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1. ANTECEDENTES Y MARCO TEORICO

a. EPILEPSIA

Definicion.

Un ser sobrecogido bruscamente por una crisis es lo que la palabra griega epilumbaneim expresa, de
ahi se ha derivado la palabra epilepsia (1). Esta enfermedad ha generado interés y desconcierto desde
hace siglos, ligandola invariablemente a situaciones magico religiosas y con la consecuente
estigmatizacion de quien la padece. La definiciéon de la Organizacién Mundial de la Salud establece
que la epilepsia es una afeccion cronica de etiologia diversa. caracterizada por crisis recurrentes
debidas a una descarga excesiva de las neuronas cerebrales (crisis epiléptica), asocladas a
manifestaciones clinicas y paraclinicas (2). Las crisis son el sello caracteristico de la epilepsia y se
define por la ILAE como “la ocurrencia transitoria de signos y/o sintomas secundarios a actividad

anormal, excesiva o sincronica en el cerebro™ (3).

La epilepsia engloba entonces a un grupo de enfermedades caracterizadas por crisis epilépticas. Es
importante dejar claro que una crisis epiléptica no es lo mismo que una crisis epileptiforme. La crisis
epiléptica son una alteracion subita, involuntaria y limitada en el tiempo que se manifiesta con cambios
en la actividad motora, autondémica, sensitiva y/o de conciencia, de cardcter repetitivo y un patron
estereotipado que se acomparia de una descarga eléctrica cerebral anormal. Es una crisis recurrente y
no provocada, mientras que la crisis epileptiforme constituye un sintoma reactivo a un problema

cerebral agudo como fiebre, trauma o intoxicaciones, y no es epilepsia (4,6).

Las caracteristicas de las crisis epilépticas incluyen:

1) duracién limitada, con un fenémeno inicial y uno final identificable,

2) una manifestacion clinica predecible de inicio a fin, segun el area cerebral implicada,
3) las crisis son estereotipadas,

4) no son provocadas por un evento agudo, aunque pueden ser precipitadas por eventos conocidos

(desvelo, alcohol, fiebre, etc.).
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Los elementos que conforman una crisis epiléptica son:

1) Prédromos: manifestaciones que preceden a la crisis que el paciente rclaciona a la misma,
como cansancio, temor, ansiedad.

2) Aura: manifestacion clinica inicial de la crisis, donde le paciente conscrva su cstado de
conciencia y sabe que puede presentarse una nueva crisis (dolor epigastrico, tosfenos,
acufenos, parestesias).

3) Ictus: manifestacion clinica focal o generalizada de la descarga anormal cerebral (crisis o
convulsion).

4) Estado Postictal: recuperacion progresiva de la conciencia o del estado previo a la
descarga epiléptica, manifestada por somnolencia, confusion, cefalea, irritabilidad o déficit
motor y/o sensitivo de una extremidad (fenomeno de Todd).

5) Periodo Interictal: estado intercritico, donde el paciente funciona normalmente, aunque

puede tener descargas anormales subclinicas, identificadas por el electroencefalograma.

La epilepsia se considera de inicio temprano cuando aparece antes de los 18 anos y de inicio tardio
cuando lo hacen después de esta edad. La epilepsia temprana puede tener su origen en problemas
gestacionales, perinatales, del desarrollo o genéticos y la tardia tiene explicacion frecuente por

problemas estructurales (cisticercosis, tumores, enfermedad cerebrovascular, etc).

Puede dividirse a la epilepsia en tres tipos: la epilepsia sintomatica o secundaria, donde se evidencia
una anormalidad cerebral (cisticercosis, malformacion arteriovenosa, tumor, etc.); epilepsia idiopatica
o genética, en la que los individuos afectados tienen desarrollo e inteligencia normales, sin encontrar
lesién estructural que explique la crisis y epilepsia criptogéncia, que indica pacientes con retraso cn ¢l

desarrollo psicomotor, con un problema estructural sin etiologia identificada (2,4).

Se conoce como SINDROME EPILEPTICO al conjunto de sintomas y signos que tienen diferente
etiologia pero se manifiestan de forma similar en cuanto a la edad de presentacion, tipo de crisis
epiléptica, patron electroencefalografico e historia familiar y con implicaciones terapluticas y
prondsticas conocidas. El ESTADO EPILEPTICO ocurre, segin la definicion actual. cuando existen
crisis continuas de mas de 30 minutos de duracion o bien, dos o mas crisis sin recuperacion de la
conciencia entre ellas (5), aunque cada vez mas se acepta considerar que cualquier crisis con duracion

mayor a 5 minutos debe considerarse un estado epiléptico.

—_
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Epidemiologia

La incidencia total de una primera crisis no provocada es de 60 por 100,000, segun un estudio
poblacional en Estados Unidos, siendo mayor en el primer afio de vida y después de los 55 anos (7). La
etiologia es diferente de acuerdo a la edad de inicio y el tipo de crisis, siendo generalizada en el primer

ano de vida y de inicio parcial en los ancianos.

Por lo menos 15% de la poblaciéon puede tener una crisis convulsiva durante su vida. Sc ha estimacdo
que del 1 al 3% de la poblacion general tendra epilepsia en algiin momento de sus vidas (8). l.os
estudios epidemiolégicos intermnacionales reportan una tasa de incidencia de epilepsia entre 50 y 100
por cada 100,000 habitantes por afio, con mayor tendencia a presentarse en hombres que en mujeres
(9,10,11), con diferencias geograficas claras, pues se ha encontrado que las tasas son el doble ¢n paiscs
en desarrollo (77 a 114 habitantes/anio) que en los desarrollados (23 a 53 habitantes/ano) (12). lo que se

traduce en un evidente problema de salud regional y mundial.

La tasa de incidencia se ha reportado tradicionalmente mayor en ninos, con el 75% de las crisis
ocurriendo antes de los 20 afios (13), aunque cada vez mas se reconoce otro pico importante en la
poblacion anciana. tanto que para los 70 anos, la incidencia de epilepsia casi dobla a la de los ninos y
para los 80 es casi 3 veces mayor (14, 15, 16). La siguiente grafica demuestra la tendencia de

presentacion bimodal de la incidencia de epilepsia. de acuerdo a la edad y desarrollo econdémico del

pais.
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El tipo de crisis mas frecuente encontrado en los estudios epidemiolégicos mundiales corresponde a las
crisis parciales, en mas del 50% (9,11,13). En el ano 2005, un estudio {inlandés evaluo el tipo de cnisis
mas frecuente en los casos de presentacion de primera crisis (17), encontrando que las crisis con nicio
parcial son las crisis epilépticas mas frecuentes, aunque casi la mitad de los pacientes de este estudio

presento una primera crisis no provocada epileptiforme.

Parci . 19.29
Espasmos Infantiles1.0% _ ?rmales Simples 19.2%

.‘/ '.

MNioclonias: 2.0%

— Generalizadas Primarias 5.5%

Parciales Complejas 21.4%

Ausencias 2.2%

Crisis NO epilépticas Generalizadas 48.7%

Tipo de crisis en el primer evento. Tomado de Ref 17.

Los factores de riesgo para desarrollar epilepsia han sido también estudiados ampliamente en la
literatura mundial. En nifios, la epilepsia asociada con un déficit neuroldgico del nacimiento constituye
la relacion etiolégica mas importante, mientras que en el anciano, la enfermedad cerebrovascular ocupa
la primera causa como etiologia responsable. Las causas especificas pueden variar geograficamentc,
pero sélo es posible identificar una etiologia especifica en aproximadamente un tercio de los pacientes
diagnosticados de novo. Las etiologias varian desde trauma craneal, enfermedad cercbrovascular,
infecciones del sistema nervioso central y enfermedades neurodegenerativas, dejando manifiesta la

importancia de los insultos postnatales en la etiologia de la epilepsia (17,18).
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Distribucion de los casos de epilepsia, tomado de Ref. 17.
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Muy pocos casos se atribuyen al defecto de un solo gen (ver mas adelante, seccion de epileptogénesis),
pero a pesar de que una proporciéon pequeiia de los casos sigue un patrén de herencia mendeliana, la
historia familiar puede ser considerada como un factor de riesgo importante para epilepsia, en términos

epidemiologicos (6, 9, 12).

Situacion de la Epilepsia en México.

Se estima que mas de un millén de mexicanos sufren de epilepsia, en particular en la poblacion
infantil, con el 76% de los enfermos iniciando antes de la adolescencia. De acuerdo a los estudios
nacionales, la prevalencia en México es de 10.8 a 20 por 1000 habitantes (19,20), por lo que es tacil
caer en cuenta que la epilepsia es una de las causas mas frecuentes de consulta externa y quc constituye

un verdadero problema de salud en nuestro pais.

Clasificacion de la

. . 3
Epilepsia .

Ademas de la clasificacién en idiopatica (genética), secundaria o criptogénica, la caracterizacion e
identificacion de las crisis es un paso crucial en la evaluacion de los pacientes epilépticos, por lo que la
Liga Internacional contra la Epilepsia las ha clasificado como CRISIS PARCIALES (focales o
localizadas) y CRISIS GENERALIZADAS. Las primeras se subdividen en Crisis Parciales
SIMPLES (preservan la conciencia) motoras, sensitivas, autonéomicas o psiquicas y Crisis Parciales
COMPLEJAS (con alteracion de la conciencia), y pueden ser de inicio parcial simple o con
desconexiéon al inicio, ambas con o sin automatismos. Finalmente, hay Crisis Parciales

SECUNDARIAMENTE GENERALIZADAS.

Las Crisis Generalizadas se dividen en crisis de ausencia, crisis mioclonicas, crisis tonicas, Crisis
clonicas, crisis tonico-clonicas y crisis atonicas. Pueden existir crisis NO CLASIFICADAS. por datos

incompletos, como por ejemplo en el recién nacido.

Clasificacion de las Crisis Epilépticas, ILAE 1981

——
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I. CRISIS PARCIALES (focales, locales)

El primer evento clinico y electroencefalografico sefiula una activacion de un grupo neuronal cn uno o ambos

hemisterios.

Se clasifican segun se altera o no la conciencia. Si no hay alteracion de conciencia, son parciales simplex, si se aliera

la conciencia. es parcial compleja.
Una crisis parcial simple puede progresar a una generalizada.

La alteracion de conciencia se define como la incapacidad para responder normalmente a estimulos externos, por

alteracion de la vigilancia o de la capacidad Je respuesia.

L1 CRISIS PARCIALES SIMPLES

Tipo clinico de crisis Tipo de descarga en el EEG Expresion interictal EEG

Crisis sin alteracion de la conciencia  Descarga local contralateral, inicia  Descarga local contralateral.
en area  correspondiente  de
representacion cortical.
Con signos Motores

Motora tocal sin marcha

=

b.  Motora tocal con marcha
¢.  Versiva
d.  Postural

e. Fonatoria
Con sintomas somatosensitivos o sensoriales especiales

a.  Somatosensitivos
b.  Visuales
c. Auditivas
d. Olfatorias
e.  Gustativas
f.  Vertiginosas
Con sintomas psiquicos.
a. Distasicas
b.  Dismneésicas (deja vie)
c.  Cognoscitivas
d.  Afectivas
e.  llusiones

f. Alucinaciones estructuradas
1.2CRISIS PARCIALES COMPLEJAS

Tipo clinico de Crisis Tipo de descarga EEG Expresion interictal EEG

Crisis con deterioro de la conciencia.  Unilateral o bilateral, difusa o focal Foco asincronico general-mente
pueden empezar con sintomatologia  en regiones temporales o frontotem- unilateral o bilateral; a menudo en
simple. porales; al inicio puede haber regiones temporales.

aplanamiento tocal o generalizado
1.2.1 Inicio Parcial simple con deterioro de la conciencia.

a.  Con manifestaciones parciales simples (1.1.1 a 1.1.4) y deterioro de la conciencia
b.  Con automatismos.

N



1.2.2 Con deterioro de la conciencia al inicio.

a.  Con deterioro de la conciencia unicamente.

b.  Con automatismos.

1.3 Crisis parciales que evolucionan a couvulsiones tonico-clonicas generalizadas (CTG) con inicio purcial o focal.

1.3.1 Crisis parciales simples que evolucionan a CTG

1.3.2 Crisis parciales complejas que evolucionan a CTG

1.3.3 Crisis parciales simples que evolucionan a crisis parciales complejas y posteriormente a CTG

2. CRISIS GENERALIZADAS (consulsisas 0o no convulsivas).

Su primera manifestacion sefiala inclusion de ambos hemistertos.

La conciencia puede alterarse y constituir la manifestacion inicial

Las manifestaciones motoras son bilaterales.

El patron electroencefalografico ictal es bilateral al inicio y presumiblemente refleja descarga neuronal, que

comienza en ambos hemisferios.

2.1 AUSENCIAS TIPICAS

Tipo clinico de crisis

Deterioro de la conciencia
solamente, ligeros movimientos
clénicos, con componente atonico,
{ONICO, CON automatismos o con

componentes autondmicos.

2.2 AUSENCIAS ATIPICAS

Tipo clinico de crisis

Pueden tener cambios cne | tono,
inicio y cese de crisis no repentino. A
veces se asocian a contracciones

mioclonicas

2.3 AUSENCIA QUL PROGREA

Tipo clinico de crisis

Crisis mioclonicas, contracciones
mioclénicas (simples o multiples),

crisis clonicas.

2.4 CRISIS TONICAS

Tipo de descarga EEG

Onda-espiga de 3/segundo
Regular y simétrica.

Puede ser onda-espiga 2-4/se

o&

poliespiga-onda.

Anormalidades bilatcrales.

Tipo de descarga en EEG

EEG heterogéneo, con ondas lentas y

agudas. algunas veces poliespigas y

ondas, actividad rapida u otros
paroxismos de actividad. Las

anormalidades son bilaterales, pero a

menudo irregulares y asimétricas.

Expresion interictal EEG

Ritmo de base normal, pucde haber
actividad paroxistica. como espigas u
Esta

onda-espiga. actividad  ¢s

regular y simétrica.

Expresion interictal EEG

Actividad de base general-mente
anormal; actividad paroxistica
(espiga u onda-cspiga)
frecuentemente irregular y
asimétrica, o actividad lenta ritmica,

sobre todo en nifos.

1 CONVULSION TONICO-CLONICA GENERALIZAD A

Tipo de descarga en EEG

Polipunta y onda, o algunas veces

espiga y onda aguda, onda lenta

Actividad rapida de bajo voltaje o
ritmo rapido, disminuye en

frecuencia ¢ incrementas u amplitud

Expresion interictal EEG

Lo mismo que ¢n ictal

Descargas mas o menos ritmicas de
ondas agudas y lentas, algunas veees

asimétricas.

o )
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2.5 CRISIS TONICO-CLONICAS Ritmo de 10 o mas ¢ps, que Polipunta y onda-punta, algunus
disminuyen ¢n frecuencia y veees descargas de onda aguda v
alimentan en amplitud durante la tase  onda lenta
tonica, interrumpido por ondas lentas
durante la tase clinica.

2.6 CRISIS ATONICAS Polipunta y onda.

Polipunta y onda o aplanamiento o

actividad rapida de bajo voltaje

3. CRISIS EPILEPTICAS NO CLASIFICADAS
Incluye todas las crisis que no pueden clasificarse debido a datos incompletes o inadecuados, algunas de las cuales
no pueden incorporarse a las categorias hasta ahora descritas. Estas incluyen algunas crisis nconatales, por cjemplo:

movimientos oculares ritmicos, de natacion y masticatorios.

4. ADENDUM
4.1 Las crisis epilépticus repetidas ocurren en diversas circunstaucias.
Como ataques fortuitos. que llegan inesperadamente y sin ninguna provocacion
Como ataques ciclicos, a intervalos regulares (mentruacion, sucfio-vigilia)
Como ataques provocados por factores no sensonales (fatiga, alcoholismo, emocion) o sensoriales (comao crisis

retlejas.

4.2 Crisis prolongadas o repetitivas (Extado Epiléptico)
El término Estado Epiléptico se emplea cuando una crisis persiste por un periodo prolongado o que se repite 1o
suficiente para producir un evento epiléptico persistente. Puede clasificarse segun el tipo de crisis en parcial o

generalizado, convulsivo y no convulsivo.

Existen otras clasificaciones para la epilepsia dirigidas a varias necesidades, como la ensenanza,
ensayos terapéuticos, investigacion epidemioldgica, para seleccionar candidatos quirurgicos, para
investigacidn basica y para caracterizacion genética de las Epilepsias (20). Asi, por ejemplo, Dclgado-
Escueta (1999) propuso una clasificacion en dos grandes grupos, las epilepsias genéticas (en estas las
generalizadas o parciales, los sindromes o padecimientos progresivos o con malformaciones y las
idiopéaticas, sospecha de origen genético) y las sintomaticas (divididas a su vez e¢n dos grupos, las
generalizadas y las parciales con o sin generalizacién secundaria), sustentadas en investigaciones

biomoleculares y en avances de videoelectroencefalografia, registros intracraneales y neuroimagen.

La clasificacion propuesta por la ILAE en 1986 parece favorecer la clasificacion interdisciplinaria de la

epilepsia, es sencilla de aplicar y es la que permanece vigente para identificar y definir las crisis que el
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enfermo presenta, para la posterior decision terapéutica y servird de base para nucstro protocolo de
terapia simplificada de la epilepsia, dirigida a médicos generales o familiares de primer nivel de

atencion.

Mecanismos de Epileptogénesis

Como se ha mencionado, la caracteristica principal de la epilepsia es la predisposicion a crisis
recurrentes y no provocadas. En los Gltimos anos se ha vivido una explosion de conocimientos ¢n el
ramo de las neurociencias y en particular de la epilepsia, los mecanismos de epileplogénesis son un
terreno extenso y apasionante, en donde un proceso patoldgico se localiza en los circuitos neuronales

responsables del funcionamiento del cuerpo humano, incluido el comportamiento.

El equilibrio entre seriales de excitacién e inhibicién, normalmente controlado de manera precisa, ¢s
vulnerable a la actividad ictal. Un analisis de la neurofisiologia cortical sobrepasa los objetivos de este

protocolo, por lo que se expondran los procesos fisiopatoldgicos basicos en la génesis de la epilepsia.

Mecanismos de las Epilepsias Generalizadas

Crisis de Ausencia.

Ocurren generalmente en nifios de entre 4 a § anios, los pacientes de “desconectan” del medio y cesan
su actividad normal por algunos minutos y regresan nuevamente a la normalidad, sin memoria del
evento. Tienen un electroencefalograma clasico, con punta-onda lenta de 3 por scgundo (21). Algunos
experimentos sugieren que estas crisis se originan en el tadlamo, aunque también se ha encontrado que
la corteza cerebral por si misma es el sitio primario de las crisis (22), al reproducir las crisis y los
hallazgos electroencefalograticos cuando se estimulan cualquiera de estas estructuras, por lo que se
cree que la generacion de las crisis de ausencia involucra una alteracidn en el circuito talamo-cortical

(figura).

~—
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Estos circuitos controlan el ritmo de excitacién cortical por el talamo y son la base de procesos
fisiologicos normales, como el suerio (23).

Son tres las neuronas involucradas en este circuito: neuronas talamicas de retraso. neuronas talamicas
reticulares y neuronas piramidales corticales.

Las neuronas de retraso taldmicas pueden activar a las piramidales corticales en una forma tonica, lo
que ocurre en el estado de despierto y suenio MOR, o en un patron de brote, como en el sucno no-
MOR. Este altimo modelo es posible gracias a los canales de calcio tipo 1, que permiten
despolarizacion a bajo umbral, permitiendo a un potencial de accidén imponerse (24).

Las neuronas reticulares coordinan el modo de estimulo a corteza (tonico o en brotes), mediante la
hiperpolarizacion de las neuronas de retraso. Incluso son autoinhibidas por colaterales vecinas. l.as
neuronas corticales piramidales conectan a las reticulares y se completa el circuito (25). Ademas
aferentes dopaminérgicas, noradrenérgicas y serotoninérgicas al tadlamo modulan este circuito y afectan
el modo brote de estimulo.

Durante el sueno no MOR, la activacion sincronica de las neuronas de retraso talamicas hacia la
corteza produce el patron de picos de suerio, contrastando con el eslado de despierto, cuando estas
neuronas disparan en forma ténica, de manera no ritmica.

El circuito anormal en las crisis de ausencia origina activacion ritmica de la corteza durante ¢l estado
de despierto, lo que resulta en las descargas electroencefalograficas caracteristicas y las
manifestaciones clinicas de las crisis (3,8). La anormalidad precisa del circuito no ha sido detfinida. Sc
ha sugerido que los canales tipo T de calcio sean la clave, otros trabajos sugicren que el receptor de
GABA puede ser el causal. Un circuito disfuncional puede explicar un estado fisiologico de activacion

cortical ritmica y originar las crisis (26, 27, 28).



Mutaciones de Canales Ionicos y Epilepsia Generalizada.

Pocas de las epilepsias generalizadas tienen un patréon mendeliano de herencia asociadas con un solo

gen (Tabla siguiente). Casi todas ellas se encontraron en genes que codifican para proteinas de canales

de iones (29).

Algunos sindromes epilépticos asociados a mutaciéon monogénica. 1
Sindrome epiléptico Gen Producto del Gen |

Epilepsia Generalizada SCN 1B Subunidad del canal de sodio R |
con crisis febriles plus SCN 1A Subunidad del canal de sodio

SCN 2A Subunidad del canal de sodio

GABRG2 Subunidad del receptor GABA-A
Convulsiones KCN Q3 Canal de Potasio - |
neonatales familiares KCNQ3 Canal de Potasio
benignas
Epilepsia del l16bulo CHRNA4 Subunidades del receptor acctilcolina nicotinico |
frontal nocturna, neuronal

CHRNB2
autosomica dominante
Epilepsia de ausencia de GABRG2 Subunidad del receptor GABA-A o ]
la infancia y crisis
febriles
Epilepsia parcial GABRG2 Subunidad del receptor GABA-A i
autosémica dominante LGI1 Proteina transmembrana rica en Leucina
con caracteristicas
auditivas

nefrancia es vanable y por lo regular son de caracteristi utosomicas dominantes. S¢ asume
La penetrancia anable y lo regular son d teristicas autosomicas d tes. Se asum
que, debido a que estos genes se expresan en todo el cerebro, las mutaciones confieren una
predisposicién a un trastorno de crisis generalizadas, incluyendo otros trastornos (cardiacos, paralisis

periodicas, migrania hemipléjica famihiar y ataxia) incluidos en el estudio de las canalopatias (30).




Mecanismos de las Epilepsias Parciales

A pesar de ser el trastorno epiléptico mas comun en adultos, poco se sabe sobre los mecanismos epileptogénicos

de las crisis parciales. Como modelo, expondremos el caso de la epilepsia del lobulo temporal.

Epilepsia del Lobulo Temporal

Se ha demostrado inicio ictal en estructuras del lobulo medial temporal, como el hipocampo, amigdala y corteza
parahipocampal adyacente, haciendo a estas areas objetivo quinirgico en la cirugia de epilepsia. Las crisis mnician
con alucinaciones olfatorias o gustatorias, sensacion epigastrica o sintomas psicologicos como déja vu o
despersonalizacion. La crisis progresa, el individuo pierde el alerta y presenta varias formas de automatismos
(31). Este tipo de epilepsia se ha asociado particularmente a la esclerosis hipocampal (pérdida selectiva de
neuronas en giro dentado y células piramidales hipocampales, con gliosis densa), aunque sin lograr definir atn si

es causa o efecto de las crisis.

El mecanismo epileptogénico parece centrarse en las células granulares del dentado hipocampal. La aferencia
excitatoria al hipocampo ingresa directamente a estas células, a partir de la corteza entorrinal vecina, mientras

que impulsos inhibitorios surgen localmente de las interneuronas de la capa interna molecular.

Los axones de fibras musgosas se extienden a las neuronas piramidales como via de salida hipocampal.
Normalmente, las células granulares dentadas son resistentes a la activacién hipersineronica, sirviendo de
inhibidores para la propagacion de crisis en la corteza entorrinal (32). En el caso de esclerosis hipocampal, los
axones de fibras musgosas se dirigen de nuevo hacia la capa molecular interna cortical. por la pérdida neuronal

diana. La consecuencia es que se tiene un circuito excitatorio aberrante y recurrente (29,32).

Otro modelo para esta entidad se basa en la fragilidad de algunas neuronas hipocampales. en donde las
interneuronas excitadoras del giro dentado se pierden, y no se activan las interneuronas inhibitorias (29),
afectando asi la retroalimentacion inhibitoria y facilitando mecanismos de autoalimentacién que actuan en las

células granulares del dentado, con resultante hiperexcitabilidad.

La posibilidad de replicacion neuronal (neurogénesis) en el giro dentado abre otra posible explicacion a la
epileptogénesis temporal, ya que en modelos experimentales las crisis aumentan actividad mitotica y
diferenciacién a nuevas células granulares (33), posteriormente, estas nuevas células se integran anormalmentc a
los circuitos neuronales (34), originando un desbalance entre excitacion/inhibicion, mientras se forman nuevas

conexiones sinadpticas.

~
—



Il a a T - 1. e
= Ce.uiaicl:;ar’ldalei via perforante Interneurona
hipocampal | ; . 4 inhibitoria

| Interneurona ' \
inhibitoria { »
" | cel . g :
N -granuiosa  nterneurona
0 \
: fexcitatoria, [
St b s guao . W
dentade  CélulasCA3 o 4 |
< a vulnerabile
perforante selectivamente |
corteza Neurogenesn .
entorrinal | __hibras musgosas a CAT

Este proceso sugicre, incluso, que la epileptogénesis puede surgir de mancera temprana y tardia en la vida,

Existen aun muchas preguntas en la fisiopatologia dc cnisis generalizadas y parciales. involucrando icluso a las
células ghales en la orquestacion de senales cxcitatorias ¢ inhibitorias de las redes neuronales. Hasta ahora, ¢l
concepto que podemos guardar es que debe haber una predisposicion genética que sc torna manifiesta lucgo de
un insulto ambiental, celular o extra-celular. alterando ¢l balance excitacion-inhibicion en arcas corticales y

subcorticales del sistema nervioso central. que explican los brotes de crisis caracteristicos de la epilepsia.

Diagnostico de Epilepsia.

El diagnostico es Clinico.

Debido a que el paciente sufre de eventos de disfuncion neurologica recurrente, existen maltiples
patologias que pueden confundirse con la epilepsia, desde trastornos paroxisticos del movimiento,
trastornos del sueno, ataques isquémicos transitorios hasta migrana. El diagnostico diferencial se
muestra en la tabla 2, y se debe hacer un esfuerzo por descartar estas posibles ctiologias, de acuerdo o

la evaluacion semiologica y clinica.

Tabla 2. Diagnéstico diferencial de la Epi_lqﬁi

Fisiolégico No Epiléptico
Sincope
Cardiaco (arritnuas, cardiomiopatia, mixoma auricular)
No cardiaco (vasovagal. hipotensiéon ortostatica, inducido por medicamentos)

Cerebrovascular




Ataque 1squémico transitorio
Migraria
Trastornos del Movimiento
Toéxico-Metabolico
Hipoglucemia, Alcohol
Trastornos del Sueno

Narcolepsia, Parasomnias

No epiléptico psicogénico
Enfermedades psiquiatricas
Ansiedad/panico

Trastornos conversivos

Modificado de Principles of Epilepsy Management: diagnosis and treatment. Karceski S, Morrel MJ. De Ncuralogicul

Therapeutics, Principles and Practice. John E Noseworthy, Ed. Informa Healthcare, UK 2006.

El error diagnostico de epilepsia lleva a prescribir medicamentos innecesarios e inapropiados, ademas
de conferir a los pacientes a algunas restricciones e incluso estigmatizacion social, autoimagen ¢
incluso laboral (35), por lo que el médico debe realizar una evaluacion ordenada y clara que defina si el

paciente tiene o no epilepsia.

El punto primordial para que el clinico sospeche epilepsia es que el paciente se presente con ¢pisodios
de disfuncion neurologica esterotipados, repetitivos v paroxisticos, por lo que la historia climea
detallada tiene particular importancia, incluyendo la version de familiares o cuidadores, que aunque
puede no ser confiable del todo, sirve de guia para tomar decisiones diagndsticas e incluso terapéuticas
(36). Se debe hacer énfasis en las caracteristicas de la crisis, desde los datos prodromicos hasta las
manifestaciones iniciales, su evolucion y los sintomas postictales, mediante preguntas abiertas,
permitiendo al paciente (y al testigo) que describa la crisis. Posteriormente realizar algunas preguntas
especificas, para determinar los detalles que no surgieron espontanecamente, evitando guiar las

respuestas.

El testigo, con frecuencia, pierde detalle sobre el inicio de las crisis y puede, incluso, conlundir detalles

.

de localizacion o del tiempo de duracion (37), por lo que a veces conviene solicitar que “actue” los

movimientos tipicos de la crisis mas que la describa verbalmente.

Para sistematizar la evaluacién del paciente con sospecha de epilepsia, la ILAE proponc una cstrategia

diagndstica que cubre 5 ejes (38):



Eje 1. Definir fenomenologia ictal (motor, sensitivo, automatismo, etc.).
Eje 2. Definir el tipo de crisis (parcial o generalizada).

Eje 3. Definir si existe un Sindrome Epiléptico.

Eje 4. Definir etiologia.

Eje 3. Definir discapacidad.

Este esquema de 5 ejes permite la clasificacidn de las crisis, ademas facilita la eleccidon de farmacos
antiepilépticos, determinando también pronostico. Es evidente que con el avance de las neurociencias,
la clasificacion de las crisis sera revisada y adaptada al conocimiento actualizado, pero este abordaje

diagnéstico parece til en la practica diaria del médico involucrado en el cuidado de estos pacientes.

Pruebas Diagnosticas.

1) Neuroimagen
Los estudios de neuroimagen permiten identificar una anormalidad estructural, particularmente si se
encuentran datos de focalizacion en la exploracién. La resonancia magnética se ha consolidado como la
técnica de neuroimagen preferida y recomendada por la ILAE (39), puesto que permite identificar
lesiones comunes epileptogénicas, ademas de constituir una herramienta indispensable para la
planeacion quirtrgica en el tratamiento de la epilepsia. Sin embargo, se acepta que la tomogratia de
encéfalo (simple o contrastada) es un método radiografico ampliamente disponible y ccondmicamente
alcanzable para la mayoria de los pacientes, por lo que su utilizacion no puede relegarse a segundo

término.

En el cuadro se muestran las lesiones epileptogénicas comunes y la secuencia de IRM preferida para su

identificacién (40).

Etiologia Secuencia de RM Otros hallazgos
Esclerosis Hipocampal T2, FLAIR . _‘ Atrofia hipocampal.
R — |
. . . Corteza gruesa, unién
Displasia focal cortical T2, FLAIR \ ) .
gris/blanca poco definida.
Nc’)dul_osgmcales, ‘
Heterotopia Nodular T1,T1-3D subcorticales y
periventriculares
()



Polimicrogiria T1,T1-3D Giros multiples, pequenos

Corteza y giros engrosados

Paquigiria T1, T1-3D
focalmente
) ) Volumen incrementado
Hemimegalencefalia Todas )
unilateral
Tumor neuroepitelial e
T1, T2 Elementos multiquisticos

disembiroplastico

Parcialmente quistico, 50%

Ganglioglioma T1,72 calcificaciones, refuerza en
50%
Cavernoma T2, gradiente-eco Anillo de hemosiderina
Malformacion . Configuracién en parches, |
. T2, gradiente-eco S
arteriovenosa hemosiderina
Lesion post-traumatica T2, gradiente-eco, FLAIR
{
Tuberomas,

calcificaciones, nédulos
subependimarios.
Esclerosis tuberosa T1, T2, FLAIR Astrocitoma de células
gigantes en caso de

1 hipercaptacién del medio
de contraste

Calcificaciones, EtFofE
Sindrome Sturge-Weber T2, FLAIR, T1 angiomas, hipercaptacion
de contraste

Hamartoma hipotalamico T1-3D, 72 Crisis gelasticas

Edema focal inicial, sefial
Encefalitis de Rasmussen T2 varia segun la progresion
de la enfermedad.

Electroencefalograma.

Identifica anormalidades de los potenciales eléctricos sumatorios generados en la corteza cerebral, por
lo que ayuda en el diagndstico de epilepsia al grabar las crisis directamente (ictal) o al identihcar
descargas epileptiformes (interictal). Permite también definir la localizacion en casos de epilepsia

parcial o reconocer patrones caracteristicos de sindromes epilépticos (41).
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El EEG debe ser cuidadosamente interpretado, sin perder de vista sus limitaciones y ventajas cn el

diagndstico de la epilepsia. Por ejemplo, en casos de pacientes con epilepsia del lobulo temporal, el

EEG identifica anormalidad localizada en el 51.8% de los casos en un registro tomado despierto, pero

si se incluye el sueiio se identifican anormalidades hasta el 78.3% (42).

Algunas maniobras de estimulaciéon como la hiperventilacion, el desvelo y el estinwlo fotico

incrementan la posibilidad de identificar una anormalidad, especialmente en tipos particulares de

epilepsia.

Los gratoelementos caracteristicamente epilépticos son las puntas (20 a 70 mseg). las ondas agudas (70

a 200 mseg) y las ondas lentas (mas de 200 mseg). Se caracterizan por ser una actividad de nicio

subito, que interrumpe la frecuencia del ritmo de base (43), y pueden encontrarse de manera aislada o

generalizada, o bien en complejos (polipuntas, punta-onda lenta, etc).

En los trazos siguientes se muestran estos grafoelementos.
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Tratamiento de la Epilepsia

Tratamiento Farmacoldgico.

Se ha buscado encontrar un farmaco que permita al paciente estar libre de crisis, sin sufrir ningun
efecto colateral y ademas que module los procesos de epileptogénesis. A pesar de que esta misidén aln
no ha sido alcanzada, en la actualidad contamos con una extensa gama de tarmacos antiepilépticos
(FAE) que permiten lograr un control adecuado de las crisis, cada vez con mcjores perliles
farmacologicos y que pueden utilizarse en monoterapia o en terapia combinada de acuerdo al tipo de
crisis, sindrome especifico, edad, medicamentos concomitantes y caracteristicas individualcs de los
pacientes. En la tabla se muestran los farmacos de primera y segunda generacion mas representativos,

con el anio de descubrimiento y su abreviatura internacional.

Primera Generaciéon

Segunda Generacion

1912 Fenobarbital (PB)

1993 Felbamato (FBM)

1938 Fenutoina (PHT)

1993 Gabapentina (GBP)

1954 Primidona (PRM)

1994 Lamotrigina (LTG)

1960 Etosuximida (ESM)

1996 Topiramato (TPM)

1968 Diacepam (DZP)

1997 Tiagabina (TGB)

1974 Carbamacepina (CBZ)

1999 Levetiracetam (LEV)

1975 Clonacepam (CZP)

2000 Oxcarbacepina (OXC)

1978 Acido Valproico (VPA)

2000 Zonisamida (ZNS)

2003 Pregabalina (PGB)

Al comparar la eficacia entre farmacos de primera generacion, Mattson y colaboradores (44.45)
demostraron que la CBZ es mas eficaz para crisis parciales que VPA, PHT, PB y PRM, quc la CBZ v
PHT tienen menos efectos colaterales que PB y PRM, ¢ interesantemente, no existid diferencia entre

los farmacos para el control de las crisis tonico-clonicas generalizadas.

Las recomendaciones de la Academia Americana de Neurologia y de la Sociedad Americana d¢
Epilepsia (46,47). luego de comparar la eficacia entre los farmacos de segunda generacion entre si y los

de primera vs. Segunda generacién. En estos metanalisis se concluye que:
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1. La GBP es similar a la CBZ en el tratamiento de crisis parciales o generalizadas, con mejor
apego al tratamiento y menor abandono terapéutico (Evidencia Clase I, recomendacion A).

2. La LTG es similar en eficacia que CBZ y PHT en crisis parciales o generalizadas, pero con
mejor tolerabilidad, apego a tratamiento y mejor calidad de vida. (Evidencia Clase I,
recomendacion A).

3. EI TPM es igual de efectivo que CBZ y VPA en cualquier tipo de crisis de nifios y adultos,
pero con menores efectos colaterales (Evidencia Clase I, recomendacion A).

4. La OXC tiene eficacia similar a los AE de primera generacion, con menos reacciones alérgicas
y cosméticas que CBZ y PHT (Evidencia Clase 1 y 1, recomendacidn A).

5. La VGB es menos eficaz que CBZ en crisis parciales y en tonico-clonicas generalizadas.
Debido a lo anterior y por evidencia de toxicidad retiniana no se recomienda como [armaco de
primera linea en esas crisis. Es el farmaco de primera linea en los espasmos infantiles-
Sindrome de West (Clase I, recomendacion A).

6. La CBZ es mas efectiva que la PHT en tratamiento de crisis parciales y tonico-clonicas
generalizadas (Clase 1 y 11, recomendacion A).

7. La LTG es probablemente eficaz en las crisis de ausencia de la infancia (Clase Il y IIL,
recomendacién B).

8. La GBP no tiene utilidad en el tratamiento de las crisis de ausencia de la infancia (Clase |,
recomendacion B).

9. La GBP no es inferior a LTG en el tratamiento de crisis parciales y tonico-clonicas

generalizadas (Clase 1, Recomendacién A).

Los lineamientos basados en evidencia de la Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAL), sobre la
eficacia de los FAE como monoterapia inicial en crisis epilépticas y sindromes epilépticos (48

reportan los siguientes hallazgos:

Tipo de Crisis Farmaco Recomendacion ‘
‘ CBZ 1
A
PHT

Crisis Parciales en Adultos

Evidencia Clase I, Il y II]

VPA B




GBP
LTG
OXC
PB
TPM
VGB

czp
PRM

D

Resto de AE

Crisis Parciales en Ninos

Evidencia Clase I I y 1]

0XC

Bz
PB
PHT
TPM
VPA

LTG
VGB

Resto AE

Crisis Parciales en Ancianos

Evidencia Clase I, 11 y 111

VPA

TﬁaReslo de AE

i =

CCTCG en Adultos

No existen estudios clase [ o 1!

( CBZ
. LTG
0OXC
PB
PHT
TPM
VPA
GBP




VGB

CBZ Pueden pre&mar o
OXC agravar crisis, evidencia
PHT clase IV
CBZ )
PB
PHT C
TPM
CCTCG en Ninos VPA
No hay estudios clase [ o 1] OXC D )
Resto de AE E 1
CBZ Pueden precipitar o
OXC agravar las crisis,
PHT evidencia clase IV
ESM )
LTG C
VPA
Resto AE B E |
GBP F .
Crisis de Ausencia
CBZ
No hay estudios clase [ o 1]
OXC Pued o
ueden precipitar o
PB P
agravar las crisis,
PHT
evidencia clase IV
TGB
VGB
CBz - R
C
VPA
_ GBP
Nifios con BECTS (Epilepsia benigna con puntas ST™ D
centro-temporales) _
Resto AE E

No hay estudios clase [ 0 1]

Algunos pacientes

pueden no necesitar

tratamiento

Evidencia clase IV

Tratamiento de Epilepsia Mioclonica Juvenil

No hay estudios clase I, 1T o 111

czp
LTG
LEV
TPM

Son eficaces

—~
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VPA
ZNS

Resto de AE Nivel E

CBZ
GBP Pueden precipitar o
OXC agravar las crisis de
PHT ausencia y nioclonicas.
TGB Evidencia clase |V
vGB

Puede exacerbar las
LTG crisis, Evidencia clase

v

Nivel de Evidencia

Estudio clinico aleatorizado (ECA) doble ciego.

meta-analisis que demuestra mayor eficacia

1

ECA o meta-analisis sin demostrar mayor cficacia o |

con menor tiempo de seguimiento

I11

ECA sin cumplir criterios 1 o 1l

Estudios no aleatorizados, prospectivos,
controlados o no controlados. series de casos o

reporte de expertos

Nivel de Recomendacion

Mas de un estudio clase 1 o dos clase I1: eficacia

establecida como monoterapia inicial

Un estudio clase II: eficacia probable como

monoterapia inicial

Dos clase I1I doble ciego o estudios abiertos:

posible efectividad como monoterapia inicial

Un estudio clase III doble ciego o abierto:

potencialmente eficaz como monoterapia inicial

Uno o mas estudios clase [V: no datos disponibles
de un ECA para evaluar si es util como

monoterapia

Evidencia positiva de falta de eficacia o efectividad
basado en estudios clase L a 1V O riesgo
significativo de agravamiento de crisis basado en
estudios clase I a [V:

AE considerado como inefectivo o con riesgo

significativo de agravamiento de crisis

|




Algunas consideraciones sobre la Primidona en ¢l tratamiento de la Epilepsia.

La PRM se utiliza para tratar a la epilepsia desde 1952, sin embargo, sus efectos secundarios
neuroldgicos, asi como la disponibilidad de nuevos farmacos con mejor perfil farmacolégico han
limitado su utilizacion en paises desarrollados. Lo anterior explica que no se recomendé como farmaco

de primera linea para ningun tipo de crisis.

La PRM es tan efectiva como fenobarbital e incluso ligeramente superior a éste conlra crisis
generalizadas tonico-clonicas (49). Incluso, la primidona era el farmaco de eleccion en el tratamiento
de la Epilepsia Mioclonica Juvenil antes de ser reemplazada por el valproato (50,51). Otros estudios
han demostrado que el grado de control de crisis alcanzado por la primidona en crisis parciales y

secundariamente generalizadas es similar al alcanzado por la fenitoina y la carbamacepina (52,53).

El estudio de 1985 realizado por Mattson y cols (44) demostrd que no existe ninguna diferencia ¢ntre
la CBZ, PHT, PB y PRM para las crisis parciales y secundariamente gencralizadas, sin embargo, la

PRM se asocid a mas efectos secundarios y mayor abandono de tratamiento.

En nuestro estudio, se propuso utilizar PRM como farmaco de adicioén debido a su efectividad en las

crisis mencionadas y al bajo costo en el mercado nacional de este medicamento.

La cirugia de epilepsia

Cohortes de seguimiento prospectivas sugieren que hasta un 5 a 10% de los pacientes con epilepsia de
reciente inicio podrian ser candidatos a cirugia de epilepsia (54). Se considera candidato a esta opcion
terapéutica a aquel individuo que: a) tenga crisis de inicio parcial; b) tenga crisis que ocurren a una
frecuencia de mas de una a la semana; ¢) menor de 60 anos; d) no tenga una etiologia de epilepsia que

constituya una contraindicacién para la cirugia y €) no tenga otra contraindicacion para la cirugia.

Una vez detectado al candidato, se somete a pruebas especificas para localizar la lesion epileptogena
(imagen, funcionales y neurofisiologicas), una evaluacidn psiquiatrica, neuropsicolégica y médica

general estricta (55).

La epilepsia del lobulo temporal parece ser la mejor estudiada en términos de claro beneticio en la

opcion quirurgica (56), lo que ha reforzado el papel de esta opcidn terapéutica en la epilepsia.

—
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En general, los pacientes con sindromes epilépticos quirurgicamente remediables, alcanzan una
remision libre de crisis hasta en el 80%, con mejoria importante en su calidad de vida y con obvio

beneficio costo-efectivo (57).

Otros tratamientos alternativos para la epilepsia.

La dieta cetogénica (alta en grasas, adecuadas proteinas y bajos carbohidratos) se ha utilizado para
epilepsia intratable desde la década de 1920. La dieta busca reproducir una situacion de “ayuno
bioquimico” que ha demostrado reducir crisis, sin saberse aun el mecanismo exacto de este clecto (58).
Los cuerpos cetonicos derivados del metabolismo en estas condiciones son transformados en el cerebro
a colesterol, lipidos y acidos grasos, y este acumulo parece proteger contra los métodos de induccion
de crisis, al menos experimentalmente, al parecer por una similitud con la estructura de GABA y actuar
como anticonvulsivos por si mismos (59), o bien como un factor protector contra los estimulos
epileptogénicos.

La efectividad de esta dieta en ninos ha demostrado que a 3 meses, 54% tienen una reduccion del 50%
en el numero de crisis, 55% a 6 meses y 40 a 50% a un afio (60,61), s6lo 47% logran mantenerse en
esta dieta luego de un afio y se consideran candidatos a esta terapia los pacientes pediatricos con

epilepsia refractaria.

Muchos estudios observacionales no controlados han demostrado la eficacia de terapias alternativas
complementarias como hipnosis {(62), meditacion y yoga (63,64), biofeedback-EEG (65), relajacion
(66), ejercicio (67), musica (68), medicina herbolaria (69), homeopatia (70) y hasta acupuntura (71).
En estudios controlados, muchos pacientes pueden responder bien a placebo, explicado por las
influencias emocionales sobre la actividad epiléptica y por el fenomeno de regresion a la media
(tendencia de los pacientes a buscar atencion médica durante periodos de exacerbacion de crisis, lo que
lleva a una disminucion en la frecuencia de crisis a su valor promedio), con esto en mente, la

sugerencia de que estas terapias alternativas debe ser tomada con cautela. Aunque la realidad apunta a

que los pacientes buscan y usan estas terapias como vias alternas al control de sus crisis (72).

La experiencia en el tratamiento ambulatorio de la Epilepsia.

A pesar de contar con un arsenal grande y creciente de farmacos antiepilépticos, el tratamiento de
p g y

primera linea falla, ya que menos de la mitad de los pacientes logran estar libres de crisis con el primer

antiepiléptico prescrito (73), en nifios, el tratamiento falla de 17 al 30% (74).
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De los esfuerzos por desarrollar estrategias de tratamiento para la epilepsia en el primer nivel dc
atencion destaca el de 1997, donde la Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) redactd unos
lineamientos basados en evidencia para el diagnostico y tratamiento de los adultos con epilepsia,
dingido a médicos generales (75). El estudio TIGER inicié al ano siguiente, buscando evaluar la
implementacion de estos lineamientos, basados en la experiencia de que pacientes regularmente
evaluados en clinicas de epilepsia comunitarias dirigidas por enfermeras capacitadas tenian mcjor
cuidado y control (76). Los resultados fueron publicados en el 2004, encontrando que cstas estrategias
no habian sido exitosamente implementadas en 68 médicos (y 1,133 pacientes) del primer nivel de
atencién. En el 2007, se busco identificar las causas de falla de implementacidn de esta estrategia (77),
encontrando que la razon clave para la no aplicacién de estos lineamientos fue la conducta del médico
general, quien no percibia una necesidad de cambiar sus practicas por el momento. De manera
secundaria, la falla de implementacidon de estas recomendaciones se debid a desconocimiento de la
existencia y/o contenido de los lineamientos, dificultades para implcmentarlas en la practica por falta

de recursos o posible resistencia del paciente.

Este estudio concluye que para implementar lineamientos, se debe partir de un problema identificado y
de una necesidad clara para cambiar habitos o conductas previas, finalmente, los autores insisten en
involucrar al paciente en el cuidado de su salud, pero ademas, incluirlo como instrumento de difusion

de la informacion para el mejor control de la enfermedad en estos escenarios.

Pronostico

Se define a la epilepsia en remision como aquél caso sin crisis por mas de 5 anos (78).

Después de una primera crisis no provocada, alrededor del 10% tendra una segunda crisis, pero la
proporcidn se incrementa hasta el 70% en caso de presentarse esta segunda crisis, la mayoria en el
primer ano (79).

La posibilidad de remision a largo plazo es similar en los diferentes estudios que abordan este tema. A
un seguimiento de 10 afos, se observa una remision acumulada de 58-65% (80).

Este mismo estudio reporta que los nifios muestran mayor remision, de hasta 78% a 3 o 5 anos de

—~
—



seguimiento. Se estima que el 10% de los ninos desarrollan epilepsia intratable con crisis [recuenies

durante los primeros 18 meses, en un seguimiento a dos anios (81).

En dos estudios clasicos (82,83), Annegers y colaboradores evaluaron esla remision en un grupo que
incluyod todas las edades en un seguimiento a veinte anos. A los diez anos, 58% de los pacienles se
encontraban libres de crisis, mientras que a 20 anos la remision fue del 70%. la mitad de ¢llos Libres de

crisis sin farmaco antiepiléptico y 20% con tratamiento.

Con lo anterior, se puede concluir que al menos dos de cada tres pacientes entrardn ¢n remision a largo
plazo, mientras que tres de cada cuatro pacientes con micio en la infancia lograra esta situacion libre de

Crisis.

b. PRIMER NIVEL DE ATENCION EN EL ESTADO DE SAN LUIS PO

(seonei r:'“d.;{a’:jf 5

En el ano 2006, fuc publicado el Informe sobre el desarrollo humano en el estado de San Luis Potosi (84). Este ¢l
indice de desarrollo humano (IDH) es producto del anahsis del nivel de educacion, salud ¢ mgreso de una
poblacion. Nuestro estado ocupa el vigésimo lugar nacional, y muestra grandes dilerencias entre los mumicipios

de nuestra entidad.

La brecha entrc ¢l municipio con IDH mas alto (SL.P) y ¢l municipio con IDH mas bajo (Santa Catarina) o~ de

47.3%.

En el componente de salud. la diferencia es de 45.4%, en educacion 51.9% y 49.6% cn ingreso. Ademis. son los

municipios con mayor presencia indigena los de menor desarrollo humano.
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Inclice da salud en los muncipios de San Lty Potosi, 2000

Rangts da maics
e sl ud

Gracias a este instrumento de medicidn y politica publica, es facil descubrir la realidad que enlrenta la
poblacion en la politica de salud: enfatizar el desarrollo de las zonas Este reporie mternacional del
PNUD. realizado por un comité externo y con apoyo de consultores inlernos, menciona que cl
incremento en el desarrollo general de nuestro estado se encuentra por encima del promedio de
desarrollo nacional, pero con una clara desigualdad intraestatal en los tres rubros fundamentales que

conforman al [DH.

con indices menores de desarrollo humano, las dreas marginadas y desprotegidas, especialmente en
donde se encuentra concentrada la poblacion indigena de nuestro estado, pero sin olvidar procurar ¢l

desarrollo de la region centro-occidental de nuestra entidad.

Los siguientes esquemas muestran las localidades donde se ubica esta poblacion vulnerable y la

relacion con el indice de desarrollo humano por entidad.



Localidades con presencia de hablantes de lenguas Indigenas en San Luls Potasl (18 lenguas reglstradas)
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Los servicios de salud de San Luis Potosi son los encargados de identificar la problematica en salud de

nuestro estado, para asi disenar e implementar estrategias para la prevencion y promocion de la salud.
Seis Jurisdicciones Sanitarias permiten el enlace entre los niveles de atencion en salud de nuestro
estado. Estas unidades dirigen los esfuerzos operacionales de los Servicios de Salud para lograr los

objetivos y politicas que nuestro Sistema Nacional de Salud propone.

En la tabla se muestran los datos demograficos y de infraestructura con los que cada Jurisdicciéon

Sanitaria cuenta.

Jurisdiccion Demografia Infraestructura
Sanitaria Poblacion % Muj % Municipio  localidad | CSU CSR
total Hom s
1 | 918863 515 485 2 36 15 8 2 0 3 0|
2 252,536 503  49.7 12 117 | 5 17 12 0 0|
3 | 268908 50.8 49.2 11 1362 | O 20 23 0 0 1
T4 | 272716 508 492 12 978 | 5 21 10 1 0 o0
5 | 367731 50 50 9 1893 | 6 33 26 1 0 2
6 338,192 492 508 11 1535 | 1 40 38 0 0 2|
Total | 2418946 57 5921 32 139 111 2 4 5 |

CSU: centro de salud urbano; CSR: centro de salud rural; UM: unidad movil; HG: hospital general; HE: hospital de
especialidades; HI: hospital integrador.

Fuente: www slpsalud.gob.mx consultado el 25 de agosto del 2008.

La Red Estaral de Atencion Psiquiatrica

Esta red permite la atencién de pacientes psiquidtricos y epilépticos, cuya condicion fisica médica sca
estable y que su control pueda ser ambulatorio, sin que requieran hospitalizacion en una unidad
psiquidtrica y/u hospitalaria. Los pacientes son ingresados en su unidad de primer nivel
correspondiente y se trabaja en coordinacion con los hospitales para el acceso a una red de referencia
y contrarreferencia a centros de especialidad en las diversas patologias neuropsiquiatricas incluidas
en la REAP. Los médicos del primer nivel de atencion informan de la condicion de los pacientes a la

coordinacion de salud mental jurisdiccional (y ésta, a su vez, a la estatal) mediante un censo
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electronico. Los pacientes reciben atencion médica sin costo y reciben tratamiento de acucrdo al

cuadro basico de [a REAP.

11. JUSTIFICACION.

La epilepsia es un problema de salud publica en México y en ¢l mundo. Nuestro estado cuenta
con un servicio de salud de primer nivel que cubre toda la extension de su territorio, con carencias

significativas y diferencias internas en cuanto a la distribucion de recursos.

Los usuarios de este servicio provienen de estratos socioeconomicos bajos y la mayoria sin un sistema
de proteccion social que asegure el cuidado integral de su padecimiento, lo que lavorece el abandono a

tratamientos y el nulo acceso a farmacos antiepilépticos de segunda linea.

La aplicacién de un esquema simplificado antiepiléptico para el primer nivel de atencion, basado cn la
identificacion del tipo de crisis, el uso racional de farmacos de primera generacion y en el seguimiento
estrecho del control de crisis, tendria un impacto definitivo en el control de esta patologia, facilitando
el acceso a servicios médicos efectivos, referencias oportunas y cuidado integral de la cpilepsia,

favoreciendo el autocuidado de la salud por el mismo paciente y su familia.

111. HIPOTESIS.

Aplicar una tarjeta con lineamientos simplificados de tratamiento antiepiléptico permitird
estandarizar criterios de diagnostico y manejo con un consecuentemente mejor control de los

pacientes.

IV. OBJETIVOS

Objetivo Principul

Aplicar una estrategia de tratamiento simplificado antiepiléptico, disefado por el CAILP-SL.P vy

dirigido a médicos generales, con el fin de demostrar que la epilepsia puede ser exitosamente

( 1
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identificada y controlada en el primer nivel de atencién con el uso racional de farmacos antiepilépticos

de primera generacion.

Objetivos Secundarios

1. Conocer el impacto de la epilepsia en la totalidad de nuestro estado (incidencia vy
prevalencia).

2. Realizar actividades de educacion y promocion en salud, particularmente epilepsia, dirigidas

al personal médico y paramédico del sistema de salud del estado, para “sacar a a la epilepsia
de las sombras”.

3. Favorecer la comunicacion y actividades interinstitucionales académico-asistenciales en
nuestro estado.

V.PREGUNTA DE INVESTIGACION.,

¢ Puede un esquema simplificado de tratamiento antiepiléptico ser aplicado por médicos generales del
primer nivel de atencion de la SSA, para identificar y controlar a los pacientes con epilepsia en estus

unidades?

VI. DISENO DEL ESTUDIO.

TIPO DE INVESTIGACION.
OBSERVACIONAL

TIPOS DE DISENO
ESTUDIO DE COHORTE

CARACTERISTICAS DEL ESTUDIO
RETROSPECTIVO y PROSPECTIVO
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METODOLOGIA.

LUGAR, DURACION Y UNIVERSO DI: TRABAJO

PRIMERA FASE: estudio retrospectivo y descriptivo de pacientes ambulatorios de la CAIEDP-
SLP, en los ultimos 5 aros (enero 2002 a diciembre 2007), con diagnostico de epilepsia. Con
lo anterior se disend una tarjeta de tratamiento simplificado antiepiléptico para el nivel de
atencion, tomando en cuenta el cuadro basico de medicamentos de la REAP-SSA.

SEGUNDA FASE: Consiste en la realizacion de un estudio cohorte prospectivo y analitico
sobre la funcionalidad y efectividad de la implementacion de esta propuesta de tratamicnto
simplificado antiepiléptico en el primer nivel de atencion, a partir de enero de 2007 a encro

2009.

UNIDADES DIF OBSERVACION. METODOS DE MUESTREO. Y TAMANO DIF 1A
MUESTRA.

Poblacion Objetivo: Pacientes Epilépticos atendidos en el Primer Nivel de Atencion ¢n

México.

Poblacion Accesible: Pacientes Epilépticos registrados en la Red Estatal de Aternicion

Psiquiatrica, Servicios de Salud de San Luis Potosi

Poblacion Muestra: Pacientes epilépticos, atendidos en los centros de salud urbanos y rurales

de la jurisdicciones sanitarias nimero [V (Rio Verde).

Tipo de Muestreo: Muestreo consecutivo, desde enero de 2007 hasta encro de 2009.

CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION,

Criterios de Inclusion.

Diagnéstico de cpilepsia por médico de primer nivel o neurodlogo.
Paciente con registro vigente en la REAP.

Paciente tratado por médico de primer nivel en su centro de salud correspondiente.

BowoN

Centros de Salud que cuenten con la Tarjeta de Tratamiento Simplificado Antiepiléptico.
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Criterios de Exclusion.

. Falta de claridad al especificar el diagnostico en el censo REAP.

2. Crisis Epileptiformes.

3. Crisis Febriles.

4. Diagnostico de Retraso Mental o Paralisis Cerebral.
5.

Presencia de alguna condicion médica grave, que a juicio del médico tratante, impida la
aplicacion del esquema.
6. Inasistencia a las citas programadas para seguimiento en su centro de salud.

7. Centro de Salud que no cuente con teléfono.

VARIABLES EN IF'LL ESTUDIO.

VARIABLE DEFINICION VALORES
OPERACIONAL
Sexo Caracteristica fenotipica  que [ Femenino
identifica a una persona como Masculino

hombre 6 mujer

Edad Anos de vida a contar desde el Variable cuantitativa con
nacimiento valores discretos

Edad de inicio Edad de inicio de los prinﬁ)s | Variable cuantitativa
sintomas

Frecuencia de Crisis Numero de Eventos o crisis | Variable cuantitativa

identificables por el paciente o

familiares

Tipo de crisis Identificaciéon de la crisis de (fnTsisi;arcialcsSunples
acuerdo a la clasificacion de la Crisis Parciales Complejas
ILAE Crisis Parciales

Secundariamente
Generalizadas.

Crisis de Ausencia

Crisis Aténicas

Crisis Mioclonicas




Crisis Tonicas

Crisis Ténico-Clonicas

Tipo de Epilepsia

De acuerdo a la [LAE

ldiopatica
Sintomatica

Criptogénica

Farmaco Empleado

Nombre del fiarmaco empleado

para tratamiento antiepiléptico.

Variable nominal
PHT: Fenitoina.

CBZ: Carbamaccpina.
VPA: Acido valproico.
PRM: Primidona.

PB: Fenobarbital.
LMT: Lamotrigina.
TPM: Topiramato.

LLEV: Levetiracetam.

RECOLECCION DE DATOS.

Se utilizd una hoja de Microsoft Excel 2007, con las variables determinadas previamente, anexando también

los datos del censo jurisdiccional (11I-Rio Verde) de la REAP, también en este formato.

PRUEBA PILOTO.

No aplica.

PLAN DE ANALISIS.

METODOLOGIA ESTADISTICA

Se conformé una base de datos con la captura de las variables a investigar en el programa EXCEL y se

integraron codigos para las variables nominales. Esta base se export6 al programa estadistico SPSS version

15.0 para la realizacion del andlisis de estadistica descriptiva. Para el analisis univariado y bivariado de

diferentes proporciones entre grupos se utilizo la prueba de R square y para las diferencias entre grupos de

variables el analisis de varianza (ANOVA).

VII. ASPECTOS ETICOS.
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Dado que fue un estudio cohorte observacional en la cual se obtuvo la informacion solo de
expedientes o via telefonica, no se considerd investigacion con riesgo alguno. El estudio no viola los
derechos de los pacientes, las decisiones tomadas respecto al tratamiento de los pacientes fueron

consideradas por sus médicos tratantes como necesarias.

Los investigadores se comprometen a mantener la informacién personal de los pacientes de

manera confidencial. Sélo la informacién en conjunto sera publicada.

Sin embargo, siguiendo las recomendaciones de la Ley General de Salud de los Estados Unidos
Mexicanos, en el Reglamento de la Ley en Materia de Investigacion para la Salud, Capitulo Unico,
Titulo Segundo, Articulos 13, 14, 16, 17, 20, 21 y 22; se sometid el protocolo para revision, y se
aprobo por parte del Comité de Investigacion y Etica del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones

Prieto™.

VIII. ORGANIZACION.

RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES.

RECURSOS HUMANOS:

Personal de Division de Admisiones Hospitalarias (DAHOs) y archivo climico del
hospital.

Personal de la Coordinacion de Salud Mental del Estado, SSA y Jurisdiccionales.

RECURSOS MATERIALES:

2 computadoras portatiles personales para poder realizar el vaciado y analisis de los datos.

Oficina con teléfono de acceso a llamadas de larga distancia.

CAPACITACION DE PERSONAL.

No hubo necesidad de capacitacion para la recoleccion de los datos, ya que lo realizo ¢l
investigador principal.
Se capacit6 a los médicos generales de los centros de salud jursdiccionales sobre

diagnostico y tratamiento de epilepsia y la aplicacion de la tarjeta de tratamiento

( 1
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simplificado en jornadas de actualizacion organizadas por la coordinacion de Salud

Mental de la SSA.

FINANCIAMIENTO

No fue necesario

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Ver Anexo 1.

VII. RESULTADOS.
1. PRIMERA FASE, Estudio Retrospectivo de 5 aiios, pacientes CALEP.

Se revisaron 412 pacientes con diagnostico de epilepsia en el censo de pacientes ambulatorios del
servicio de Neurologia del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”, de estos, solo se
pudieron analizar 341, por no contar con expediente (37) o por tener datos insulicientes para el

llenado de la hoja de datos (34).

De estos 341 casos, 189 fueron del género femenino que corresponde al 55.4%, con rango de edad
entre 5 a 85 anos. 48% de estos se encontraron clasificados como tipo C (1 a 3 salarios minimos
de ingreso mensual) en el estudio socioeconomico realizado por el personal de trabajo social del

hospital.

Tipo de Crisis:

El tipo de cnisis mas comun fueron crisis parciales secundariamente generalizadas (figura
siguiente) con 169 pacientes (49.5%). Fueron seguidas por las tonico-clonicas generalizadas y las
parciales complejas. En la figura se expresan el numero total de casos y el porcentaje

correspondiente al tipo de crisis encontrado en este grupo de pacientes ambulatorios.




11 (3.2%)

Tipos de crisis

C'PS: cnisis parciales simples: CPCoerisis parciales complejas. AL ausencia:
At atonicas: M: mroclontcas: CPSG: parciales secundartamente gencralizadas;

CCTCG: tonico-clénicas generalizadas

Control de Crisis:

255 pacientes del total fueron encontrados dentro del rango de control, considerdndola como una
reduccion del 50% de frecuencia de crisis con respecto a la frecuencia de crisis al mnicio,
correspondiendo a un 74.8%. 227 pacientes estaban sin crisis o bien, con una sola crisis ¢n los
ultimos 3 meses de tratamiento, lo que equivale a un 66.6% de pacientes con control de crisis.

En la siguiente tabla se muestra la relacion de pacientes en monoterapia o en terapia combinada,

el porcentaje de pacientes en control y descontrol de crisis.

Nimerode Total Control Descontrol
Farmacos Nim (%) Num (%) Num (%)
1 197(57.7) 142(72) 55027.9)
2 105 (30.8) 87182.9) 1716,2)
3 35 (10.3) 25(71.4) 10i28.6)
4 3 (0.9) ] 2
5 ] 1

El tipo de farmacos mas empleados como de primera, segunda y tercera eleccion fueron los

siguientes, acomodados en orden de frecuencia descendente:

LIALIS AL AL | AR
PRM PRM BDZ

CBZ

PHT VPA VPA PRM
VPA LEV BDZ VGB
TPM CBZ LMT VPA
LMT TPM TPM LMT
LEV BDZ LEV TPM
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De acuerdo a los resultados anteriores, y encontrando consistencia con los lineamientos de

tratamiento de la ILAE, se disenio la Tarjeta de Tratamiento Simplificado Antiepiléptico, como

sigue:

Tratamiento Simplificado de la Epilepsia

Crisis Parciales
Secundariamente

Crisis Generalizad&s

Ausencia Aténicas 10nicas

I onico Clonicas

Simples Complejas  Generalizadas Mloclomcas
| o % (3 3
| o I\ [ e [ ] ; TR
\"‘{" \(|' \ N [ ™77 ) m Ji
[ i
X ) L J ’ ; I
| A S N,
\
- oina | ' Carba- d Q (Fenitoina Carba
Fen}l(:lna | ’mat_.eyina macepina
=y 10-2 ‘ Valproato ¥ 1
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tvaluacion| !F(-nnhm_-hlral 4 et 1opiramato ™k
» ¥ & e {4
al MES de | no r()nllr(ﬂ | o blen ino control | (| 1ica Lamotrigina 1k
N Py 1
! ) il’nmn}mm )23 Mgk | Epilepsia L evetiracetam iy kg i
control - EEG arua

SeQUIMIENto ] (Estudios de Extension: c=. , T4l 1« EE

De acuerdo al esquema previo, las Crisis Parciales se tratan con Carbamacepina como
primera eleccion en caso de ser mujeres y Fenitoina, para hombres. Las Crisis Generalizadas del
lipo Ausencia, Mioclénicas, Atonicas y Tonicas se tratan con Valproato, independientemente del
sexo. Para las crisis generalizadas tonico-clonicas se recomienda Carbamacepina para mujeres y
Fenitoina para hombres.

Se recomend¢ evaluar a los pacientes al mes, decidir si existe control (reduccion del 50%
de las crisis al inicio) y decidir, de no haberlo, iiciar Fenobarbital o Primidona como terapia de
adicion. Si después de otro mes de evaluacion no se encontrara en control, se recomendo
referencia a la CALEP.

Por otro lado, en caso de que el paciente respondiera y se considerara en control, entonces
se recomendo realizar estudios de extension generales, asi como TC de encéfalo al imcio y LG

anual.

Se propuso que la Lamotrigina, el Topiramato y el Levetiracetam fueran los [armacos de
tercera linea, predominantemente por el costo y se decidié que estos farmacos solo lueran

indicados por el centro de atencion integral en epilepsia (CAIEP).



Como recomendacion adicional, se indicé Acido Folico a todos los pacientes y vitamina

K en el Gltimo mes de embarazo, para evitar sangrados en el neonato.

Ademas se aprovecho el medio de difusion facilitado por la SSA para sensibilizar sobre el
manejo inicial del estado epiléptico en el primer nivel de atencién, describiéndolo como sigue, al

reverso de la tarjeta:

manejo del estado epiléptico en primer nivel

*Crisis que duren mas e 5 minutos o bien una crisis tras otra sin recuperacion del estado de despierlo
- Causa de muerte ¢n 20 30%

1 2 3

| V1A .'.F.:'L'\F_:'.x INICIAR DIACEPAM RECTAL CENVIO A URGENCIAS (1
Evaluar y asegurar FESPIRACION !

CIRCULACION vl e i |

Durante las sesiones de entrenamiento para el empleo de la tarjeta, se hizo incapié en este
diagnostico del estado epiléptico, asi como su asociaciéon con mortalidad y la importancia de actuar

rapidamente para su control.

La coordinacion de salud mental de los servicios de salud organizd una serie de talleres para
entrenar a los médicos del primer nivel de atencion en el diagndstico y tratamiento de la epilepsia,
basado en la utilizacidn de este tarjetero. Ademads, esta coordinaciéon difundié su uso en cada una de
junsdicciones y asegurd el abastecimiento de estas tarjetas en cada una de las unidades de atencion

primaria en salud.

2. SEGUNDA FASE, Estudio Cohorte Prospectivo de la Aplicacion de la Tarjeta de

Tratamiento Simplificado Antiepiléptico en el Primer Nivel de Atencién.

De acuerdo a la ultima reuniéon de Salud Mental en el estado de San Luis Potosi, rcalizada el dia 20
de enero del 2009, existen censados 4134 pacientes en la Red Estatal de Atencion Psiquidtrica. De
estos, 1771 son epilépticos. En la tabla siguiente se muestra el nimero de pacientes de acuerdo a la
jurisdiccion sanitaria correspondiente, datos no publicados, obtenidos en la reunion citada (entre

paréntesis se indica el porcentaje proporcional):
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Jurisdiccion Sanitaria Total de pacientes en REAP Pacientes con Epilepsia

1. San Luis Potosi 1031 108 (10.4%)
II. Matehuala 303 119 (39.2%)
I1L. Soledad G.S. 932 361 (38.7%)
IV. Rio Verde 653 346 (53%)
V. Cd Valles 700 465 (66.57%)
VI. Tamazunchale 518 372 (71.8%)

En esa reunidn se observaron fuertes deficiencias en el sistema de informacion, particularimente
en las dos ultimas jurisdicciones.

Para fines de este estudio, tomando en cuenta que los médicos adiestrados en el empleo de la
tarjeta de tratamiento fueron especificamente los de Rio Verde y Soledad, se decidio analizar los datos
de la jurisdiccidén numero 11, ya que ademas, no fue posible acceder a la informacion de Soledad de

G.S. por problemas administrativos.

Resultados del andlisis univariado:

Fue posible acceder a los datos de 8 Centros de Salud Rural, comprendiendo 106 pacientes en
total. Las comunidades fueron Villa Juarez (12 pacientes), San Miguel (I3 pacientes), Cerritos (5
pacientes), Alaquines (4 pacientes), Ciudad del Maiz (22 pacientes), El Capulin (11 pacientes),

Cardenas (28 pacientes) y San Ciro (11 pacientes).

La edad promedio fue de 34.51 anos, con limites entre 5 y 82 anos. 61 pacientes del género
femenino (57.5%) y 45 hombres. Se observaron dos picos de mayor frecuencia para el inicio de crisis

menores de 15 afos (de estos al afio y a los 8 arios de edad) y en mayores de 50 arios.

El numero de crisis al inicio tuvo una media de 15.71 (minimo de 2 y maximo de 60). El tipo
de crisis mas frecuentemente reportado fueron las tonico-clénicas generalizadas en un 55%, seguida
por las parciales secundariamente generalizadas en un 31%. Los tipos de crisis se exponen cn el grafico

siguiente:
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Tipo de Crisis CA
3%

CPC

5% CM

5%
94 de los casos tueron clasificados como epilepsia idiopatica (89.5%), 10 casos sintomaticos

(9.5%) y so6lo uno fue clasificado como criptogénico (1%). Sélo 26 pacientes (24.5%) cuentan con

estudio de neuroimagen y 13 (12.2%) con electroencefalograma.

El numero de crisis con farmacos antiepilépticos tuvo una media de 4 (0 a 24), SD de 5.2,
Al analizar el porcentaje de reduccion de crisis con farmacos antiepilépticos en genceral, se
encontro una media de reduccion de crisis de 77.1% (1C 95% 72.7 a 81.5%). distriburdos ¢n grupos de

frecuencia de reduccion de crisis de 25%, la distribucion fue la siguiente:

Grupo de reduccion de crisis Numero tolal (porcenlajc_) - W
100 a 75% de reduccién 67 pacientes  (63.2%)
75 a 50% de reduccion 17 pacientes  (16.03%) |
50 a 25% de reduccion N 15 pacientes  (14.1%)
0 a 25% de reduccion 7 pacientes  (6.6%) - ]

De acuerdo a los datos recabados, 30 pacientes (28.3%) se encontraron hibres de crisis al

momento de finalizar este estudio.

Al preguntarle a los médicos responsables de los centros de salud si conocian y sabian aplicar
la tarjeta de tratamiento simplificado antiepiléptico, ¢l 100% de ellos respondid alirmativamente.
Sin embargo, existian discrepancias respecto a las decisiones terapéuticas cmpleadas y
recomendacion de esta tarjeta. por lo que se designd su uso adecuado o no adecuado de acuerdo a estas

observaciones.
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Se encontré que no se aplicé adecuadamente el criterio recomendado por en 68 casos

(64.15%), y unicamente en 38 casos fue aplicada correctamente (35.8%).

Los motivos para no aplicar las recomendaciones de la tarjeta se dividicron en NE (no
especificado), NO MD (no medicamentos abastecidos) y REF (s1 fue referido y el tratamiento decidido

por un tercero), la grafica muestra la proporcion de razones en este rubro:

Razones para Mal uso de TTSAE

REF NE
19% 21%

NO MD
60%

En 41 casos, el médico refirio no haber podido cumplir con lo recomendado por no contar con
el medicamento, teniendo entonces que agregar otro de acuerdo a la dispombilidad. De los |3 pacientes
referidos, 7 fueron vistos por un psiquiatra, 3 por médico particular (no especilica especialidad) y 3

referidos al CAIEP- SLP.

Los casos fueron tratados por médicos pasantes en el S1% de las veces (54 pacientes) y por

médico contratado en el resto.

Al evaluar quien abastece de medicamento, se encontréd que 55 pacientes (52%) dependen
totalmente del gobierno, 44 pacientes (41.5%) de ellos contribuyen ademas con su propio bolsillo y

s6lo 7 (6.6%) compran el medicamento ellos mismos.

En cuanto al namero de farmacos empleados, 60 pacientes (56.6%) se¢ encuentran ¢n
monoterapia, 36 pacientes (33.9%) reciben dos farmacos y 10 (9.4%) reciben tres fdrmacos, siendo ¢l
maximo de farmacos prescritos por médicos de primer nivel. La tabla siguiente mucstra ¢l farmaco de

eleccion mas frecuente, en orden descendente.
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ler farmaco antiepiléptico 2° farmaco antiepiléptico

3er farmaco antiepiléptico

elegido (mamero v porcentaje)  clegido clegido
CCBZ S0 47% CBZ 13 28%  CLZ 6 60%
PHT 32 30% PHT 12 26% LMT 2 20%
VPA I8 L 7% CLZ 9 20% LEV | 1O%,
TPM 2 2% VPA 5 1% PB [ 0%
rp 2 2% LM 2 4%
LMT ! 1% PB 2 194
PB | 1% TPM 2 4%
PRM l 2%

Al realizar el analisis bivariado para la reduccion de crisis en relacion a las diferentes variables,
mediante el andlisis de varianza (ANOVA) se obtuvieron los siguientes resultados, con 95% intervitlos

de confianza. Se ilumina en azul los que alcanzan nivel de significancia estadistica:

Variable Valor p
Edad 0.1007 -
Sexo 0.1816
Procedencia 0.2361
Comorbilidad 0.2328
Edad de Inicio 0.9945 N
Crisis al inicio por mes 0.0375
Tipo de Crisis 0.6578
Tipo de Epilepsia 0.8411
Uso de farmacos antiepilépticos 0.0001 -
Uso adecuado de la tarjeta de TSAE 0.0116
Tipo de Médico que atiende 0.6771
Numero de farmacos <0.0001
Un farmaco Media 85.6% (IC 95% 81-90%)
Dos farmacos Media 74% (1C 95% 70-80%)
Tres farmacos Media 38% (IC 95% 26-49%)
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X. DISCUSION.

En la primera fase de este estudio. los resultados expresan que en el Centro de Atencion
Integral de Epilepsia en San Luis Potosi atiende a una poblacion mas bien joven, con cl tipo de
crisis mas frecuente (crisis parciales secundariamente generalizadas) correspondicnte a lo que han
reportado otros estudios internacionales, de un medio socioeconomico medio y bajo, cuyo poder
adquisitivo obliga a utilizar farmacos de primera generacion. Los resultados de control de crisis en
los pacientes ambulatorios de este CAIEP son bastante positivos y superiores a 1o reportado en la

literatura mundial, aunque cercanos a los datos de pacientes en remision (alrededor del 70%)

Con evidentes déficits en cuanto a la metodologia, ya que no se realizd un analisis
bivariado ni se establecié causalidad, se realizd la tarjeta de tratamiento simmplificado
antiepiléptico, validada tanto por la experiencia que arrojé el estudio retrospectivo, como por el
cotejo con las recomendaciones de tratamiento antiepiléptico de la ILAE, de acuerdo a la
evidencia. Esto es, los farmacos recomendados en esta tarjeta de tratamiento simplificado
antiepiléptico, son los farmacos con mayor evidencia de efectividad en los tipos de crisis
identificados en la evaluacion clinica. Quizas la tnica excepcion a lo previo es el caso de la
primidona, siendo un farmaco un tanto abandonado por la literatura mundial debido a sus
numerosos efectos colaterales, pero que en un tiempo fue un farmaco de primera eleccion para
diversos tipos de crisis, incluso la epilepsia mioclénica juvenil (ver antecedentes), por lo que su
uso no es una contraindicacién, mucho menos en el escenario de paises en desarrollo, como el

nuestro.

La comunicacion de esta propuesta a la comunidad neurolégica nacional (Reunion de la
Academia Mexicana de Neurologia, Puerto Vallarta, Jal, Noviembre 2008) ¢ intcrnacional
(Reunioén de la Sociedad Americana de Epilepsia, Seattle, WA, Diciembre 2008) fue muy bien
recibida, particularmente por quienes se encuentran involucrados en sistemas de salud publica y

en la atencion de pacientes de comunidades aisladas, marginadas o en desarrollo.

La divulgacién de la tarjeta y de la estrategia de tratamiento simplificado mediante cursos
y reuniones académicas fue muy bien recibida por los médicos de primer nivel, lo que facilito su
aplicacion en los diferentes centros de salud rurales y suburbanos. Gracias al sistema de salud

publica de nuestro estado, fue posible enviar esta tarjeta hasta los rincones més alejados de nuestra
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entidad federativa. Sin embargo, no fue posible completar el entrenamiento de la totalidad de los

médicos involucrados en esta atencién primaria.

Lo anterior obligd a nuestro grupo de investigacion a elegir una muestra reducida de
centros de salud y realizar el analisis subsecuente. Llama la atencién el numero de pacientes con
epilepsia que reportan las jurisdicciones de Ciudad Valles (465 pacientes, 66.6% del total de
pacientes de la REAP) y de Tamazunchale (372 pacientes, 71.8%), que no fue posible revisar
expedientes para determinar diagnosticos y tratamientos adecuados, mas aum, de ser corrcclas
estas cifras, invitan a la realizacion de estudios epidemiolégicos mas profundos para determinar la

etiologia de la epilepsia en esas regiones marginadas de nuestro estado.

Debe hacerse notar también que estos pacientes son poblacion cautiva, pero incluidos en
un programa que se ha re-estructurado los altimos dos afos, no se ha realizado una tareca dc
realizar pruebas de tamizaje a la poblacion total en busca de epilepsia, sino que son pacientes
diagnosticados por el médico del centro de salud o referidos por otros niveles de atencion en

salud.

Del grupo de pacientes evaluado para este estudio, se observa que la mayoria se encuentra
en edad reproductiva, con cierta predominancia en el sexo femenino. El dato de que mas del 50%
de las crisis se traten de crisis tdnico-clonicas generalizadas despierta serias dudas respecto a la
agudeza diagnostica durante la evaluacion semiologica de las crisis. Ademas también surge
incertidumbre de que el tipo de epilepsia mas frecuentemente encontrado fue el idiopatico, dado
que solo un quinto de los casos cuentan con estudios de imagen y casi el 10% tienen estudio

electroencefalografico que sugieran una etiologia causal.

79% de los pacientes mostraron una respuesta considerada como de control de crisis
(disminucién mayor al 50% del namero de crisis), y 63% una reduccidn de entre el 75 al 100%.
Estos resultados son definitivamente espectaculares. Esto puede explicarse porque son pacientes
que acuden a citar regulares, reciben el medicamento en su mayoria de forma oportuna y
permanecen al pendiente de su estado de salud, surtiendo su medicamento cuando el sistema
publico no logra abastecerlo (casi la mitad contribuye comprando su propio medicamento, ademas
de recibirlo por la REAP). Otro factor que pudiera condicionar esta respuesta la duda razonable de

si efectivamente se trata de epilepsia lo que el médico ha identificado como tal o si se tiene una
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etiologia que responde espectacularmente bien a los farmacos antiepilépticos (como por ejemplo

la neurocisticercosis).

El hecho es que estos resultados de estudio abierto demuestran que mas de la mitad de los
pacientes se encuentran en monoterapia y que esta modalidad tiene correlacion significativa en la
respuesta al tratamiento. Argumento valido para la planeacion estratégica de politicas en salud,

particularmente en lo que se refiere a la epilepsia.

Fue desconcertante observar que en dos terceras partes de los casos no se aplicd
adecuadamente la tarjeta de recomendaciones para el tratamiento simplificado antiepiléptico,
principalmente por la falta de abastecimiento del cuadro basico completo en los centros de salud,
obligando a los médicos de primer contacto a prescribir medicamentos de acuerdo a la existencia
de unidades, o forzandolos a realizar combinaciones poco ortodoxas, aunque finalmente efectivas,

de acuerdo al resultado global observado.

Sin embargo, el andlisis bivariado es claro en que las unicas variables con significancia
estadistica para el control de crisis fueron el nimero de crisis al inicio, el uso de farmacos
antiepilépticos (un solo farmaco superior a dos o tres) y el empleo de la tarjeta de tratamiento
simplificado. Esto ltimo parece confirmar la hipotesis propuesta por el grupo de investigacion y
obliga a realizar otros estudios que demuestren que es posible aplicar un esquema de lineamientos
terapéuticos simplificados para el médico del primer nivel de atencion en salud, a diferencia de lo
sucedido en el estudio TIGER, donde no se logréd aplicacion de las recomendaciones el panel de
expertos. En nuestro caso, no existi resistencia por parte del personal médico o paramédico de
los centros de salud estudiados para la aplicacion de esta tarjeta, se identificé como una verdadera
necesidad ante el numero creciente de casos de epilépticos ingresados a la REAP (casi el triple,
segun comunicacion personal con la coordinacién de salud mental de SSA) y se observa su
efectividad en la aplicacién al correlacionar su aplicaciéon adecuada con la disminucion en la

frecuencia de eventos por mes en nuestros pacientes.

Finalmente, el involucro interinstitucional académico-asistencial experimentado por cste
grupo de investigacion, deja de manifiesto el interés por el trabajo colaborativo y por el bienestar

de nuestros enfermos.

50

—
—



XI1. CONCLUSIONES.

1. El empleo de esta estrategia de tratamiento simplificado antiepiléptico es efectivo en el
primer nivel de atencion, siempre y cuando exista el abastecimicnto integral del cuadro

basico en las unidades de salud.

2. El nimero de crisis al inicio, el empleo de farmacos antiepilépticos, el nimero de
farmacos antiepilépticos y el uso racional de la tarjeta de tratamiento simplificado
antiepiléptico tienen un efecto positivo cn la reduccion la frecuencia de crisis en ¢l primer

nivel de atencion en salud.

3. Se deben realizar estudios epidemiologicos que busquen definir la etiologia de la
epilepsia, asi como aplicar pruebas de escrutinio que permitan establecer la incidencia y

prevalencia real de la epilepsia en nuestro estado.

4. Se han sentado las bases para establecer un diagnostico correcto, determinante para
un tratamiento y control efectivo de las crisis. Ademas, se ha permitido esclarecer un
sistema de referencia y contrarreferencia para los pacientes epilépticos de nuestro

estado.

5. Este tipo de colaboraciones puede contribuir a resolver el problema de salud publica

que la epilepsia confiere a nuestro pais.
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ANEXO 1

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDADES

Noviembre
2006

Febrero
2009

Seleccion de Tema y Busqueda

de la informacién

Realizacion de Primera Fase del

estudio (Retrospectivo)

Revisién y aprobacion por el

Comité Académico de Neurologia

Revisién y aprobacién por el
Comité de Ensefanza e
Investigacioén del Hospital
Central.

Recoleccion de Datos.

Analisis de Datos

Avance Preliminar de Resultados

Presentacion de Resultados.
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