicas. La
indicacion en Guias Clinicas Britanicas mencionan que esta indicado referir a evaluacion neu-
ropsicologica en las siguientes situaciones: (5). Nivel de evidencia 3.

- Cuando un nifio, joven o adulto esta teniendo dificultades escolares u ocupacionales.
- Cuando en RM se ha identificado anormalidades en regiones corticales importantes.

- Cuando un nifo, joven o adulto se queja de déficits o disminucidon en memoria o en cual-
quier otro componente cognitivo.

- Util para pesquisar problemas en lenguaje y memoria que podrian tener implicancias en
el desempefio escolar, ocupacional o en la independencia en actividades de vida diaria y
el manejo médico, tal como la adherencia a tratamiento.

- Puede entregar informacion acerca de las causas probables de deterioro cognitivo (me-
dicacion, lesion cerebral, crisis, humor).

- Repetir evaluaciones puede proveer informacion en relacion a pronéstico de funciona-
miento cognitivo en el futuro.

La revision hecha por Buelow y McNeils (3) nivel de evidencia 3, tiene argumentos en favor y
en contra de la evaluacion neuropsicologica (ENP) como parte del protocolo en nifios con epi-
lepsia. Se presentan a continuacion los argumentos que apoyan la evaluacion:

- La ENP se utiliza en epilepsias refractarias tanto para apoyar la localizacion de foco epi-
éptico como para ayudar a predecir y medir resultados post-quirQrgicos.

- Los nifios con epilepsia e intelectualidad normal, pueden presentar problemas acadéemi-
cos y de aprendizaje que en pueden ser sutiles.
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- No reconocer de manera temprana dificultades en el aspecto escolar puede llevar a te-
ner alteraciones de aprendizaje de por vida y a una adaptacion social disminuida.

- LaENP puede identificar a nifios con bajos Cl o quienes se pueden favorecer de asistencia
a colegios especializados.

- La ENP puede descubrir problemas de comportamiento o de desempeno escolar que se
relacionan con afectaciones de animos, estigmatizacion o baja autoestima.

- La ENP puede seguir los cambios en la cognicion en nifios con epilepsia.

Los argumentos que indican la limitacion de la evaluacion neuropsicologica son:
- La ENP puede no ser costo-efectiva para todos los nifos.
- Se pueden obtener hallazgos falsos positivos.
- Este diagnostico puede estigmatizar al niflo entre sus companeros y colegio.

- La ENP puede instalar en el nifio la sensacion de que no es igual a sus pares y alterar su
auto- percepcion de manera negativa.

La revision de Badaway y cols. (1). Nivel de evidencia 3, describe el efecto de la epilepsia
en la cognicion. Los autores concluyen que los perfiles en epilepsia son heterogéneos y que
existe algln grado de déficit cognitivo incluso en formas benignas de sindromes epilépticos.
Sumados a los efectos de las descargas interictales y de las crisis, existirian anormalidades
estructurales y funcionales que podrian explicar la disminucién cognitiva vista en estos pa-
cientes. Los autores plantean que es especialmente necesario caracterizar el desarrollo de
las epilepsias infantiles y su tratamiento con FAE para ver como afectan el desarrollo cerebral.
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4.3.4. Comorbilidad psiquiatrica en nifos con epilepsia

¢Como enfrentar y tratar la comorbilidad psiquiatrica como factor preponderante en la calidad
de vida de los pacientes con epilepsia?

Un adecuado abordaje de condiciones cronicas como la epilepsia, implica considerar también
en la calidad de vida del paciente y la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS). Esta
incluye frecuencia y severidad de crisis, comorbilidad psiquiatrica, soporte social, percepcion
de estigma, efectos secundarios de los medicamentos, entre otras. (1). Nivel de evidencia 3.

El manejo efectivo de la epilepsia requiere la deteccion precoz de alteraciones psicologicas y
comorbilidades psiquiatricas y su adecuada intervencion. (2). Nivel de evidencia 1.

Las variables psicologicas contribuyen entre 30%-35% de la varianza de la CVRS, en contraste
con el 15%-20% que seria explicado por las condiciones fisicas de salud. Estas cifras reflejan
el impacto del bienestar psicologico sobre la percepcion de CVRS, por lo tanto, el control de
crisis es necesario pero no suficiente en el manejo de la epilepsia. (3). Nivel de evidencia 3.

En epilepsia de inicio infantil, las comorbilidades psiquiatricas también han mostrado estar
fuertemente asociadas a la disminucion de la CVRS a largo plazo, lo que sugiere que el manejo
de la epilepsia requiere diagnosticar y tratar estas condiciones, incluso en ausencia de crisis.
(4). Nivel de evidencia 2.

Los nifios con epilepsia tienen mas del doble de riesgo de presentar cuadros psiquiatricos y
conductuales que la poblacion general. Uno de cada cuatro nifios con epilepsia tendria pun-
tajes elevados de depresion y uno de cada siete, altos puntajes de ansiedad (4-6). Nivel de
evidencia 3.

Se ha descrito que hasta un 10% de los nifios con crisis parciales presentan sintomas psico-
ticos interictales (5). Nivel de evidencia 3.

Se ha demostrado que las personas con epilepsia presentan peores indices de CVRS y mayor
presencia de psicopatologia, tanto en comparacion a la poblacién general, como en relacion a
otras patologias cronicas tales como asma y diabetes, entre otras. (6). Nivel de evidencia 2.

Dentro de los trastornos emocionales, los cuadros depresivos, ansiedad de separacion y tras-
torno de ansiedad generalizada, son los que tienen mayor impacto en CVRS en nifos. (7). Nivel
de evidencia 3.

Tanto la depresion como la ansiedad en ninos con epilepsia son sub-diagnosticadas y no trata-
das. En el caso de depresion, se ha encontrado mayor prevalencia de ideacion suicida en nifos
y adolescentes con epilepsia que en la poblacion general (5, 8) y se plantea que la enfermedad
presenta un curso mas severo. Nivel de evidencia 3.

De los suicidios cometidos por personas con epilepsia, entre el 81% y el 100% se producen
en personas con un trastorno co-morbido psiquiatrico, mas comidnmente depresion. Un dato
no menor, es que muchas veces los FAEs se utilizan como herramientas para cometer suicidio,
especialmente los barbitdricos. Los intentos de suicidio son el producto de muchos factores,
incluyendo las crisis, disminucion de la capacidad de adaptacion, aumento de problemas emo-
cionales y disponibilidad de farmaco. Sin embargo, la Gnica variable estudiada que se corre-
laciona directamente con un mayor riesgo de suicidio, fue la edad temprana de inicio de la
epilepsia, sobre todo durante la adolescencia. (9). Nivel de evidencia 1.

Tanto en adultos como en nifios con epilepsia, existe una alta prevalencia de Trastorno de Défi-
cit Atencional, mayor que en la poblacion general. En poblacion infantil se observa ademas una
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tendencia a presentar Trastorno de Conducta Oposicionista Desafiante, Personalidad Antiso-
cial, Trastorno de Panico, Trastorno de Somatizacion, Trastornos del Espectro Autista, Psicosis y
Trastornos de Alimentacion. (10). Nivel de evidencia 3.

Se debe utilizar s6lo escalas validadas nacionales para evaluacion de depresion, ansiedad y
calidad de vida. (11). Nivel de evidencia 4.

El equipo de manejo terciario de epilepsia infantil debe incluir a psicélogos y psiquiatras in-
fantiles, siendo la comorbilidad psiquiatrica uno de los criterios de derivacion a centro tercia-
rio. (11). Nivel de evidencia 4.

Los nifos y adolescentes con epilepsia y sintomas ansiosos o depresivos requieren evaluacion
psiquiatrica, asi como aquellos que presenten maltiples factores de riesgo, con el objetivo de
prevenir y/o detectar precozmente la comorbilidad psiquiatrica. (11). Nivel de evidencia 4.

El tratamiento de la epilepsia deberia tratar de mantener el nivel de calidad de vida mas alto
posible. Poder lograr dicho objetivo, depende en gran medida de realizar un trabajo interdis-
ciplinario y entregar una atencion integral. En todos los pacientes con epilepsia deberian eva-
luarse sintomas psiquiatricos y referir a atencion psicolégica y/o psiquiatrica cuando se estime
necesario. (12). Nivel de evidencia 1.

Una de las principales intervenciones para el manejo de los cuadros ansiosos y depresivos en
nifnos con epilepsia es la adecuada educacion al nifno y sus cuidadores respecto a su condicion.
(9). Nivel de evidencia 3. Esto se puede realizar a través de sesiones educativas individuales y
grupales con los nifios y/o su familia, que han demostrado mejorias en conducta, conocimiento
de la enfermedad y competencias sociales. (8, 9, 10). Nivel de evidencia 1.

Algunas opciones farmacéuticas pueden ayudar en el manejo tanto de las crisis como de las
alteraciones emocionales, tales como acido valproico, carbamazepina, oxcarbazepina y lamo-
trigina (9). En una revision en adultos se concluye que la mayor evidencia en afectos ansiolitico
de los antiepilépticos es en pregabalina para fobia social y trastorno de ansiedad generalizada,
lamotrigina en trastorno por estrés post-traumatico y gabapentina en ansiedad social (14), no
encontrandose datos similares en ninos y adolescentes. Nivel de evidencia 3.

En pacientes con riesgo de depresion, se recomienda evitar el uso de antiepilépticos que pue-
den causar alteraciones del animo como efecto adverso, tales como barbitdricos, vigabatrina,
tiagabinay topiramato, que han mostrado este riesgo en estudios controlados en adultos. (15).
Nivel de evidencia 3.

Serecomienda en pacientes con comorbilidad de ansiedad y epilepsia, el uso de antiepilépticos
con accion ansiolitica, tales como pregabalina, lamotrigina, gabapentina, vigabatrina, tiagabi-
na, acido valproico, barbitdricos y benzodiacepinas (14,15). Sin embargo, las benzodiacepinas
no se consideran de primera linea en el manejo de trastornos ansioso en nifos con epilepsia,
dado su riesgo de dependencia en uso a largo plazo. (8,16). Nivel de evidencia 3.

Los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) especificamente sertralina y
fluoxetina, son recomendados como farmacos de primera linea en tratamiento de la depresion
y ansiedad en pacientes con epilepsia (17,19), Nivel de evidencia 3, por su alta efectividad,
minimos efectos adversos, facil administracion, bajo riesgo de sobredosis fatal, minima in-
teraccion con antiepilépticos y minimo efecto en el umbral de las crisis. Los antidepresivos
triciclicos no se recomiendan en pacientes con epilepsia, pues el riesgo de desencadenar crisis
es mayor que con ISRS. (8). Nivel de evidencia 3.



Los neurolépticos atipicos, especialmente risperidona, pueden ser usados en ninos con epilep-
sia para manejo de comorbilidad psiquiatrica y conductual, existiendo dos estudios no contro-
lados que sugieren su efectividad y seguridad en este grupo etario, no reportando aumento de
frecuencia de crisis (4, 16, 19-22). No se recomienda el uso de fenotiazinas (clorpromazina y
tioridazina, entre otras) ni clozapina en nifios con epilepsia, pues estos antipsicoticos disminu-
yen el umbral de las crisis. (17). Nivel de evidencia 3.

Recomendaciones:

Se recomienda en el manejo de la epilepsia en nifios, la deteccion precoz de alteraciones psi-
cologicas, comorbilidades psiquiatricas y su adecuada intervencion.
Grado de Recomendacion A.

Se recomienda que el equipo de manejo terciario de epilepsia infantil incluya a psicélogos y
psiquiatras infantiles, siendo la comorbilidad psiquiatrica uno de los criterios de derivacion a
centro terciario. Grado de Recomendacion A.

Se recomienda el uso de opciones farmacéuticas para ayudar en el manejo tanto de las crisis
de epilepsia como de las alteraciones emocionales, tales como acido valproico, carbamazepi-
na u oxcarbazepina. Grado de Recomendacion A.

Se recomienda el uso de inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) especifi-
camente sertralina y fluoxetina, como farmacos de primera linea en tratamiento de la depre-
sion y ansiedad en pacientes con epilepsia por su alta efectividad, minimos efectos adversos,
facil administracion, bajo riesgo de sobredosis, minima interaccion con antiepilépticos y mini-
mo efecto en el umbral de las crisis. Grado de Recomendacion C.

Se sugiere el uso de neurolépticos atipicos, especialmente risperidona, para ser usados en ni-
fios con epilepsia que requieren manejo de comorbilidad psiquiatrica y conductual.
Grado de Recomendacion C.
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4.3.5. Trastornos de aprendizaje y epilepsia

¢Como diagnosticar y tratar las Dificultades de Aprendizaje (DAp) en pacientes con Epilepsia?

Definiciones:

Se entiende Dificultades de Aprendizaje (DAp) como un concepto amplio que incluye Trastornos Es-
pecificos de Aprendizaje (TEA), Trastornos Globales del Aprendizaje derivados de menor capacidad
cognitiva y Disarmonias cognitivas.

v La epilepsia tiene mayor incidencia/prevalencia de dificultades cognitivas, de lenguaje, apren-
dizaje, atencion y trastornos psiquiatricos. (1). Nivel de evidencia 3.

+ Tanto Epilepsia como DAp son condiciones frecuentes, ambas coexisten especialmente en ni-
flos y su relacion es compleja; puede tratarse de una condicion particular que cause ambas,
Epilepsia y DAp, puede la DAp ser una consecuencia de la epilepsia. A menudo la relacion pre-
cisa de causa o efecto no es clara. Aunque muchos nifos con epilepsia tienen funcionamiento
intelectual en rango normal, un 56% de ellos tienen DAp. (2). Nivel de evidencia 3.

+ Se estima que hasta 50% de los nifios con epilepsia requieren apoyo adicional en el colegio o
asisten a escuelas especiales. (3). Nivel de evidencia 3.

1 La presencia de DAp severas asociadas a epilepsia eleva el riesgo de presentar comorbilidad
psiquiatrica e hiperactividad. (4). Nivel de evidencia 3.

' En muchos casos las DAp se relacionan con trastornos cerebrales subyacentes; en otros las
dificultades se vinculan mas directamente a la epilepsia y su manejo, por ejemplo descargas
epilépticas frecuentes y efectos adversos de farmacos. (5). Nivel de evidencia 3.

 Entre 5-15% de personas con DAp leves y un 30% con DAp severos desarrollan epilepsia. (6).
Nivel de evidencia 3.

v Cercade un 75% de personas con DAp y con discapacidades adicionales, Paralisis Cerebral (PC)
o dano postnatal, tienen epilepsias. La epilepsia es frecuente en nifos con PC, particularmente
en aquellos con cuadriplejia. Uno de 5 niflos con hemiplejia tienen epilepsia activa. (7). Nivel
de evidencia 3.

+  Existe una asociacion importante entre epilepsia y compromiso cognitivo. (8). Nivel de evi-
dencia 3.

+ Los nifos con epilepsia y condiciones asociadas como PC, presentan mayor comorbilidad psi-
quiatrica, hiperactividad y TEA. (9). Nivel de evidencia 3.

v Las dificultades severas de aprendizaje son mas probables en personas con crisis de inicio
temprano o con encefalopatias epilépticas. Algunos sindromes epilépticos incluidos Sindro-
mes de West, Dravet, Epilepsia mioclonica astatica, Landau-Kleffner y Lennox-Gastaut, se aso-
cian fuertemente a severo deterioro cognitivo (encefalopatia epiléptica). (10, 11). Nivel de
evidencia 3.
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Otras epilepsias como epilepsia limbica o ausencias de la nifiez, pueden asociarse a problemas
educacionales menores. (12, 13, 14, 15, 16). Nivel de evidencia 3.

Un 25% de pacientes con epilepsia de Ausencias Infantiles presenta déficit cognitivos sutiles
y 43% dificultades de lenguaje. (17). Nivel de evidencia 3.

El inicio precoz de la epilepsia es un factor de riesgo de DAp y déficit cognitivo. (18). Nivel
de evidencia 3. Un 76% de pacientes 245 adultos cuyas epilepsias se iniciaron en la nifiez,
presentan DAp; 57% con Coeficiente Intelectual (Cl) normal, 67% con déficit cognitivo leve o
Limitrofe y 100% con Cl <71.

Es dificil evaluar los efectos de FAEs sobre la cognicion, en particular separarlos de los efectos
de la epilepsia, de condiciones subyacentes, de variaciones en el Cl o de factores ambientales.
El tratamiento con Fenobarbital puede producir severos problemas de memoria, caidas signifi-
cativas en el Cl, y alteraciones conductuales. (20, 21, 22). Nivel de evidencia 2.

Los FAE de Carbamazepina (CBZ) y acido valproico se limitarian a un discreto enlentecimiento
global. (23). Nivel de evidencia 3. La administracion como terapia add-on de Topiramato (TPM),
se asocia a una baja en el Cl, en 70% de nifios con déficit cognitivo severo. (24). Nivel de evi-
dencia 3. En escolares con Epilepsia Benigna con Espigas CentroTemporales, TPM en compara-
cion a CBZ produce disminucion en Aritmética. (25). Nivel de evidencia 2.

La terapia combinada podria aumentar los efectos adversos cognitivos o conductuales. (27).
Nivel de evidencia 3.
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4.3.6. Trastorno de déficit atencional y epilepsia

¢Como diagnosticar y tratar el Trastorno por Déficit de Atencion/Hiperactividad en pacientes
con Epilepsia?

Definicion

El Trastorno por Déficit de Atencion e Hiperactividad (TDAH) se inicia en la nifiez temprana, es el mas
comin de los trastornos del neurodesarrollo (5-7% en la edad escolar); es producto de alteraciones
funcionales en areas cerebrales amplias, aunque especificas.

+  TDAH es una comorbilidad frecuente en nifios con epilepsia, tiene un impacto negativo en su
calidad de vida y ademas representa un riesgo para el desempefo escolar. (1,2,3). Nivel de
evidencia 2.

+ Los nifos con epilepsia presentan 3-5 veces mas TDAH que la poblacion general. Cinco estu-
dios que usaron muestras clinicas y criterios de TDAH basados en DSM |V, encontraron sinto-
mas de TDAH en 14-38% de nifos con epilepsia. (4-9). Nivel de evidencia 2.

+ Un estudio poblacional en Inglaterra reporta sintomas de TDAH en un 12% de los niflos con
epilepsias con comorbilidad, pero en 0% de las epilepsias sin comorbilidad. (12). Nivel de evi-
dencia 3.

+ Los ninos con TDAH especialmente los inatentos tendrian un riesgo 3,7 veces mayor de presen-
tar crisis. (13). Nivel de evidencia 3.

+ En nifos con epilepsia los factores de riesgo que se asocian en forma mas consistente con la
inatencion son: la presencia de déficit neurologico adicional, crisis frecuentes o intratables,
el tratamiento con algunos FAEs como barbitlricos y benzodiazepinas y en menos medida
Topiramato, Zonizamida, Vigabatrina, (12,14, 15) y los trastornos de suefio qu de evidencia e
también se asocian a problemas de atencion en estos nifios. (16). Nivel de evidencia 3.

+ Ennifos con epilepsia y TDAH existen ciertas aprehensiones para el uso de psicoestimulantes
por el potencial riesgo de provocar o aumentar el nimero de crisis. Varios ensayos abiertos su-
gieren que en ninos con epilepsia y TDAH, el tratamiento con metilfenidato es seguro y eficaz.
(17-19). Dos ensayos abiertos reportan la eficacia y seguridad del tratamiento con metilfeni-
dato en nifos con epilepsias mal controladas. (20, 21). Nivel de evidencia 3.

+ No se recomienda el uso de otros farmacos tales como bupropion o antidepresivos triciclicos,
que aunque tendrian efectividad en el tratamiento de TDAH, pueden reducir el umbral epilep-
togénico. (22). Nivel de evidencia 3.
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Evaluacion Neuropsicologica y epilepsia

es el rol de la evaluacion neuropsicologica en el diagnostico y tratamiento de la epilep-

icion

La evaluacion neuropsicologica proporciona una evaluacion sistematica y estandarizada de las ca-
pacidades cognitivas del individuo.

La evaluacion neuropsicologica (NSL) debe ser considerada en nifios, jovenes y adultos, en los que
es importante evaluar las dificultades de aprendizaje y la disfuncion cognitiva, principalmente en lo
referente al lenguaje y a la memoria.

La derivacion para una evaluacion NSL esta indicada cuando: (1). Nivel de evidencia 4.

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

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

3. Cuando un nino, adolescente o adulto se queja de fallas de memoria, otros déficits cog-
nitivos y/o deterioro cognitivo.

Los déficits neuropsicoldgicos estan comdnmente asociados con la epilepsia y su tratamiento.
El tener conocimiento de estos problemas puede facilitar la educacion, la integracion social y
laboral. (1). Nivel de evidencia 4.

Se consulto la opinion de expertos. (1). Nivel de evidencia 4. En esta revision se presentaron
los argumentos a favor y en contra de la evaluacion NSL a todos los nifios con epilepsia. Los
argumentos a favor de evaluar a todos los nifios fueron:

1. Las pruebas NSL no deben limitarse solo a los ninos considerados para cirugia de la epi-
lepsia.

2. Los nifos con epilepsia pueden tener dificultades académicas y de aprendizaje que pue-
den pasar desapercibidas si no son evaluados para la identificacion temprana de estos
problemas.

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



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

5. Las pruebas NSL pueden permitir realizar el seguimiento de los cambios cognitivos en
ninos con epilepsia.

Los argumentos en contra fueron: Las pruebas NSL pueden no ser beneficiosas para todos los
ninos.
1. Los resultados falsos positivos pueden llevar a que un nifio sea etiquetado con un diag-
nostico que no es exacto.

2. La evaluacion puede crear en los nifios sentimientos de ser diferentes a sus pares sin
epilepsia y alterar la percepcion de si mismos de una manera negativa.

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

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

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

La evaluacion de calidad de vida es uno de los principales objetivos del tratamiento de la epilepsia
(1). La calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) se define por la Organizacion Mundial de la
Salud como “la percepcion del individuo sobre su posicion en la vida dentro del contexto cultural y
el sistema de valores en el que vive y con respecto a sus metas, expectativas, normas y preocupa-
ciones” (2). Segin el grupo WHOQOL (2), las medidas de CVRS deben ser subjetivas (recoger la per-
cepcion de la persona involucrada), multidimensionales, incluir sentimientos positivos, negativos y
registrar su variabilidad en el tiempo. Esto destaca la importancia de utilizar en nifios y adolescentes
escalas que evallten sus propias percepciones, no solo las de sus padres o cuidadores. Para ésto se
han desarrollado escalas de CVRS desde los 8 anos.

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

Es necesario utilizar escalas validadas y adaptadas para evaluar CVRS, considerando aspectos
culturales (pais, etnia) y grupo etario al que se aplicara. (1,3). Nivel de evidencia 1.
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En adultos, los factores mas asociados a una baja calidad de vida son la alta frecuencia de cri-
sis, severidad de las crisis, los niveles de ansiedad, depresion y la presencia de comorbilidad.
(4). Nivel de evidencia 1.

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

Recomendaciones:

Se sugiere evaluar sistematicamente la presencia de efectos adversos de los farmacos anti-
epilépticos, debido a su influencia en la calidad de vida de los pacientes. Grado de recomen-
dacion A.

Se sugiere considerar, ante la evaluacion de calidad de vida en nifos con epilepsia, el uso de
escales nacionales en calidad de vida y en nifos con epilepsia. Grado de recomendacion A.
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4.4.2. Aspectos emocionales en niios

¢Es necesario realizar evaluacion emocional en nifios con epilepsia?

La ansiedad, la depresion y los trastornos del suefio son frecuentes en los pacientes con epi-
lepsia y cada uno de ellos puede afectar su calidad de vida (CVRS). Asimismo, el impacto de
la depresion sobre la calidad de vida es tres veces mayor que el de la frecuencia de crisis. (1).
Nivel de evidencia 1.

La depresion mayor es la comorbilidad interictal mas frecuente (30%), siendo mas alta que en
la poblacion general (16%); la segunda comorbilidad en términos de frecuencia es la ansiedad.
Ambos son sub-diagnosticados, tanto en ninos como en adultos. (2,3,4) Nivel de evidencia 2.

Los factores psicologicos influyen entre el 30-35% de la varianza de calidad de vida versus el
20% de la influencia de los factores asociados a la condicion. A corto plazo, la ansiedad subje-
tiva, depresion y trastornos del suefio ejercen mayor efecto en las puntuaciones de calidad de
vida, que el control de las crisis. (1,2). Nivel de evidencia 1.

El bienestar emocional es una de las principales variables que influyen en la percepcion de
CVRS de una persona, tanto en pacientes refractarios, como no refractarios. La comorbilidad
psiquiatrica es reconocida como una carga adicional asociada a la epilepsia cronica. La com-
binacion de los sintomas depresivos y los efectos secundarios de los farmacos antiepilépticos
explican mas del 70% de la varianza de CVRS. Los bajos puntajes en CVRS de pacientes con
epilepsia del l6bulo temporal pueden relacionarse con que estos pacientes tienen mayor es-
trés psicologico, depresion y dificultades en la cognicion social, que sus pares con otros tipos
de epilepsia y grupo control. (5). (Nivel de evidencia 1).
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4.4.3. Educacion y epilepsia

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

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

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

Las indicaciones que debe recibir una persona con epilepsia en relacion con su estilo de vida son: (10,
11,12,13, 14, 15). Nivel de evidencia 1.

Asistir a sus controles programados (habituales).

Cumplir con las indicaciones respecto a tratamiento.

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

Participar en grupos de autoayuda.

Evitar actividades laborales de alto riesgo como por ejemplo: buceo, guardias nocturnos, tra-
bajos en altura.
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4.5. Crisis Neonatales

¢Cuales son los criterios clinicos y como utilizar los examenes diagnosticos complementarios
en el diagnostico de las crisis epilépticas neonatales?

Las crisis epilépticas neonatales son la manifestacion mas coman de los trastornos neurologi-
cos graves en el periodo neonatal. (1, 2). Nivel de evidencia 4.

Las crisis epilépticas neonatales tienen como predictor pronostico la causa subyacente, junto
con la actividad de base del electroencefalograma. (1). Nivel de evidencia 4.

La incidencia de crisis epilépticas en el periodo neonatal, es mayor que en cualquier otro mo-
mento de la vida (1.5-3.5 por 1000 RNT vivos y 10-130 por 1000 RNPT vivos). (2, 4). Nivel de
evidencia 4.

Su diagnostico es dificil por la frecuente disociacion electro-clinica en este periodo de la vida.
(2, 4). Nivel de evidencia 4.

El diagnostico de crisis y de estatus epiléptico es dificil y mejora con el uso de examenes com-
plementarios (EEG, monitoreo EEG continuo estandar y/o de amplitud integrada). (2). Nivel de
evidencia 4.

En lo posible considerar la evaluacion por un Neurdlogo Pediatrico, asi como el traslado del
paciente, en base a los recursos disponibles para manejo especifico, al hospital de referencia.
(4,5). Nivel de evidencia 4.

La Monitorizacion cardiorrespiratoria (frecuencia cardiaca y respiratoria, presion arterial, satu-
racion de oxigeno) es fundamental debido al compromiso cardiorrespiratorio que puede alterar
la capacidad auto regulatoria vascular cerebral y predisponer a una lesion cerebral secundaria.
(5, 6). Nivel de evidencia 4.



La Monitorizacion electro encefalografica esta recomendada para confirmar crisis epilép-
ticas clinicas, detectar crisis electrograficas sin correlato clinico, monitorizar a pacientes con
factores de riesgo para crisis neonatales y monitorizar la respuesta al tratamiento implemen-
tado. (6). Nivel de evidencia 4.

Para realizar monitorizacion electro encefalografica puede utilizarse:

- EEG convencional, idealmente debe ser acompanado de video y registro poligrafico (fre-
cuencia cardiaca, funcion respiratoria), de una hora de duracion como minimo. (7). Nivel
de evidencia 4.

- EEG de amplitud integrada (aEEG). (8, 9,10). Nivel de evidencia 4.
- Monitoreo EEG prolongado continuo. (7). Nivel de evidencia 4.

- Videomonitoreo EEG de larga duracion es el maximo estandar diagnostico. (2, 6, 12).
Nivel de evidencia 4.

Caracterizacion de los eventos: (2). Nivel de evidencia 4.
- Lafecha, tiempo y duracion de cada evento
- Describir si las crisis son estereotipadas con inicio y término claro
- Tipo (sutiles, tdnica, clonica, miocldoonica y focal o multifocal )
- Cualquier movimiento ocular anormal
- Progresion de eventos
- Cualquier cambio en el sistema autonémico asociado (apnea, hipotension, hipertension)
- Correlato electroencefalografico (si hay monitorizacion EEG concomitante )
- Cualquier estimulo provocador (maniobras, ruido)

- Si pueden ser detenidas o modificadas con la postura o contencion (lo cual hace poco
probable que sean crisis epilépticas)

- Respuesta a las medicaciones administradas
- Filmacion de los eventos para su analisis

Las crisis neonatales tienen variadas formas de presentacion y se clasifican de acuerdo a su
presentacion clinica (ver tabla 9.7).

Examenes: Se recomienda determinar la causa subyacente de las crisis epilépticas, incluyen-
do: Glicemia, Electrolitos séricos incluyendo calcio, magnesio, recuento sanguineo, completo,
Hemocultivos y otros en bisqueda de foco infeccioso (orina, neumonia, Gases en sangre arte-
rial y Puncién lumbar - microscopia y cultivo LCR (bacteriano y viral). (2). Nivel de evidencia 4.

Dependiendo de la sospecha de otra causa subyacente, considerar estudio de trombofilia
(luego de accidente cerebrovascular, Amonio sérico, Aminoacidos séricos, Aminoacidos en
orina y acidos organicos, Creatinina, pruebas de funcion hepatica, estudio de drogas, lactato
sérico, piruvato, Estudio infeccioso virologico (infecciones congénitas TORCH), Lactato, piruva-
to, aminoacidos y neurotransmisores en LCR, Un ensayo terapéutico de piridoxina o piridoxal
fosfato, durante la monitorizacion EEG, la que puede ser diagndstica y terapéutica. (2). Nivel
de evidencia 4.

Neuroimagenes. (2). Nivel de evidencia 3.
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- Ultrasonido cerebral para todos los recién nacidos con crisis para excluir hemorragia in-
tracraneal.

- Tomografia computada cerebral (nifilos de menor edad gestacional cuando no es posible
realizar resonancia magnética o que pesen menos de 3000 grs., seguimiento hidrocefalia,
estudio de calcificaciones y hemorragias).

- Resonancia magnética cerebral (RM) Debe ser usada en Recién Nacido (RN) de Término
especialmente en sospecha tipo displasias corticales o enfermedades metabdlicas de
inicio en el RN.
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4.6. Cirugia de la Epilepsia
4.6.1. Evaluacion pre-quirdirgica en el nifno

¢Cuando esta indicada una evaluacion pre quiriirgica y como se desarrolla?

+ En todos los Centros de Cirugia de la epilepsia es indispensable el trabajo de equipo multi-
disciplinario, el que debe desarrollar como minimo lo siguientes procesos: (1). Nivel de evi-
dencia 4.

1. Evaluacion clinica neurologica.
2. Evaluacion clinica del desarrollo cognitivo y lenguaje.

3. EEG monitoreo ictal e interictal. El EEG ictal es altamente recomendado, ya que permite
documentar los tipos de crisis y excluir los eventos no epilépticos.

4. RM cerebral de alta resolucion con protocolo para epilepsia: La RM cerebral en T1, T2
axial y coronal, Flair axial y coronal, T2 cortes oblicuos coronal en imagen del hipocampo,
de 4-5 mmy 1-3 mm para estudio de displasias focales (idealmente adquisicion volu-
métrica) interpretado por neuro - radidlogo dedicado a epilepsia.

1 Se debe eliminar las crisis tan pronto como sea posible para optimizar el desarrollo cognitivo,
mejorar los aspectos conductuales y la calidad de vida del paciente. Por lo tanto, las indica-
ciones para referir nifios a un centro de cirugia de la Epilepsia son: (1). Nivel de evidencia 4.

1. Todo niio con persistencia de crisis generalizadas o focales, después de usar 2 6 3 FAEs
o por efectos inaceptables de los FAEs, especialmente importante si hay 1 6 mas de una
crisis por dia, aunque la RM cerebral inicial sea “normal”.

2. Niios bajo 2 anos: Urgente referir para prevenir retraso del desarrollo y encefalopatia
epiléptica, especialmente si hay crisis diarias.

3. Casos Especiales: Epilepsia del lobulo temporal, displasia cortical, tumores con crisis,
esclerosis tuberosa, Sturge-Weber, hemimegalencefalia, encefalitis de Rasmussen, ha-
martoma hipotalamico, etc.
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Criterios Para Iniciar un Estudio Prequirirgico en el nifio (1) Nivel de evidencia 4.

1. Ser portador de una epilepsia refractaria a FAE.

2. Los efectos de las crisis y/o de los FAE en la calidad de vida son intolerables y mayores que el
riesgo de la cirugia, considerando también las posibilidades de beneficio de la operacion. La
suma de los efectos sobre las crisis y calidad de vida de la operacion deben ser comparados
con el riesgo y secuelas posibles propuesto por la cirugia.

3. Los riesgos y consecuencias especificas de la cirugia dependera de la localizacion de la le-
sion, la necesidad de remover tejido elocuente, la edad y por lo tanto la posibilidad de recu-
perar funciones corticales, la experiencia del equipo de evaluacion pre quirdrgica y del equipo
neuro quirdrgico.

4. Nino con crisis focal, lesion Gnica presumiblemente benigna en el l6bulo temporal anterior
y EEG interictal e ictal concordante con foco en la lesion: la cirugia tiene alta posibilidad de
curar la epilepsia. Aln si sus crisis se controlan con farmaco (epilepsia no refractaria), debe
discutirse la posibilidad de cirugia precoz.

Evaluacion pre-quirdrgica:

+ Debido a que la presentacion de epilepsia refractaria en nifios es hetereogénea, se requiere
una experiencia pediatrica del grupo muy especifica para la evaluacion de éstos.

+ El aumento de la tecnologia en la evaluacion pre quirdrgica en epilepsia también significa
riesgo de efectos adversos, de tal manera que se requiere estandarizar la utilizacion de ella.

+ En cada nifio en evaluacion se debe considerar cada test, utilizado su sensibilidad, especifici-
dad, utilidad potencial, riesgos, relacion costo beneficio y acceso.

+ Cada centro debe tener un equipo multidisciplinario apropiado en eficiencia y capacidades
diagnosticas representado por varios grupos clinicos sub-especializados.

Definicion del foco epileptogénico (FE):

No existe un Gnico test que defina exactamente el FE. La eleccion y la interpretacion de los test la
reflejara la experiencia del equipo que trabaje en cada Centro, de tal manera que la “convergencia”
de los resultados de mdltiples test orientara a tomar la decision quirdrgica.

EEG interictal:
+ Esun test obligatorio en la evaluacion pre-quirdrgica.

+ La sensibilidad y la especificidad del EEG interictal es moderada entregando una baja resolu-
cion espacial desde el cuero cabelludo, pero es de bajo costo y alta accesibilidad.(2) Nivel de
evidencia 3.

v La localizacion mas confiable se produce cuando el FE se ubica en la parte mas superficial del
cerebro, en la convexidad de la corteza.- Si el foco se ubica en las areas mesiales temporales,
basales o inter hemisféricas la posibilidad de captarlo es baja donde el foco inter hemisférico
puede proyectarse contra lateralmente, conduciendo a falsa lateralizacion. Esto puede ocu-
rrir en los Sindromes Hemisféricos (Encefalomalacia, Sturge Weber, Encefalitis de Rasmussen),
grandes lesiones del l6bulo temporal o esclerosis profunda del hipocampo. (3). Nivel de evi-
dencia 3.




1+ A veces las anormalidades como espigas pueden verse en cerebro muy inmaduros, dando la
falsa impresion de multifocal. En estos casos se debe poner atencion a otros signos en el EEG
como actividad rapida o depresion de voltaje. (4). Nivel de evidencia 3.

EEG Ictal con video
Es un test obligatorio en la evaluacion pre-quirdrgica.

La definicion de la localizacion de la actividad epileptiforme generalmente es confiable, pero puede
no ser evidente por la baja amplitud inicial de la actividad rapida y el comienzo puede parecer no
focal. También puede ser Gtil en confirmar la semiologia de la crisis e identificar maltiples tipo de
crisis cuando ellas estan presentes o bien otros eventos de tipo no epiléptico.

Resonancia Nuclear Magnética (RM) cerebral:

+ Es un test obligatorio en la evaluacion pre-quirargica.

v Puede entregar alta sensibilidad y especificidad cuando es interpretada por personal con ex-
periencia. En general una lesion cortical focal es un marcador confiable de localizacion del
foco epileptogénico, pero puede no ser tan claro en la extension del foco, ya que la lesion pue-
de ser mas pequefia o rara vez mas grande que el foco. (5). Nivel de evidencia 2.

v Rara vez, la lesion puede no estar relacionada con el foco epileptogénico (esclerosis tuberosa
o heterotopias nodulares) donde s6lo una de las lesiones puede corresponder al foco epilep-
togénico.

+ La compleja evolucion de la maduracion cerebral en el nifio requiere experiencia especifica
en este campo, siendo el periodo mas dificil entre los 6 meses y 2 afios de edad, pudiendo
necesitar RM de control cada 6 mesesy ojala posterior a los 2 anos (6). Nivel de evidencia 4.

EEG-3D/MEG (Magnetoencefalografia):

v Estas 2 técnicas son complementarias y juntas ayudan a localizar las espigas interictales. La
MEG es capaz de localizar focos mas pequenos (4 a 8 cm) y el EEG focos mas grandes (10-15
cm).

FDG-PET:

+ Puede ayudar a localizar el foco en nifios menores de 4 anos, dependiendo de la experiencia
del Centro, cuando la RM no ayuda por la inmadurez cerebral. (7). Nivel de evidencia 3.

Tomografia computada de emision de Positrones (SPECT)

+  ElSpectictal es mas ttil que el SPECT interictal. Cuando la inyeccion del medio de contraste es
mas tardio, representa la propagacion de la descarga y por lo tanto puede dar falsa localizacion
del FE. (8). Nivel de evidencia 3.

Electrocorticografia (ECoG) intra operatorio:

 Requiere una definicion previa del FE, ya que ésto define el abordaje quirdrgico y las regiones
corticales a explorar. La ECoG es influenciada por la anestesia y sélo da datos interictales. (9).
Nivel de evidencia 3.
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 Puede ser (til en lesiones pequenas y displasias corticales focales. (10). Nivel de evidencia 3.

Monitoreo EEG extraoperatorio invasivo:

v Es el mejor estudio para ubicar FE, aunque su uso en nifios bajo la edad de 3 afos es limitado.
(11). Nivel de evidencia 3.

+ Eluso de electrodos subdurales, profundos o su combinacion, debe discutirse y determinarse
antes del acto quirlrgico por todo el equipo de evaluacion pre quirdrgica, segn los datos ob-
tenidos hasta ese momento.

+ Esatil cuando la RM es normal o los datos de ubicacion del FE son divergentes, focos extratem-
porales o focos multilobares. (12). Nivel de evidencia 3.

+  RM funcional (RM f): (13,14) Nivel de evidencia 3: Permite la identificacion de la corteza mo-
toray de varios componentes del procesamiento del lenguaje. En nifios su utilidad es relativa,
pudiendo determinar la necesidad del uso de Test de Wada o de Estimulacion cortical.

v Test de Wada o test de amobarbital sddico intracarotideo: (15). Nivel de evidencia 3.

- Permite la localizacion de las funciones de lenguaje en cada hemisferio y es confiable en
determinar su lateralizacion dominante.

- Ladeterminacion de la memoria es menos precisa.

- Es @til en niflos mayores de 12 anos y adolescentes para lateralizacion de lenguaje y
memoria.

v Mapeo de Estimulacion Cortical Cerebral:

- Es el mejor test para la localizacion funcional pero requiere cierta adaptacion del test en
ninos.

- Puede ser usado intra o extra operatorio. En nifnos se usa mas el extraoperatorio.

Evaluacién neuropsicologica: Es un requisito para todos los nifos y adultos que estan siendo evalua-

dos para la cirugia de la epilepsia. (16). Nivel de evidencia 3.
+ Los propositos del test son:

- Entregar un nivel basal de las funciones neurocognitivas del nifio pre operatorio para
compararlo con el post operatorio.

- Informar el riesgo de déficit post operatorio.

- Contribuir a la localizacion y lateralizacion de las funciones corticales.

- Dar un plan de rehabilitacion.

- Detectar otros “trastornos del desarrollo” o psiquiatricos que requieran otro manejo.

En muchos nifos se requiere evaluacion neuropsiquiatrica. (17). Nivel de evidencia 3.

Grado de aplicacion de los distintos test para definir foco epiléptico en casos con lesion Gnica

en la RM cerebral

+  Tumores cerebrales: Si la localizacion de la lesion es congruente con la semiologia, el EEG in-
terictal o el EEG ictal de cuero cabelludo, se puede resecar la totalidad de la lesion visible sin
otro test adicional.




Displasia cortical focal: Se requiera congruencia entre RM cerebral, EEG interictal, EEG ictal, a
veces es necesario agregar PET cerebral y/o electrocorticografia intraoperatoria y/o un mapeo
invasivo con electrodos subdurales o profundos implantados, para guiar la extension de la re-
seccion mas alla de los limites de la RM. Esta decision la debe tomar un equipo multiprofesional
con experiencia.

Esclerosis Hipocampal: No requiere test adicional si la semiologia de la crisis es congruente con la lo-

calizacion de la lesion y el EEG interictal e ictal. EL nifio mayor tiene una semiologia congruente con la
epilepsia del l6bulo temporal del adulto. En el nifio menor es diferente y puede tener un cuadro am-
biguo o lesion dual, lo que hace requerir el uso de otros test adicionales. (18). Nivel de evidencia 3.

Sindrome de Sturge Weber: Se recomienda RM cerebral con contraste para visualizar la exten-
sion del angioma leptomeningeo. Tratar de definir si existe o no oclusion del seno venoso, lo que
podria conducir a complicaciones quirdrgicas. Puede ayudar el PET y/o SPECT para buscar FE. La
corticografia intraoperatoria y el Monitoreo EEG invasivo puede no ser de utilidad.

Hamartoma Hipotalamico: Requiere evaluacion del estado endocrinologico del paciente, visual y de

memoria. El test mas importante es la RM de alta resolucion (especialmente T2, cortes coronales en
maltiples planos). El video sirve para confirmar que el nifio tiene crisis, pero no es localizatorio. Otros
test son de baja utilidad. (19). Nivel de evidencia 3.

Cavernomas/ Lesiones vasculares:

Si la semiologia y EEG de superficie interictal e ictal son concordantes, no requiere otros test.
La extension de la cirugia es guiada por localizacion de la lesion en la RM y la ubicacion de he-
mosiderina.

Dano cerebral perinatal;

La injuria perinatal cerebral, la hipoxia perinatal, la isquemia y la hipoglicemia, pueden producir
ulegiria y gliosis, produciendo una epilepsia refractaria. Requiere EEG, RM y frecuentemente
PET, SPECT ictal aunque la interpretacion puede ser dificil. Se recomienda evaluacion del campo
visual. (20). Nivel de evidencia 3.

Esclerosis Tuberosa:

Se debe identificar cual es él (o los) tuber/s epileptogénico/s y también definir la extension del
FE, por ejemplo tuber versus corteza peri-tuberal. En lactantes es mas dificil precisar foco tGnico
por su corteza inmadura. El estudio muchas veces requiere complementarse con Monitoreo
invasivo, PET y MEG. (21). Nivel de evidencia 3.

Ninos con RM cerebral normal:

Se debe agotar todas las posibilidades para encontrar una displasia cortical u otra lesion focal.
La RM cerebral debe realizarse de manera seriada hasta después de completar la maduracion
cerebral, es decir, hasta por lo menos 2 afios de edad. (22). Nivel de evidencia 3.

Se debe realizar evaluacion seriada “clinicas - EEG" y poner énfasis en los criterios de exclusion
de epilepsias genéticas o sindromes neurodegenerativos. Los test como PET, MEG o SPECT son
altamente recomendados. Si hay foco al EEG, éste debe confirmarse por Monitoreo Invasivo
extraoperatorio.
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4.6.2. Efectividad de cirugia resectiva en ninos

¢Cual es la efectividad de la cirugia resectiva de la epilepsia en niifios para disminuir las crisis?

La cirugia de epilepsia es efectiva en reducir la frecuencia de crisis en los pacientes portadores
de epilepsia refractaria. (1, 3). Nivel de evidencia 1.

La cirugia es el tratamiento de eleccion para la epilepsia refractaria del l6bulo temporal. (1, 2,
5). Nivel de evidencia 1.

La cirugia del lobulo temporal en epilepsia regfractaria entrega desde un 58% a 80% de con-
trol de crisis en el grupo quirdrgico vs 8% en el grupo de tratamiento médico. (1, 2, 3, 4, 5).
Nivel de evidencia 1.

La mortalidad observada en cirugia de la epilepsia es baja (0,1%) en el adulto y algo mayor en
nifos (1,3 %). (1, 6). Nivel de evidencia 2.

Un estudio reciente disenado para randomizar 200 pacientes con epilepsia del lobulo temporal
debid detenerse por término de financiamiento, al enrolar 38 pacientes en que se confirmo
buen control de crisis en 11 de 15 pacientes del grupo quirargico y en ninguno del grupo con-
trol con farmacos antiepilépticos (Engel J Jry cols 2012).
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Las cifras globales de resultado en epilepsia refractaria para todas las técnicas y diversas etio-
logias dan resultados favorables (Engel | 'y I) de 50 a 60% en mdltiples series publicadas. En
Chile una serie muestra resultados de Engel | en el 52% de una serie quirGrgica de niflos con
epilepsia refractaria controlados en un Hospital Pediatrico del Sistema Pablico. (Hospital Luis
Calvo Mackenna). (5). Nivel de evidencia 3.

En el analisis separado por las distintas técnicas quirdrgicas, muestra que los mejores resulta-
dos publicados corresponden a las Hemisferectomias, a pesar de incluir epilepsias catastrofi-
cas de alto riesgo. Las cifras van de 56 a 88% de buenos resultados (Engel I), dependiendo de
la etiologia de la lesion. (6). Nivel de evidencia 3. La hemisferotomia funcional ha mostrado un
buen control de crisis en una muestra de 105 nifios con un promedio de edad en el momento
de la cirugia de 4,1 afos y con un resultado de un 61% libre de crisis.(6). En Chile, una serie de
28 pacientes del Hospital Instituto Asenjo muestra un 85% de Engel |. (sin crisis). (5,6). Nivel
de evidencia 3.
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4.6.3. Tecnicas quirargicas

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

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

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



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

El control de crisis en nifios, con cirugia de la epilepsia resectiva, un seguimiento en un rango
adecuado, y con una edad promedio en el momento de la cirugia entre 7,7 a 13,5 afos, muestra
que entre el 67% al 81% quedan libre de crisis post cirugia (Engel I) y que un 749% a 86% su
respuesta es favorable. (2, 3, 4, 5, 6). Nivel de evidencia 2.
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4.6.4. Tecnicas Quirdirgicas Paliativas

¢Cuales son las técnicas quirdirgicas paliativas de la epilepsia?

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

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

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

Su objetivo consiste en disminuir el nGmero de crisis. El principio de esta cirugia es limitar la
extension de la descarga epiléptica, deteniendo la generalizacion de descargas que se propa-
gan a través del cuerpo calloso.
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La Callosotomia 2/3 anteriores es sugerida como medida inicial con el fin de respetar fibras
inter-hemisféricas de transferencia perceptiva y disminuir complicaciones como sindrome de
desconexion, pero existe mayor evidencia actual, que los resultados el punto de vista de con-
trol de crisis, es mejor para Callosotomia total inicial.

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

En menores de 16 anos las crisis atdnicas, tonicas, tonica clonicas y de ausencia son las princi-
pal crisis que podrian responder (80 a 90%), aunque a largo plazo, mayor de 5 afos, se demos-
tro s6lo un 35% de control de crisis atdnicas durante el seguimiento.

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

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

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

Los factores positivos en prondstico post quirGrgico del resultados de las crisis son crisis ato-
nica, generalizadas, ausencias atipicas; imagen normal en RNM; EEG sin actividad ictal inde-
pendiente; mejor nivel intelectual, callosotomia completa, disminucion de sincronia en EEG
post Qx y edad menor 18 afos.

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

La estimulacion cronica del nervio vago fue aprobada por la administracion de alimentos y drogas
(FDA) el 16 de julio de 1997. Consiste en un aparato generador de bateria, conectado a un electrodo
con tres cabezas helicoidales que se fijan al nervio vago izquierdo, este generador transmite impul-
sos eléctricos al cerebro a través del nervio vago cervical. Este estimulo es crénico e intermitente
las 24 hrs del dia dependiendo de los parametros que el médico programe. Si se estimula el nervio
vago cerca del periodo de una crisis, ésta se puede abortar y puede funcionar para varios tipos de
crisis, ademas de ser casi imperceptible por el paciente. Originalmente se recomendo6 para pacientes
mayores de 12 afos, sin embargo, el grupo etario pediatrico beneficiado con esta técnica es cada
vez es mayor.

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

La respuesta varia segln la intensidad de la estimulacion practicada:

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



2. Sise aplica una estimulacion de baja intensidad, la frecuencia de las crisis disminuye en

un 6% a 11 % de los pacientes (de este grupo s6lo un 13% de los pacientes la frecuencia
de crisis bajo en un 50% 6 mas).
Se debe tener en cuenta que la duracion de bateria del equipo, que es de alto costo al
igual que el aparato completo de estimulacion vagal, dependera de la intensidad apli-
cada, teniendo una duracion muy corta cuando se aplican estimulaciones de alta inten-
sidad.

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

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

La callosotomia es significativamente mas efectiva que el estimulador vagal en pacientes con crisis
tonico-clonicas o tonicas, observandose una reduccion de un 50% de las crisis en el 79% de los pa-
cientes con callosotomia versus un 50% de reduccion de crisis para el 50% de los pacientes con VNS.
Durante el ano 2013 se ha publicado un meta-analisis reuniendo trabajos de Callosotomia y VNS
concluyendo que la Callosotomia es mejor para crisis atonicas en Sindrome de Lennox-Gasteaux,
con reduccion de un 50% de las crisis en el 80% de pacientes operados con Callosotomia versus en
el 45% de pacientes con VNS. (11, 12). Nivel 1 de evidencia.

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

5.1. Grupo de trabajo y colaboradores

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

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

19, El Ministerio de Salud, a través de la Subsecretaria de Salud Pablica, Departamento de Enferme-
dades No Trasmisibles denomina como referente inicial Ministerial a la Dra. Lilian Cuadra, quien, en
conjunto con un grupo de 14 profesionales (grupo de expertos)* inician la elaboracion de la GPC. Los
criterios de eleccion del grupo nominado, se realiz6 en base a los antecedentes docentes, publica-
ciones de trabajos cientificos y presentacion en Congresos cientificos de cada uno de ellos.

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

39, El Departamento de Enfermedades No Trasmisibles de la Subsecretaria de Salud Pablica del El
Ministerio de Salud, organizd reuniones mensuales y 2 Jornadas de trabajo mas extensas, en la con-

feccion de la GPC de Epilepsia.

Los siguientes profesionales aportaron a la elaboracion de esta guia;

Nombre Antecedentes Tema/s

+ Médico Cirujano, Neurologia Infantil

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

_ _ Metropolitana.

Maritza Carvajal G. + Ex Directora Liga Chilena Contra la Epilepsia

+ Past President Sociedad de Epileptologia de “Aspectos emocionales en
Chile ninos”

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

+ Grupo Normativo de Epilepsia Minsal 2000-
2013

“Crisis Neonatales”

“Lenguaje y epilepsia”

No realiza declaracion
de conflicto de interés.
“Diagnostico de epilepsias
refractarias”

- : ' Médico Cirujano
Rodrigo Salinas R. Apoyo metodologico en

Decl t ' Neur_ol.ogo adulto ; ) medicina basada en la
ectarano tener Servicio de Neurologia de adultos Hospital del | avidencia
conflicto de interés Salvador, SSM Oriente

+ Médico Cirujano
Arturo Zuleta F.

 Neurocirugia Pediatrica “Cirugia de la epilepsia”
Declara no tener + Hospital “Instituto de Neurocirugia Asenjo”, _ o
SSMO “Cirugia resectiva nifios”

conflicto de interés
+ Sociedad de Neurocirugia Pediatrica
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Hernan Acevedo G

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano
Neurocirujano adulto

Hospital “Instituto de Neurocirugia Asenjo”,
SSMO.

“Cirugia de la epilepsia”

“Cirugia paliativa”
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Osvaldo Koller C.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano
Neurocirugia Pediatrica

Hospital “Instituto de Neurocirugia Asenjo”,
SSMO

“Cirugia de la epilepsia”

“Cirugia resectiva nifios”

Perla David G.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano
Neurologa Pediatrica

Past President Sociedad de Epileptologia de
Chile.

Editor Revista “Epilepsia”

“Encefalopatia epiléptica
con punta- onda continua
del sueno (ESES) y
Sindrome de Landau-
Kleffner”

Scarlet Witting E.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano

Neurdloga pediatra

Profesor asistente de Neuropediatria de la
Universidad de Chile (2012).

Electrofisiologia en Servicio de Neuropediatria
Hospital San Borja Arriaran (2004-2005).
Curso intensivo de epilepsia y electrofisiologia
en University Hospitals Case Medical Center.

Neurological Institute, Cleveland, Ohio, USA
(2010).

Jefe de Unidad de electrofisiologia Hospital
San Borja Arriaran.

Neurologa infantil de la Liga chilena contra la
epilepsia.

“Encefalopatia epiléptica
con punta- onda continua
del sueno (ESES) y
Sindrome de Landau -
Kleffner”

Maria Eugenia Lopez B.

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano

Neurdloga pediatra

Hospital Padre Alberto Hurtado
Clinica Alemana de Santiago

“Status Epiléptico en el
nino”

Ana Maria Bricefio A.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano
Psiquiatra Infantil y de la Adolescencia
Clinica Alemana de Santiago

“Comorbilidad psiquiatrica
en ninos con epilepsia”

“Calidad de vida en
epilepsia”

Mackarena Duhalde R.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Psicologa Clinica Infantojuvenil
Hospital San Juan de Dios, Santiago - Chile

“Comorbilidad psiquiatrica
en ninos con epilepsia”

“Calidad de vida en
epilepsia”

“Aspectos emocionales en
ninos con epilepsia”




Macarena Vasquez T.

Declara asesoria a
LICHE afo 2012 en
capacitacion

Psicologa, Neuropsicologa Clinica
Pontificia Universidad Catolica de Chile
Red de Salud UC

Servicio de Neuropsiquiatria Infantil Hospital
San Borja Arriaran (2013)

Unidad de Neurologia Infantil Hospital Roberto
del Rio

“Perfil neurocognitivo en
ninos con epilepsia”

Mariana Weitzman G.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano
Neurdloga Pediatrica

“Diagnostico diferencial
en epilepsia en el nino”

Paulina Mabe S.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano
Especialista en Enfermedades Metabélicas

Unidad de Neurologia, Hospital Exequiel
Gonzalez Cortés

“Tratamiento en
Errores congénitos del
metabolismo”

Ana Maria Torres P.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Fonoaudiologa Clinica

Magister (c) Neurociencias Aplicadas a la
Educacion Infantil

Unidad de Neurologia Hospital Exequiel
Gonzalez Cortés.

“Lenguaje y epilepsia”

Marisol Avendano B.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano

Neurdloga Infantil

Encargada del Proegrama de Epilepsia
Del Hospital Exequiel Gonzalez Cortés

“Programas de Epilepsia”

Marcelo Diaz M.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Fonoaudiologo Clinico

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

“Lenguaje y epilepsia”

Myriam Lizama V.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Psicologa Clinica

“Aspectos emocionales en
ninos”

Juan Luis Aranguiz R.

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurdlogo pediatra
Hospital de Vallenar

“Epilepsia y tratamientos
de medicina alternativa”

Claudia Amarales O.

Médico Cirujano
Neuréloga pediatra

“Epilepsia en el

No realiza declaracion ] o adolescente”
de conflicto de interés. Hospital Clinico Punta Arenas

Médico Cirujano
Ledda Aguilera O. “Evaluacion

Declara no tener
conflicto de interés

Neurologa Adulto

Profesor Asociado Neurologia, Universidad de
Chile.

Presidente Sociedad de Neurofisiologia

electroencéfalografica no
invasiva e invasiva en las
epilepsias”
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Maria Beatriz NGfiez R.

Declara no tener
conflicto de interés

Enfermera

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

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

Docente en Educacion en Epilepsia para
atencion primaria desde 1991.

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

“Educacion y epilepsia”.

Lucila Andrade A.

No realiza declaracion
de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neuréloga pediatrica

Unidad de Neurologia Infantil Hospital Carlos
Van Buren

“Diagnostico de epilepsias
refractarias”

Jorge Forster M.

No realiza declaracion
de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neurélogo Pediatra

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

Director Liga Chilena contra la Epilepsia

Docente Pontificia Universidad Catolica de
Chile

Past President Liga Chilena contra la Epilepsia.

“Lenguaje y epilepsia”

Joanna Borax P.

Declara docente en lab
Jansen

Médico Cirujano, neurologa pediatra
Hospital de Carabineros de Chile
Profesor Asistente Universidad Mayor

Socia Activa Sociedad de Psiquiatria y
Neurologia de la infancia y la adolescencia

“Diagnostico clinico de
crisis en ninos”

Lilian Cuadra O.

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano, neurologa pediatra
Referente Epilepsia Ministerio de Salud
Unidad de Neurofisiologia Clinica Hospital
Instituto de Neurocirugia Asenjo, SSMO.

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

“Diagnostico clinico de
crisis en ninos”

“Consideraciones
generales en

el tratamiento
farmacologico”

“Evaluacion prequirdrgica
en ninos”

Cecilia Okuma P.

No realiza declaracion
de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neurologa pediatra

Neuroradiologa Hospital Instituto de
Neurocirugia Asenjo, SSMO.

“Neuro-imagen en
epilepsia”

Viviana Venegas S.

No realiza declaracion
de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neuréloga pediatra

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

Presidente Sociedad de Neurologiay
Psiquiatria de la Infancia y Adolescencia

“Diagnostico en epilepsias
genéticas”

Manuel Loncomil S.

No realiza declaracion
de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neurélogo pediatra

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

“Diagnostico de epilepsias
sintomaticas”




Tomas Mesa L.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neurologo Pediatra
Presidente Liga Chilena contra la Epilepsia
Pontificia Universidad Catolica de Chile.

Presidente del Comité Latinoamericano del
IBE.

“Tratamiento
farmacologico en nifos”

Keryma Acevedo G.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neuréloga Pediatra
Pontificia Universidad Catélica de Chile
Directora Liga Chilena contra la Epilepsia

“Status epiléptico en el
nino”

Verdnica Burdn K.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neurélogo Pediatra

Unidad de Neurologia Infantil Hospital Luis
Calvo Mackenna.

Clinica Alemana de Santiago

“Otras alternativas
terapéuticas en la
epilepsia refractaria”

Samuel Valenzuela C.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano
Neurocirujano pediatra

“Traumatismo Encéfalo
Craneanoy epilepsia”

Alvaro Velazquez N.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano, neurologo Pediatra

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

Clinica Alemana de Santiago

“Electroencefalografiay
neurocognicion”

Isabel Lopez S.

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano
Neuréloga Pediatra
Clinica las Condes

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

“Trastornos de aprendizaje
y epilepsia”

“Trastorno de déficit
atencional y epilepsia”

Ana Ortega C.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Psicologa Clinica

Neuropsicologa Hospital FUSAT

Diplomado en Neuropsicologia, Bases
Conceptuales, Técnicas de Evaluacion

y Clinica del Adulto. Pontificia Universidad
Catolica de Chile

Diplomado en Neuropsicologia Infantil.
Pontificia Universidad Catélica de Chile

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

“Evaluacion
Neuropsicologica y
epilepsia”

Verdnica Gomez M.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Enfermera clinica

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

“Educacion y epilepsia”

Marcela Vega P.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Asistente Social
Liga Chilena contra la Epilepsia

“Educacion y epilepsia”.

Luisa Prussing S.

No realiza declaracion

de conflicto de interés.

Médico Cirujano, pediatra
Jefe de Programa de Epilepsia VI Region.

Tema: formacion de una
red de epilepsia y niveles
de atencion.
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Ledia Troncoso A.

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano, neuréloga Pediatra

Profesor Agregado Campus Centro Depto.
de Pediatria y Cirugia Infantil, Facultad de
Medicina de la Universidad de Chile

Servicio de Neuropsiquiatria Infantil, Hospital
Clinico San Borja Arriaran

“Diagnostico en las
Encefalopatias Epilépticas
en el Nifo”

Carla Rojas H.

(colaborador)

Médico Cirujano, neuréloga Pediatra

Instructor Campus Centro Depto. de Pediatria
y Cirugia Infantil, Facultad de Medicina de la
Universidad de Chile

Servicio de Neuropsiquiatria Infantil, Hospital
Clinico San Borja Arriaran

“Diagnostico en las
Encefalopatias Epilépticas
en el Nifo”

Francisca Lopez A.

(colaborador)

Médico Cirujano, neurologa pediatra

Ayudante Agregado, Instructor Campus Centro
Depto de Pediatria y Cirugia Infantil, Facultad
de Medicina de la Universidad de Chile.

Servicio de Neuropsiquiatria Infantil, Hospital
Clinico San Borja Arriaran

“Diagnostico en las
Encefalopatias Epilépticas
en el Nifo”

Maria Ignacia Schmidt C.

(colaborador)

Declara no tener
conflicto de interés

Médico Cirujano

Programa de Especialidad en Neurologia
pediatrica. Pontificia Universidad Cat6lica de
Chile. (en curso)

“Epilepsia y mujer”

Patricia Kramer G.
(colaborador)

Declara no tener
conflicto de interés

Subsecretaria de Salud Publica
Ministerio de Salud

Apoyo metodologico en
medicina basada en la
evidencia

Manuel Arriagada F.
(colaborador)

Declara no tener
conflicto de interés

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

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

Gestion de Calidad en Salud. U. de Chile

En elaboracion de
diagramas de flujo y
tablas

5.2. Declaracion de conflicto de interés

Se les solicito a todos los participantes de la presente GPC firmar documento elaborado por el Mi-
nisterio de Salud referente a posible conflicto de interés. Se agrega esta declaracion debajo del
nombre, de las personas que respondieron. No respondieron todas las personas a las que se solicitd
esta declaracion.

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




5.3. Revision no sistematica de la literatura

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

5.4. Formulacion de las recomendaciones pais

Las recomendaciones las realizd cada expositor segin el tema asignado.

5.5. Validacion de la guia

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

5.6. Vigencia y actualizacion de la guia

1 Plazo minimo estimado de vigencia: 3 anos

1 Plazo maximo estimado de vigencia: 5 anos

5.7. Diseminacion

Pagina web Ministerio de Salud y “redcronicas.cl”
Capacitacion a profesionales en Atencion Primaria

Edicion de ejemplares y distribucion a todos los Servicios de salud del pais
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6. IMPLEMENTACION DE LA GUIA

Evaluacion del cumplimiento de la guia

1. Indicador de proceso

Numerador: N° de nifios con epilepsia GES evaluados con criterios de la GPC epilepsia Minsal en 1
mes

Denominador: N° total de nifios con epilepsia GES y controlados en 1 mes

umbral 80%

2. Indicador de estructura

Pregunta encuesta: ¢ Cuenta con la GPC en su establecimiento?
Respuesta: S1o No

Umbral 90%

3. Indicador de resultado

Numerador: N° de nifios ingresados al programa de epilepsia sin crisis desde el inicio de tratamiento
(seguimiento de 1 afo) X 100

Denominador: N° de nifos ingresados al programa de epilepsia desde el inicio de tratamiento (se-
guimiento de 1 afio)

umbral 70%
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ANEXO 1. ABREVIATURAS Y GLOSARIO DE TERMINOS

Especialista:  Médico General con formacion en epilepsia o Médico Pediatra o Médico Internista
Adulto, Neurologo adulto, Neurdlogo de Nifos

GPC: Guia de Practica Clinica

EEG: Electroencefalograma

FAE: Farmaco Anti Epiléptico

ECM: Enfermedades Congénitas del Metabolismo
RM: Resonancia Magnética Cerebral

RMf; Resonancia Magnética funcional

RN: Recién Nacido

TC Tomografia Axial Computarizada

EV: Endovenoso

[V: Intravenoso

FE: Foco epiléptico

MEG: Magnetoencefalografia

MIE: Monitoreo Invasivo extraoperatorio

PET: Tomografia de Emision de Positrones
SPECT. Tomografia computada de emision de Positrones
ECoG: Electrocorticografia

TPNE: Trastornos paroxisticos no epilépticos
SE: Status epiléptico

TEC: Traumatismo Encéfalocraneano

MVEEG: Monitoreo-Video Electroencéfalograma
MINSAL: Ministerio de Salud

DC Dieta Cetogénica

UCl: Unidad de Cuidado Intensivo

NSL: Neuropsicolégico

ESES: Encefalopatia epiléptica con punta-onda continua del suefio
[LAE: Liga Internacional contra la Epilepsia
MCE: Mujer con epilepsia

VPA: Acido valproico

CBZ: Carbamazepina

OXC: Oxcarbamazepina

TPM: Topiramato

PHT. Fenitoina

VGB: Vigabatrina

DZP: Diazepam

PB: Fenobarbital
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= TGB: Tiagabina

é) LTG: Lamotrigina

E ZNS: Zonisamida

%:’: GBP: Gabapentina

%) LEV: Levetirazetam

% VNS: Estimulador del Nervio Vago
(&)
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ANEXO 2. NIVELES DE EVIDENCIA'Y GRADOS DE
RECOMENDACION

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

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

Grados de Recomendacion

Grado | Descripcion

Altamente recomendada, basada en estudios de buena calidad.

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

Recomendada basada en estudios de calidad moderada.

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

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

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

Informacion insuficiente

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

Estudios de “"buena calidad”: En intervenciones, ensayos clinicos aleatorizados; en factores de riesgo
o0 prondstico, estudios de cohorte con analisis multivariado; en pruebas diagnosticas, estudios con
gold estandar, adecuada descripcion de la prueba y ciego. En general, resultados consistentes entre
estudios o entre la mayoria de ellos.
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Estudios de “calidad moderada”: En intervenciones, estudios aleatorizados con limitaciones meto-
dologicas u otras formas de estudio controlado, sin asignacion aleatoria (ej. Estudios cuasiexperi-
mentales); en factores de riesgo o prondstico, estudios de cohorte sin analisis multivariado, estudios
de casos y controles; en pruebas diagnosticas, estudios con gold estandar pero con limitaciones
metodologicas. En general, resultados consistentes entre estudios o la mayoria de ellos.

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

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

1. Secuencias ponderada en T1, volumétrica gradiente - eco, grosor de adquisicion 1 mm.
2. Secuencias ponderada en T2, axial y coronal, grosor de corte maxima de 5 mm.

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

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

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

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

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

c. Eluso de contraste (gadolinio) se reserva para casos de las malformaciones vasculares,
inflamacion-infeccion y tumores.
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ANEXO 4. DIAGNOSTICO EN LAS ENCEFALOPATIAS
EPILEPTICAS EN EL NINO

Las Encefalopatias Epilépticas del Nifio son un grupo de epilepsias que tienen diferentes
etiologias, se inician en las edades tempranas de la infancia y nifiez, la anormalidad epiléptica
es de muy dificil manejo, es lo que contribuye a un compromiso progresivo del neuro-psico-
desarrollo y a un pobre prondstico (1,2).

Los cuadros mas conocidos son:

Sindrome de Otahara (SO)
Encefalopatia Mioclonica Precoz (EMP)
Sindrome de West (SW)

Sindrome de Lennox-Gastaut (SLG)

Sindrome de Dravet( SD)

La etiologia pueden corresponder a cuadros de origen heredo-metabdlico, cromosomopatias,
malformaciones del SNC, sindromes neurocutaneos u otros que corresponden a secuelas de
cuadros infecciosos perinatales, post natales, etc.

La actividad epiléptica en su expresion clinica se asocia a un patron electrofisiologico de
espiga onda lenta frecuente de forma continua o intermitente tanto ictal como interictal, lo
cual afecta en la capacidad de aprendizaje del nifo, la adquisicion de un lenguaje comunica-
cional verbal y afectivo.

Los mecanismos por los cuales se interfiere el nivel cognitivo de aprendizajey lenguaje son
mas complejos pero que ademas las descargas epileptogénica sin duda pueden contribuir a
aumentar las dificultades cognitivas dejando secuelas no totalmente reversibles o de mayor
cuantia segln la evolucion de cada paciente.

El efecto sobre el Suefio de la presencia de espiga-onda lenta u otras expresiones que sean
disruptivas para conciliar un suefios normal, afectan en las esferas del aprendizaje e incluso
a un deterioro cognitivo.

SINDROME DE OTAHARA (7)

El Sindrome de Otahara también conocido como Encefalopatia Epiléptica Precoz con estallido
supresion. La etiologia es a menudo debida a anormalidades estructurales del SNC, especial-
mente malformaciones del desarrollo cortical.

El pronostico es pobre. Se caracteriza por inicio precoz, desde recién nacido hasta los tres
meses de vida. El espasmo tonico es caracteristico. Su duracion es de uno a diez segundos.
Puede ser aislado o en salvas; ocurre tanto en vigilia como en suefio y puede ser generalizado
y simétrico o lateralizado. La frecuencia diaria de los espasmos tonicos es alta: de 10 a 300
espasmos, en salvas de 10 a 20. Ademas se pueden observar otro tipo de crisis.



ENCEFALOPATIA MIOCLONICA PRECOZ (3, 4,5, 6, 7)

Usualmente comienza en los primeros dias de vida. Mas del 60% se inicia antes de los 10 dias
de vida y raro después del segundo mes.

La etiologia es multifactorial con una alta incidencia de casos familiares. Errores innatos del
metabolismo corresponden a las causas mas comunes.

Clinicamente se caracteriza por una triada de crisis: mioclonias erraticas inicialmente, segui-
das por crisis focales y posteriormente crisis tonicas.

EL EEG es caracteristico con el patron estallido supresion.

La RM cerebral es usualmente normal.

SINDROME DE WEST

El Sindrome de West es una encefalopatia epiléptica del primer afio de vida, que se caracteriza
por una triada clasica de espasmos infantiles, retraso desarrollo psicomotor e hipsarritmia. En
los casos en que no se da completa la triada, se prefiere hablar de espasmos infantiles(8).

La incidencia del Sindrome de West es de 2,9 / 10000 nacidos vivos , durante el primer afio de
vida (90%) conun con un peack alos 5 meses(9).

El prondstico en general esta determinado por la etiologia de base.

El 50% queda con epilepsia post Sindrome de West (9) Un 179% de los casos evoluciona sin-
drome de Lennox Gastaut.

Las crisis son cluster de sUbitos espasmos simétricos y bilaterales, de flexoextension de cuello
y extremidades superiores, de 0,5-2 segundos de duracion cada uno; cada cluster es de dura-
cion variable (entre 20-100 espasmos) varias veces al dia, especialmente al despertar. (12)
Los espasmos asimétricos se relacionan con lesiones cerebrales lateralizadas. La desviacion
ocular, o el cierre palpebral, la abduccion de un hombro pueden ser la Gnica manifestacion de
los cluster o ser el inicio con posterior manifestacion bilateral.

Los espasmos desaparecen en un 50% antes de los 3 afios y en un 90% antes de los 4 aios. En
un 70% de los casos se asocia a retraso de desarrollo previo con reporte en algunas series de
conductas del espectro autista al inicio de los espasmos(11).

La Hipsarrtimia es un patron electroencefalografico interictal caracterizado por actividad de
base hipervoltada sobre 200uV, de puntas, polipuntas, punta onda lenta, ondas, con pérdida de
la sincronia interhemisférica, lo que le da aspecto cadtico y desorganizado.(11).

Etiologia:(9)

Causas Prenatal: Neurocutaneous sindromes, Tuberous sclerosis complex, Neurofibromatosis,
Sturge-Weber sindrome, Incontinentia pigmenti, Brain displasias, Aicardi sindrome, Agyria, pa-
chygyria, polymicrogyria, Hemimegalencephaly, focal cortical dysplasias, schizencephal, Chro-
mosomal anomalies, Syndromes Down, Miller-Dieker, Congenital infections, Hypoxic-ischemic
encephalopathy, Metabolic, mitochondrial cytopathy.

Perinatal causes Perinatales: Hypoxic-ischemic encephalopathy, Intracerebral hemorrhage, In-
fections (meningitis, encephalitis), Trauma.

Causas Postnatal: Pyridoxine dependency, Nonketotic hyperglycinemia, Maple syrup urine
disease, Biotinidase deficiency, Phenylketonuria, Mitochondrial encephalopathies, Infections
(meningitis, encephalitis) Trauma, Tumors in infancy, Degenerative diseases.
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SINDROME DE LENNOX -GASTAUT (SLG)
El Sindrome de Lennox - Gastaut es una encefalopatia epiléptica severa en el Nifio que se caracte-
riza por una triada electro-clinica:

1. Regresion psicomotora - déficit cognitivo.

2. Inicio temprano de mdltiples crisis: breves crisis tonicas (frecuentes y en especial en el
suefo), atdnicas, ausencias atipicas, crisis generalizadas tonico-clonicas.

3. Con un patron caracteristico interictal descargas generalizadas de espigas-onda lenta de
2-2,5 Hz. También pueden presentar crisis mioclonicas y parciales.

- Constituye el 2,9 % (1-4%) de todas las Epilepsias de la nifiez, la prevalencia es de 0,1-
0,28 /1000 poblacion en Europa, (16), su mayor incidencia entre los 3 - 5 aflos de edad.
Desde un 15% a un 40% de los casos es precedido por espasmos infantiles(13,14,15,16)

- Suetiologia puede ser sintomatica o desconocida, basandose en la presencia 0 ausencia
de anormalidades neuroldgicas asociadas. (14,15).

- Supronostico es malo, en especial en relacion a su nivel cognitivo que esta directamen-
te enrelacion a lo complejo que es el control de las crisis epilépticas.

- Una historia de epilepsia familiar es observada enel 2,5-28 % (16) pero los factores ge-
néticos como causal parecen tener un menor rol que los antecedentes de dano hipoxico
cerebral perinatal, infecciones pre y postnatal, malformaciones de desarrollo de la cor-
teza cerebral , cromosomopatias (Sindrome de Down), esporadicos casos familiares han
sido reportados en relacion a polymicrogiria frontoparietal (mutacion del gen GPR56,
Paquigiria familiar (mutacion Gen DCX) y Esclerosis Tuberosa. Aun asi existe muchos ca-
sos sin etiologia clara.

- El estudio de neuroimagenes (TCy RM cerebral) es necesario para descartar lesiones
perinatales, malformaciones cerebrales, displasias corticales, lesiones frontales o escle-
rosis tuberosa. También se recomienda estudio cromosdémico y genéticos si la sospecha
es fundada.

- Cerca del 80% de los pacientes continda con crisis.

- Clinicamente se presentan diferentes crisis, pero las crisis tonicas son las mas carac-
teristicas y frecuentes (13). A estas crisis clinicas se asocia una patron EEG interictal de
espiga onda lenta de 2-2,5 Hz, y también se describe la presencia de actividad rapida de
10Hz asociado con crisis tonicas con minimas manifestaciones clinicas en del suefo el
No REM. A veces las crisis tonicas se acompanan de una leve apertura ocular o una breve
apnea.

SINDROME DE DRAVET (SD) / EPILEPSIA MIOCLONICA SEVERA DE LA INFANCIA (17 a 27)

+ El Sindrome de Dravet es una encefalopatia epiléptica severa de la infancia en que existe una
relacion del fenotipo /genotipo, porque el diagnostico clinico se ha confirmado genética-
mente en un 80% de los casos. Se presenta en un nifio/nifa previamente sano que antes
del ano de vida comienza con convulsiones febriles recurrente, prolongadas, generalizadas
o hemigeneralizadas clonicas, que pueden incluso presentar estados epilépticos y con una
detencion o retardo psicomotor en especial en la esfera psicosocial conductual y de lengua-
je, hiperactividad y conductas autistas. En el curso se pueden sumar otro tipo de crisis como
ausencias atipicas, crisis parciales o mioclonicas.
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+  Es de dificil manejo terapéutico obteniéndose mejores resultados con stiripentol, acido val-
proico, clobazam, topiramato, levetiracetam u otras benzodiacepinas. Su prondstico es re-
servado enrelacion a su evolucidon neuropsicocognitiva, con secuelas de retraso del desarrollo,
conductas en la esfera autista y retardo del lenguaje. La epilepsia se mantiene en el tiempo
pero hacia la etapa de adolescencia y adultez van disminuyendo en frecuencia.

+ ELEEG interictal es normal al comienzo y posteriormente pueden aparecer paroxismos mul-
tifocales y cerca del 25% es fotosensible. En los Estados no convulsivos el EEG ictal muestra
difusas ondas lentas entremezclada con espigas difusas, focal, sharpwave o espiga onda. En
relacion a las ausencias el EEG ictal muestra descargas generalizadas de espiga-ondalenta
de 2,5-3Hz.

1 Las imagenes neuroradiologicas pueden ser sin hallazgos en la mayoria de los casos, pero se
han descrito anormalidades estructurales como atrofia cerebral , cerebelo y quistes aracnoi-
dales.

v Las crisis van disminuyendo en frecuencia, severidad y persisten hacia la adultez.

+ Enrelacion a la mortalidad es en alrededor de 16% y generalmente ocurre como Muerte
Sabita.
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ANEXO 5. RECOMENDACIONES DE TRATAMIENTO

FARMACOLOGICO EN ALGUNOS SINDROMES ELECTRO-
CLINICOS Y OTRAS EPILEPSIAS

_ o FAEs 72155 FAEs 2153
Sindrome Epiléptico - - segunda . no
primera opcion o tercera opcion
opcion recomendados
Sindrome de West sin ET ACTH VGB LEV, TPM
Sindrome de West conET | VGB ACTH LEV, TPM
VPA+CLB LEV+CLB /c-}souar Stiripentol \C/EE LTG, PHT,
Sindrome de Dravet (SD) o] 0 Bromuro de
PB+CLB TPM+CLB -
potasio
Sindrome de SBZ CLB, LEV, LTG,
Panayiotopoulos (SP) OXC VPA
Epilepsia Parcial Benigna CLB (en dosis
con Espigas Centro- CBZ,0XC, VPA Gnica nocturna),
temporales (EBECT) CNZ, LEV, LTG
Epilepsia Occipitaldela | g7 gy LEV,LTG,VPA | CLB
Infancia de Tipo Tardio
Sindrome de Lennox- Asociar CLB o
Gastaut (SLG) VPA LTG o TPM FBM, RFM, ZNS
B R ACTH o
Egcﬁjﬁgﬁﬁ;{ggsggﬁg Asociar CLB o Metilprednisolona
durante el suefio lento DZP+VPA ESM 0 LEV o o Prednisona CBZ, PB, PHT
(ESES) Sulthiame .
Inmunoglobulinas
VPA+
- ~ metilprednisolona | Asociacion
ngffer:‘e de Landau VPA+BZD, Inmunoglobulinas | PB, PHT y CBZ
Seguido de VVPA+ESM+BZD
Prednisona
Epilepsia de Ausencias de CBZ, OXC, PB,
la nifiez VPA ESM He PHT, VGB
Mujeres: VPA, LTG,
Epilepsia Ausencia Juvenil LEV \L/?(Eones: LEV,
Varones: VPA
Mujeres: VPA, LTG, TPM
Epilepsia Mioclonica LEV Varones: LEV, CBZ,VGB, FT,
juvenil LTG . LTG
Varones: VPA Asociar CLB o CNZ
Epilepsia con sdlo
Crisis Tonico-clonicas VPA, LTG LEV,TPM
Generalizadas
Epilepsias focales CBZ, OXC VPA LEV, LTG, TPM
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ANEXO 6. MANEJO DE STATUS EPILEPTICO EN NINOS
ESTABILIZACION INICIAL

1. Valoracion del ABC.
2. Administrar oxigeno al 100% con mascarilla.

3. Monitoreo y correccion de: FC, FR, PA, SAT 02, temperatura (axilar o rectal), monitoreo ECGy
PA.

4. Calcular peso.

5. Obtener via venosa y tomar muestras de sangre. La via Intradsea (I0) esta indicada cuando no
se ha logrado instalar via venosay persiste la crisis tras la administracion de primera dosis de
benzodiacepina rectal o i.m., 0 en paciente con signos de hipoperfusion.

6. Instalar sonda nasogastrica (SNG) y sonda vesical.

Medidas especificas
Iniciar al momento en que se conoce la etiologia de la crisis:

+ Hipoglicemia: Suero Glucosado (SG) 10% 5ml/Kg en bolo.

+ Hiponatremia: NaCl 3% 5ml/Kg en 1 hora /6 10cc 0,9%NaCL

+ Hipocalcemia: Gluconato de Calcio 10% 0.3 ml/Kg en 5 minutos.
+ Hipomagnesemia: sulfato de Magnesio 50mg/Kg en 1 hora.

+ Antibioticos Y/O ACICLOVIR de amplio espectro si se sospecha sepsis 0 meningitis.

Tratamiento con farmacos ANTIEPILEPTICOS

Uso hospitalario Uso prehospitalario

Con VIA VENOSA o INTRAGSEA Sin VIA VENOSA

Lorazepam (amp 4mg/2ml) diluir en igual

volumen SF Midazolam (amp 5mg/1ml, 15 mg/3 ml sin diluir

0.1 mg/Kg IV, 2 mg/min 0.2 mg/Kg IM Maximo 10 mg

Maximo 4 mg por dosis 0.5mg/kg BUCAL (entre encia inferior y mejilla)

Diazepam (@amp 10mg/2ml) diluir en SF hasta

10 ml Diazepam (@amp 10mg/2ml)
0.5 mg/ Kg Rectal

0.25 mg/Kg IV, 5 mg/min
Maximo 10 mg dosis

Maximo 10 mg dosis

+ 5 minutos desde administracion de benzodiacepinas (BZD): Repetir BZD solo si persiste
crisis y no hubo administracion prehospitalaria de BZD. mas de 2 dosis de BZD aumentan el
riesgo de depresion respiratoria).




+ Si persiste crisis 5 minutos después de segunda dosis de BZD 6 1 dosis + tratamiento cro-
nico con BZD:

* Segunda linea: Fenitoina IV (250mg/5ml) 20 mg/Kg IV. Diluir 1 ampolla en 50ml SF, pasar di-
recto o con linea corta. Velocidad de infusion 1 mg/Kg/min. (Maximo 50mg/min), Dosis maxima
1250mg. Requiere de monitoreo ECG y PA, suspender en caso de arritmias

+ Tercera linea:

en > 2 anos

ACIDO VALPROICO 30 mg/Kg pasar a 5mg/Kg/min

ampolla 500mg/5ml, diluir en 50ml SF Dosis Maxima 1800mg
Seguir con infusion 5mg/Kg/hora (diluir 1 ampolla en 250ml SF)

Si NO responde a Acido Valproico (persiste crisis a 10 minutos de inicio administracion Acido
Valproico) agregar FENOBARBITAL

< 2 ainos o sospecha Enfermedad Metabaolica
FENOBARBITAL 20 mg/Kg pasar a 2mg/Kg/min
(maximo 60mg/min) Dosis Maxima 1200mg ampolla 200mg/5ml, diluir a 20ml volumen en SF.

Estar preparado para intubar por depresion respiratoria asociado con uso BZD.

Considerar administracion de piridoxina 100 mg IV en < de 2 aios, especialmente si hay anteceden-
tes de crisis neonatales.

Si crisis persiste a los 10 minutos de terminado bolo de valproico o de fenobarbital:

Cuarta linea:

En Unidad de Cuidado Intensivo

Midazolam: bolo 0,2 mg/k, 2 mg/minuto (maximo 10 mg), seguido de infusion 0,1 mg/k/hora

Si a los 5 minutos sigue la crisis repetir bolo y aumentar infusion a 0,2 mg/k/h.

Velocidad de infusion puede aumentarse hasta maximo 2 mg/k/hora.

Mantener coma por 24 horas post cese de crisis para luego disminuir 0,05 mg/k/h cada 3 horas

No se recomienda uso de propofol en nifios debido a mayor frecuencia de sindrome de infusion
de propofol (acidosis, falla miocardica).

Tiopental Sodico: bolo de 4mg/kg, 50 mg/minuto, seguido de infusion entre 0,5 y 5 mg/k/h. Mayor
riesgo de hipotension.

ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS

+ Glicemia, electrolitos en sangre, calcemia, magnesemia en lactantes menores afebriles que
llegan convulsionando.

' Niveles de FAE: en niflos en tratamiento con Farmacos AE.

+ Toxicologico: considerar si no hay etiologia inmediatamente identificada (triciclicos, teofilina,
simpaticomiméticos, organofosforados, etc).

1 Estudio error congénito del metabolismo: considerar si no hay etiologia conocida en nifo me-
nor de 2 anos, historia es sugerente, o si se requiere uso de acido valproico para tratar status.
Tomar acido lactico, amonio, muestra critica en orina y sangre y muestra en tarjeta de papel
filtro.
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+  Sistatus es febril realizar:
- Screening de Infeccion Bacteriana.
- Puncion Lumbar en paciente estable
+ TAC de cerebro si no hay etiologia conocida. Considerar previo a la realizacion de PL.

v EEG continuo al menos por 48 horas o hasta cese de crisis no convulsivas tener en considera-
cion iguales sugerencias para en adulto.
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ANEXO 7. FACTORES A CONSIDERAR EN LA ANAMNESIS
PARA EL DIAGNOSTICO DE CRISIS DE EPILEPSIA EN EL
NINO SEGUN EDAD. (1)

Nifno menor de 12 meses de edad:

Pregunta: ¢Esta el evento relacionado con alguna actividad particular?
v Sise estaba alimentando puede sugerir reflujo gastroesofagico.

+ Elantecedente de previa ingesta de medicamentos, puede sugerir movimientos distonicos ex-
trapiramidales.

' Movimientos durante el suefio pueden corresponder a mioclonias benignas del suefio.

Preguntas: ;Cual es el mayor componente motor? ;Es el componente motor hipertonia, hipotonia o
distonia? ¢Es el movimiento repetitivo 0 mantenido?

v Los saltos repetitivos pueden implicar crisis, aunque si se presentan solo en el suefio pueden
implicar mioclonias del suefio.

1 Los espasmos seran repetitivos, estereotipados y en clusters.

Un sdbito movimiento de hipertonia mantenida puede ser una hiperplexia.

Pregunta: ¢ Tienen los movimientos algun propdsito en algdn momento?

1 Esto puede ser clave de estado de vigilia.

Pregunta: ¢Esta el nifio aparentemente asustado?

+ El miedo puede sugerir estados de vigilia, entre los espasmos en clusters o auras epilépticas.

Pregunta: ;Existe cambio de color?

v La palidez o cianosis pueden ser vistos en arritmias cardiacas y la cianosis se asocia a reflujo.

Pregunta: ;Hay un cambio en el patron respiratorio?

' La respiracion estertorosa y el sueno profundo con pérdida de conciencia se pueden ver en
crisis generalizadas.

Pregunta: ;Puede el evento ser interrumpido?

1 Sies asi, entonces probablemente el evento es no epiléptico. Si el evento no puede interrum-
pirse, es posible ser una crisis epiléptica.

=
NJ
Y

1

%)
o
=
=
<
n
a
[NE)
=
o
|
L
(]
=)
=4
<
S
=
—
(®]
=
>
(]




[EE
N
NJ

Nifos entre 1 a 3 anos de edad:

Pregunta: ;Esta el evento relacionado a alguna actividad particular, durante el suefio o caminando?
+  Las parasomnias son muy comunes a esta edad y semejar crisis.

 Elterror nocturno generalmente ocurre en un momento especifico de la noche durante el cual
parece el nifo no reaccionar. Este estado confuso produce alarma entre los cuidadores.

(%)
o
=
=
<
n
a
i
=l
o
|
L
(]
=)
=4
<
O
=
=
(&)
<
>
(&)

v+ Sipresenta fiebre puede ser crisis febril.

+ Movimientos estereotipados o conductas ritualistas pueden verse en nifios con retraso del
desarrollo, alteraciones de la comunicacion o stress.

Pregunta: ;Es el componente motor principal una hipertonia, hipotonia o distonia?
+ Hipertonia considerar sincope, crisis tonico/tonico clonica, hiperplexia.
+ Hipotonia: Considerar sincope, cataplexia, crisis atonica.
+ Distonia: considerar intoxicaciones medicamentosas o torticolis paroxistico benigno.

+ Marcha inestable considerar vértigo paroxistico benigno o ataxia intermitente.

Pregunta: ;Es este movimiento repetitivo o sostenido?

+ Movimientos repetitivos de corta duracion por periodos cortos o mayores pueden implicar
crisis.

+ Movimientos cortos repetitivos en la cara pueden ser tics.

Pregunta: ; Tienen los movimientos algln propodsito en algdn momento?

+ Esto puede orientar a estado de vigilia.

Pregunta: ;Hay expresion de temor?

+ Puede entonces ser una manifestacion de stress y de darse cuenta de lo que ocurre.

Pregunta: ;Esta el evento caracterizado por otro fendmeno? Hay algin cambio de color?

+ Palidez o cianosis pueden verse en arritmias cardiacas. Las crisis de cianosis se asocian a cua-
dros de apnea. El enrojecimiento puede verse en conductas de auto gratificacion.

Nifos entre 3 a 12 aios de edad:

Pregunta: ;Tienen estos movimientos un estado de semi-proposito?

+ Esto puede dar una clave del estado de vigilia, aunque nifios mayores pueden relatar informa-
cion sobre el evento.

Pregunta: ;Esta el niflo en un estado de no responder? ;Puede el nifio estar distraido al tocarlo o
hablarle?

v La causa mas comin es somnolencia. Las crisis de ausencia tipicas son relativamente frecuen-
tes a esta edad, en cualquier momento y de corta duracion (5-10 segundos) y no responden al
estimulo externo.




Pregunta: ;Hay conducta agresiva o destructiva?

+  Un ataque de “rabia” aislado es raro si se piensa en epilepsia. Generalmente puede deberse a
otros problemas que tenga el nifio.

Pregunta: ;Hay sintomas visuales?

+  Si hay alteraciones visuales en algln estado del evento, pueden significar crisis epilépticas
occipitales.

Pregunta: ;Hay sintomas sensoriales?

Puede corresponder a una crisis parcial, o bien, parestesias debido a otras causas.

Pregunta: ¢Hay vocalizacion? ;Son las palabras no-audibles o sin sentido? ¢;En qué momento del
evento?

 Un lenguaje dirigido es improbable que sea de naturaleza epiléptica.

Pregunta: ;Puede el evento ser interrumpido?
1 Sies asi, probablemente no sea crisis.
1 ¢Sirve la medicion de prolactin sérica?

+  La medicion de prolactina sérica es de utilidad para discriminar si el evento fue una crisis epi-
léptica, siempre que se mida antes de media hora después de lo acontecido. Sila prolactina es
dos o tres veces mayor al rango promedio, es altamente predictivo de que efectivamente hubo
una crisis epiléptica, pero un nivel normal de prolactina no la descarta. (3, 4).

1 ¢Sirve el video monitoreo prolongado EEG?

 La mejor herramienta para discriminar si estamos frente a una crisis epiléptica o no, es un vi-
deo monitoreo electroencefalografico prolongado. (5) (7).

Bibliografia
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ANEXO 8. CLASIFICACION DE LAS CRISIS EPILEPTICAS DE
ACUERDO AL TIPO CLINICO (1981) ILAE

1. Crisis focales (locales)
1.1. Crisis focales simples (sin alteracion de conciencia)
1.1.1. Con signos motores

1.1.2. Con sintomas somatosensoriales o especiales (alucinaciones simples, por ejemplo,
hormigueo, destellos de luz, zumbido)

1.1.3. Con sintomas o signos autonémicos (por ejemplo, sensacion epigastrica, palidez,
sudoracion, sofocos, piloereccion y dilatacion papilar)

1.1.4. Con sintomas fisicos (disturbios de funciones cerebrales altas), (por ejemplo, déja
vu, distorsion del sentido del tiempo, temor. NB que éstas raramente suceden sin dete-
rioro de conciencia y se experimentan cominmente como 1.2 crisis focales complejas)

1.2. Crisis focales complejas (con alteracion de conciencia)
1.2.1. Con inicio parcial simple seguido por alteracion de conciencia
1.2.2. Con alteracion de conciencia desde el principio.

1.3. Crisis focales que evolucionan a crisis secundariamente generalizadas (pueden ser gene-
ralizadas tonico - clénica, tonico o clonica)

1.3.1. Crisis focales simples evolucionan a crisis generalizadas
1.3.2. Crisis focales complejas evolucionan a crisis generalizadas

1.3.3. Crisis focales simples evolucionan a crisis focales complejas y luego evolucionan a
crisis generalizadas

2. Crisis generalizadas (convulsivas o no convulsivas)

2.1. Crisis de ausencia (alteracion de conciencia Gnicamente o con clonicas leves, componen-
tes atonicos o tonicos, automatismos y/o signos o sintomas autondmicos)

2.2. Ausencia atipica

2.3. Crisis mioclonicas
2.4. Crisis clonicas

2.5. Crisis Tonico-clénicas
2.6. Crisis atonicas

3. Crisis no clasificadas
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ANEXO 9: CLASIFICACION DE EPILEPSIAS Y SINDROMES
EPILEPTICOS (1989)-ILAE

1. Epilepsias y sindromes relacionadas con la localizacion (focal, local)
1.1. Idiopaticas
1.1.1 Epilepsia benigna de la infancia con espigas centro temporales
1.1.2 Epilepsia de la infancia con paroxismos occipitales
1.2. Sintomatica
1.3. Criptogénica
2.Sindromes y epilepsias generalizadas
2.1. Idiopaticas (listadas en orden de edad de comienzo)
2.1.1 Convulsiones neonatales familiares benignas
2.1.2 Convulsiones neonatales benignas
2.1.3 Epilepsias mioclonicas benignas de la infancia
2.1.4 Epilepsia de ausencia infantil (picnolepsia)
2.1.5 Epilepsia de ausencia juvenil
2.1.6 Epilepsia mioclonica juvenil (petit mal impulsivo)
2.1.7 Epilepsia con gran mal (tdnico-clénico generalizado) al despertar
2.2. Criptogénico o sintomatico (listado en orden de edad de comienzo)
2.2.1 Sindrome de West (espasmos infantiles)
2.2.2 Sindrome Lennox - Gastaut
2.2.3 Epilepsia con crisis mioclonicas-astaticas
2.2.4 Epilepsia con ausencias mioclonicas
2.3. Sintomatica
2.3.1 Etiologia no especifica
2.3.1.1 Encefalopatia mioclonica precoz
2.3.1.2 Encefalopatia epiléptica infantil precoz con estallido supresion
2.3.1.3 Otras epilepsias generalizadas sintomaticas no definidas anteriormente
2.3.2 Sindromes especificos

2.3.2.1 Crisis epilépticas pueden afectar muchos estados de enfermedad. Bajo este
titulo se incluyen enfermedades en las cuales las crisis estan presentes como una
caracteristica predominante.
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3. Epilepsias y sindromes no determinados ya sean focales o generalizados
3.1. Con ambos tipos de crisis, focalizados y generalizados
Crisis neonatales

Epilepsia mioclonicas severa de la infancia

Epilepsia con espiga-onda continua durante suefio de onda lenta
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Afasia epiléptica adquirida (Sindrome Landau - Kleffner)
3.2.Sin caracteristicas inequivocas generalizadas focalizadas:

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

4. Sindromes especiales
1. Convulsiones febriles
2. Crisis aisladas o estatus epiléptico aislado

3. Crisis suceden s6lo cuando hay un evento metabdlico agudo o toxico.
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ANEXO 10: ESQUEMA PARA DIAGNOSTICO DE PERSONAS
CON CRISIS EPILEPTICAS Y CON EPILEPSIA (2001)

El esquema diagnostico esta dividido en 5 partes o ejes, organizados para facilitar una aproximacion
clinica logica para el desarrollo de las hipotesis necesarias para determinar los estudios diagnosti-
cos y las estrategias terapéuticas que deben ser tomadas en cada paciente individual
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Eje 1. Fenomenologia ictal.
Eje 2: Tipo de crisis

Eje 3: Sindrome

Eje 4: Etiologia

Eje 5: Grado de discapacidad




