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RESUMEN

A la fecha se reporta que aproximadamente 24 mil mujeres con epilepsia se
embarazan cada afio. En la mayoria de los casos el embarazo no ejerce efecto sobre
la frecuencia de las crisis epilépticas y por tanto si existe un buen control de la epilepsia
en el periodo pregestacional, es muy probable que asi continle durante la gestacion.
Sin embargo, hasta 20 a 35% se evidencia incremento en la frecuencia de las crisis
durante el embarazo siendo la mas comun reduccion de la concentracidén plasmatica
y cambios en el metabolismo de los antiepilépticos. En la actualidad se sabe que todos
los antiepilépticos presentan riesgo de teratogenicidad siendo valproato el de mayor

riesgo (8.9%), y lamotrigina (2.1%)/levetiracetam (2.0%), los de menor riesgo.

En este estudio transversal analitico retrospectivo se reviso un total de 58 expedientes
disponibles de pacientes con diagnostico de Epilepsia y Embarazo intrauterino. Se
consideraron como variables de mayor relevancia para este estudio: el descontrol de
epilepsia al cambiar de antiepiléptico, si se realiz6 cambio de tratamiento
antiepiléptico, si la paciente contaba con buen control de crisis epilépticas en el
periodo pregestacional y si la paciente era tratada con monoterapia o politerapia. En
base a los resultados obtenidos se corroboro la hipétesis planteada en este trabajo,
en donde la mayoria de pacientes a quienes se realizO6 cambié de antiepiléptico
presentaron nuevamente crisis, ademas, se demostré que la mayoria de las pacientes
con un periodo de 6 meses o0 menos libres de crisis presentaron descontrol de
epilepsia al cambiar de antiepiléptico, dato estadisticamente significativo. Por lo tanto
aunque es necesario el ajuste de dosis para diferentes antiepilépticos durante el
embarazo, se ha descrito en la literatura neuroldgica, asi como en medicina materno
fetal, evitar cambiar el antiepiléptico en cualquier etapa del embarazo en pacientes
con adecuado control de crisis epilépticas pregestacional ya que el descontrol de crisis
asociado pudiera resultar en diversas complicaciones tanto para la madre como para

el feto.
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NOMENCLATURAS y ABREVIATURAS
FAE: Antiepiléptico
VPA: Valproato

TPM: Topiramato
PHT: Fenitoina

CBZ: Carbamazepina
LTG: Lamotrigina
LEV: levetiracetam
PB: Fenobarbital

M: Meses

NA: No aplica

MG: Miligramos

D: Dia
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DEFINICIONES

Descontrol de epilepsia al cambiar de antiepiléptico: Aumento de 50% en

frecuencia de crisis previo a cambio de antiepiléptico.

Cambio de tratamiento antiepiléptico: Cambio en el tratamiento antiepiléptico

durante el embarazo.

Buen control de crisis pregestacional: Reduccién de 50% en frecuencia de crisis

posterior a inicio o cambio de antiepiléptico.

Politerapia: se refiere al uso de 2 o mas antiepilépticos para lograr adecuado control

de epilepsia
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1. ANTECEDENTES

A la fecha se reporta que aproximadamente 24 mil mujeres con epilepsia se
embarazan cada afio. En la mayoria de los casos el embarazo no ejerce efecto sobre
la frecuencia de las crisis epilépticas y por tanto si existe un buen control de la epilepsia
en el periodo pregestacional, es muy probable que asi continie durante la gestacion.
Sin embargo, hasta 20 a 35% se evidencia incremento en la frecuencia de las crisis

durante el embarazo.!

En diferentes estudios se ha reportado la presencia de crisis epilépticas durante el
embarazo de 43 a 70% y hasta 78% de las pacientes que presentaron crisis en el
ultimo afio, reduccién de crisis en 12% y aumento de éstas en 15%.! La causa mas
comun crisis epilépticas recurrentes en embarazo es reduccion de la concentracion
plasmatica y cambios en el metabolismo de los antiepilépticos. Aun asi, incluso con
niveles terapéuticos en sangre hasta 10% de las pacientes presentaran crisis durante
el embarazo; 1 a 2% durante el periodo de labor y otro 1 a 2% en las primeras 24

horas postparto.t?

En la actualidad se sabe que todos los antiepilépticos (FAE) presentan riesgo de
teratogenicidad siendo valproato el de mayor riesgo (VPA) (8.9%), seguido por
fenobarbital (5.9%), topiramato (TPM) (4.4%), carbamazepina (CBZ) (3.0%), fenitoina
(PHT) (2.8%), lamotrigina (LTG) (2.1%), levetiracetam (LEV) (2.0%)?3; porcentajes que
varian dependiendo de la dosis y si se utilizan como mono o politerapia.* La
complejidad en el manejo de este grupo de pacientes radica en el hecho de que los
antiepilépticos ejercen su mayor efecto teratogénico en los primeros 2.5 meses de
gestacion, por lo que no es inusual que se haga la recomendacion de cambiar el
antiepiléptico lo mas pronto posible e idealmente durante el primer trimestre y
disminuir el riesgo de defectos de tubo neural, labio y paladar hendido y defectos

congénitos cardiacos.>67

Aunque levetiracetam y lamotrigina son los antiepilépticos con menor teratogenicidad,

iniciar estos ultimos durante el embarazo pudiera ocasionar resultados desfavorables
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para la madre como para el producto y esto se debe a que su metabolismo aumenta
durante el embarazo por aumento en la concentracion de hormonas sexuales, en
consecuencia se ha reportado incremento en la frecuencia de crisis epilépticas hasta
en 40% de las pacientes empeorando aun mas durante el segundo y tercer trimestre

en comparacion con pacientes tratadas con carbamazepina y valproato.8-9:10

Un estudio realizado en Taiwan con 1016 pacientes embarazadas con epilepsia y que
reportaron haber presentado crisis durante el periodo gestacional presentaron un
riesgo incrementado de eventos adversos con 1.36 veces mas de bajo peso al
nacimiento y 1.63 veces mas de parto pretermino. Este aumento en el riesgo de
eventos adversos fue asociado a hipoxia fetal, acidosis, disminucién del flujo
sanguineo placentario, desaceleraciéon de la frecuencia cardiaca fetal y trauma
secundario a descontrol de crisis epilépticas.'® Otro estudio retrospectivo (Bradley,
Adab) encontrd que 5 0 mas crisis de inicio generalizado durante la etapa gestacional
fue un factor de riesgo independiente para un 1Q verbal bajo en hijos de madres que
presentaron descontrol, principalmente aquellos que estuvieron expuestos a
valproato, sin embargo hay otros estudios que contradicen este efecto y la
recomendacion radica en hacer estudios a mayor escala para determinar si existe

relacion entre alteraciones cognitivas y la exposicion de antiepilépticos in Gtero.1112.13

La necesidad de realizar cambios en el tratamiento antiepiléptico debe iniciar previo a
la concepcion.'* Una vez que el embarazo ha iniciado descontinuar o realizar cambios
radicales en el tratamiento puede volverse un gran problema. Incluso se ha reportado
en la literatura, particularmente después del periodo de organogénesis, el cambio en

el tratamiento antiepiléptico es la mayor causa de descontrol de crisis.1>16

Uno de los dilemas mas importantes se presenta cuando la paciente se encuentra
tratada con Valproato, un estudio conocido como “EURAP observational international
registry of antiepileptic drugs and pregnancy”’-*8 realizaron una evaluacién del cambio
en el control de crisis en mujeres tratadas con valproato durante el primer trimestre y

las dividieron en 3 grupos: aquellas a quienes se suspendio el valproato (93), aquellas



Universidad Auténoma de San Luis Potosi
Facultad de Medicina
v Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Medicina Interna

12

a quienes se cambio valproato por otro antiepiléptico (38) y aquellas a quienes se
continué con valproato (1,588) durante el primer trimestre. El objetivo de este estudio
fue determinar el riesgo de crisis ténico clénicas generalizadas, encontrando que en
el primer y segundo grupo el riesgo fue de 33 y 29% comparado con solo un 16% del

tercer grupo.t®

Por lo tanto, aunque es necesario el ajuste de dosis para diferentes antiepilépticos
durante el embarazo, se ha descrito en la literatura neuroldgica, asi como en medicina
materno fetal,?? evitar cambiar el antiepiléptico en cualquier etapa del embarazo en
pacientes con adecuado control de crisis epilépticas pregestacional ya que el
descontrol de crisis asociado pudiera resultar en diversas complicaciones tanto para

la madre como para el feto.
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2. JUSTIFICACION.

El tratamiento de epilepsia en embarazo requiere de un equipo multidisciplinario para
evaluar y atender todos los riesgos que pueden presentarse en este grupo de
pacientes, por lo que entender cada aspecto de la epilepsia incluyendo su
farmacologia es esencial no solamente para el neurélogo, si no, también para cada
médico que tiene un primer contacto con estas pacientes y se tenga que enfrentar al
dilema de que tratamiento continuar o cual es el mas apropiado para la paciente en

cuestion.

Para dar mayor peso y valor a la hipdtesis planteada en esta tesis y por tanto
demostrar las lagunas que existen entre lo reportado en la literatura, no solamente
neurolégica, si no, también en literatura psiquiatrica y medicina materno fetal, y lo que
se realiza en la practica de medicina general, medicina del trabajo y ginecoldgica,
areas gue tienen un primer contacto con estas pacientes inclusive varios meses antes
de que puedan ser valoradas por un médico neurdlogo, por lo que la decision
terapéutica que tengan que tomar sera trascendental para la madre y el feto.

Se cuestiono a un grupo de médicos no neurélogos que intervienen en la atencion de
pacientes embarazadas con la siguiente pregunta: ¢Si se detecta a una paciente
embarazada con diagnéstico de epilepsia y buen control de crisis tratada con
valproato, fenobarbital, topiramato o carbamazepina en cualquier trimestre del

embarazo, qué haria?

1. Suspenden tratamiento actual hasta que sea valorada por el neurélogo
2. Suspenden de manera inmediata y lo cambian por otro antiepiléptico
3. Suspenden gradualmente y lo cambian por otro antiepiléptico

4. No hacen ningan cambio

La totalidad de los médicos respondieron las opciones 1y 2, siendo la respuesta mas

adecuada en base a lo descrito en la literatura la respuesta nimero 4. Por lo que este
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estudio pudiera servir para optimizar el pensamiento terapéutico en diferentes areas

médicas que intervengan en la atencion de este grupo de pacientes.

Es crucial el control de crisis epilépticas durante el embarazo para evitar el dafio que
el descontrol de estas puede causar sobre el feto y la madre, por tanto el beneficio del

uso de antiepilépticos durante el embarazo supera su potencial de riesgo teratogénico.

Es por eso que las recomendaciones que deben darse a una mujer epiléptica en edad
reproductiva y que planea embarazarse son esenciales, iniciar tratamiento en caso de
gque no esté tratada, prescribir la dosis minima terapéutica e idealmente con
monoterapia y seleccionar farmacos con el minimo de efectos adversos. Por lo que la
totalidad de recomendaciones descritas en la literatura para tratar todos estos eventos
adversos es la prevencion, por ejemplo el evitar prescribir valproato a mujeres en edad

reproductiva.
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3. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢El cambio en el tratamiento antiepiléptico se asocia a descontrol de crisis en

pacientes embarazadas con adecuado control pregestacional?
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4. HIPOTESIS

El cambio en el tratamiento antiepiléptico se asocia a descontrol de crisis en pacientes

embarazadas con adecuado control pregestacional.

5. OBJETIVOS

5.1 Objetivo general:
Determinar si el cambio en el tratamiento antiepiléptico puede causar
descontrol de crisis epilépticas durante el embarazo en pacientes con buen

control de crisis pregestacional.

5.2 Objetivos especificos:
Determinar si se presenta descontrol de crisis con el cambio de antiepiléptico
Determinar la temporalidad en la que hubo buen control de crisis

Determinar si el control de crisis era con mono o politerapia

5.3 Objetivos secundarios (si son necesarios):
Determinar dosis de &cido félico
Determinar numero de pacientes tratadas con Valproato, Topiramato,
Fenobarbital o Carbamazepina

Trimestre en el que se realizé el cambio
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6. SUJETOS Y METODOS
6.1 Lugar de realizacion: Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”

6.2 Universo de estudio: Pacientes embarazadas con diagnostico pregestacional de

Epilepsia.
6.3 Criterios de seleccion:

e Inclusion:
Mujeres embarazadas con diagndstico de epilepsia previo al
embarazo.
Pacientes en tratamiento antiepiléptico
Buen control de epilepsia en los ultimos 3 meses
e Exclusion:
Descontrol de crisis ajeno a cambio de antiepiléptico
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6.4 Variables en el estudio
Cuadro de Variables:
Dependiente
Valores Tipo de
Variable Definicién operacional . Unidades p.
posibles variable
Descontrol de Aumento de 50% en Si 1
it
epilepsia al cambiar | frecuencia de crisis previo a No: 0 NA Dicotémica
o:
de antiepiléptico cambio de antiepiléptico
Independiente
Cambio de Cambio en el tratamiento S 1
i
tratamiento antiepiléptico durante el No: 0 NA Dicotémica
o:
antiepiléptico embarazo
Reduccion de 50% en
Buen control de frecuencia de crisis posterior Si: 1 o
- . . . NA Dicotomica
crisis pregestacional a inicio o cambio de No: 0
antiepiléptico
Variables de Control (confusoras)
. L . Valores . Tipo de
Variable Definicidn operacional . Unidades i
posibles variable
Politerapia se refiere al uso
Monoterapia o de 2 o mas antiepilépticos Mono: 1 L
. . . NA Dicotomica
Politerapia para lograr adecuado Poli: 0

control de epilepsia
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7. ANALISIS ESTADISTICO

7.1 Disefio de estudio. Transversal analitico retrospectivo

7.2 Célculo del tamafio de la muestra. . El tamafio de la muestra se determiné para
un modelo de regresién logistica, el cual incluy6é 3 grados de libertad, obteniéndose

un tamafio minimo de 30 y un sugerido de 60 pacientes.
7.3 Factibilidad. Son los suficientes sujetos para poder realizar el estudio ya que

mediante el calculo de los grados de libertad el tamafio de la muestra corresponde a

un minimo de 30 pacientes.

7.4 Tipo de muestreo. Muestreo por Conglomerado

7.5 Andlisis estadistico. Andlisis multivariable: Regresion logistica mudltiple.

Descontrol al cambio ™\ Cambio + monoterapia vs politerapia + control de crisis
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8. ASPECTOS ETICOS

Investigacion sin riesgo. No requiere consentimiento informado ya que solo se recaba
informacion de expedientes clinicos de pacientes evaluados en consulta externa o
durante internamiento hospitalario. No aplica aviso de privacidad ya que es
retrospectivo. Los datos personales recabados para esta investigacion estan

protegidos y no se transmitiran a terceras personas.
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9. RESULTADOS

En este estudio se reviso un total de 58 expedientes disponibles de pacientes con
diagnostico de Epilepsia y Embarazo intrauterino. Cabe resaltar que en todas las
pacientes se utilizé una dosis menor a 800 mg/d de todos los FAE, excepto por LEV;
y a las pacientes a quienes se cambio el FAE se hizo por LEV. Se consideraron como
variables de mayor relevancia para este estudio: el descontrol de epilepsia al cambiar
de antiepiléptico, si se realiz6 cambio de tratamiento antiepiléptico, si la paciente
contaba con buen control de crisis epilépticas en el periodo pregestacional y si la

paciente era tratada con monoterapia o politerapia.

Ademas de estas variables se consideraron otros aspectos que pudieran ser
relevantes para este u otro estudio futuro: dosis de &cido félico, si las pacientes fueron
tratadas en el periodo pregestacional con valproato, topiramato, fenitoina o
carbamazepina, el trimestre en el cual se realizé el cambio de antiepiléptico y la
temporalidad en la cual la paciente se encontraba libre de crisis epilépticas. Dichas

variables se muestran en la tabla No. 1.

Tabla 1 de Variables

Edad promedio 24.1

Cambio de tratamiento FAE* 43 (74.1)

Descontrol al cambiar de FAE 30 (69.7)

Buen control pregestacional 55 (94.8)

Pacientes con politerapia 13 (22.4)

Dosis de acido félico (5 mg) 58 (100)

Pacientes tratadas con (VPA, TPM, PHT, 51 (87.9)

CBz)**

Trimestre en que se realizo el cambio de FAE 1:30; 2:12; 3:3; NA:14

Temporalidad con buen control de crisis 1-3m:15; 4-6m:15; 7-12m:16;
>13m:12

*FAE: Antiepiléptico
** VVPA: Valproato; TPM: Topiramato; PHT: Fenitoina; CBZ: Carbamazepina
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Variable Descontrol al % // Promedios
cambiar FAE con desviacion
estandar
Si No
Cambio de tratamiento FAE Si 30 13 69.7%
No* 15
Buen control pregestacional  Si 30 25 54.4%
No 3
Pacientes con Monoterapia 25 20 55.5%
Politerapia 5 8 38.5%
Dosis de acido félico (5 mg) 30 28 51.7%
Pacientes tratadas con (VPA, TPM, PTH, CBZ) SI 30 21 58.8%
No 7
Trimestre en que se realiz6 el cambio de FAE 1 20 10
2 8 4 1.40
3 2 1
Temporalidad con buen control de crisis 1-3m 6 9
4-6m 12 3
7-12m 9 7 1.43
>13m 3 9

*No se realiz6 cambio de AP

De acuerdo a estas variables se busc6d determinar si el cambio en el tratamiento

antiepiléptico ocasioné descontrol de crisis epilépticas en pacientes con buen control

de epilepsia pregestacional, encontrando que el 69.7% de las pacientes a quienes se

cambi6 el tratamiento antiepiléptico presentaron descontrol de epilepsia, dato con

relevancia estadisticamente significativa, como se muestra en la figura 1.
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Cambio 43 de 58 Descontrol 30 de 43

Serie 1 Columnal

Figura 1.

Otro resultado relevante fue que las pacientes con un buen control de crisis epilépticas
de menos de 6 meses tuvieron mayor descontrol de crisis epilépticas (18 pacientes),
versus aguellas con un buen control de mas de 6 meses (12 pacientes), resultado
estadisticamente significativo con una p<0.005, lo cual apoyaria el hecho de que a
mayor tiempo libre de crisis es factor protector para descontrol al cambiar de

antiepiléptico. Estos datos se representan en la figura No. 2.
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Para el resto de variables, tales como si la paciente se encontraba con mono o

politerapia, tratamiento con valproato, topiramato, fenitoina o carbamazepina,

trimestre en el que se realiz6 el cambio de antiepiléptico y la dosis de &cido félico, no

tuvieron un valor estadisticamente significativo para el descontrol de crisis epilépticas.
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10. DISCUSION

En este trabajo se evalud la posibilidad de descontrol de epilepsia en pacientes
embarazadas con adecuado control de crisis pregestacional posterior al cambio de
atiepiléptico, ademas de evaluar ciertas variables que pudiesen contribuir o prevenir

con el descontrol de crisis epilépticas.

En base a los resultados obtenidos se corrobord la hipotesis planteada en este trabajo,
en donde la mayoria de pacientes a quienes se realizO cambié de antiepiléptico
presentaron nuevamente crisis, sin otro factor reconocido que pudiera haber causado
el descontrol. De las variables o factores evaluados se demostré que la mayoria de
las pacientes con un periodo de 6 meses 0 menos libres de crisis presentaron
descontrol de epilepsia al cambiar de antiepiléptico, dato estadisticamente

significativo.
Del resto de variables se discute lo siguiente:

1. Las pacientes tratadas con politerapia (2 o mas antiepilépticos) fueron la
minoria, por lo que no se encontré valor relevante para los objetivos de este
estudio.

2. Ladosis de acido félico fue la misma en el 100% de las pacientes, 5 mg, y esta
evaluacion se hizo en base a lo descrito por Wald et al.?!, en donde se
menciond que dosis mayores a 1 mg/d de &cido félico se asocié a riesgo
incrementado de recién nacidos pequefios para la edad gestacional. Otro
estudio realizado por Valera-Gran et al.??, se menciona que dosis mayores a 1
mg/d perinatal se asocié con pobre desarrollo cognitivo en nifios de 4 a 5 afios
de edad. En este estudio no se cuestiona la importancia del acido félico en el
embarazo, el cual puede reducir hasta en un 85% el riesgo de defectos de tubo
neural, sin embargo expertos sugieren utilizar dosis de 4 a 5 mg/d en pacientes
gue toman valproato u otros inductores enzimaticos ya que estos pueden

reducir los niveles de acido félico en sangre, sin embargo estar practica no es
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uniforme,! por lo que los datos obtenidos en este estudio y lo descrito en la
literatura pudiesen servir como pregunta de investigacion para futuros trabajos.
3. Las pacientes tratadas con valproato, topiramato, fenitoina o carbamazepina,
si bien fueron la mayoria y por ende se realiz6 cambio de antiepiléptico, no se
observé un efecto directo sobre el descontrol de crisis epilépticas o no.
4. En cuanto al trimestre en el que se realiz6 el cambio de antiepiléptico tampoco
se obtuvo algun dato estadisticamente significativo, salvo el hecho de que la

mayoria de los cambios se realizaron en el primer trimestre.
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11. LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION

La principal limitacion de este trabajo es ser un estudio retrospectivo por lo que no
esta exento de sesgos sin embargo puede ser de utilidad para futuros estudios
prospectivos al proporcionar una base de datos en la cual se documenta la asociacion

de epilepsia, su descontrol y embarazo.

Una de las interrogantes que pudiese plantearse para estudios futuros es ¢si los
productos de estas pacientes presentaron algun efecto teratogénico? Aunque esta
interrogante no formoé parte de los objetivos del estudio, durante la recoleccién de
datos no se documenté ningan defecto teratogénico en los productos de las pacientes
incluidas en el estudio, sin embargo, existen varias circunstancias por las cuales este
dato puede presentar sesgos, primero: es un estudio retrospectivo y por tanto depende
de lo que terceros plasmen en el expediente, segundo: tomando en cuenta que VPA
es el antiepiléptico con mayor riesgo de teratogenicidad, al 100% de las pacientes
tratadas con este FAE se les suspendié en el primer trimestre y se inicié otro
antiepiléptico, a pesar de que se ha documentado que a dosis menores de 700 mg/d
de VPA, el riesgo de teratogenicidad es equiparable a LEV y LTG,'° tercero: en los
expedientes revisados solo se documentan los hallazgos encontrados en el producto
durante el parto, por lo que si hubiese defectos no visibles estos solo se reportan en

el expediente pediatrico.

La hipotesis de este estudio se planted en base a lo observado en pacientes referidas
a la consulta externa e interconsultas referidas al servicio de Neurologia de pacientes
embarazadas con descontrol de epilepsia a quienes se realizd el cambio de FAE en
su centro de salud o por parte del servicio de ginecologia, confirmando la hipotesis
planteada, por lo que un objetivo final de este estudio es servir como medio para
optimizar el pensamiento terapéutico en diferentes areas médicas que intervengan en

la atencion de este grupo de pacientes.
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12. CONCLUSIONES

Se corrobor6 que al cambiar el tratamiento antiepiléptico en pacientes embarazadas
con diagnéstico de epilepsia, con buen control de crisis pregestacional y con un

periodo menor a 6 meses libres de crisis habra descontrol de éstas.

No se encontré efecto directo ni relevancia estadisticamente significativa en cuanto a
si las pacientes se encontraban con politerapia, tratadas con valproato, topiramato,
fenitoina o carbamazepina; dosis de acido folico o trimestre en el que se realizo6 el

cambio de antiepiléptico.

El control de crisis epilépticas es crucial durante el embarazo para evitar el dafio que
estas puedan causar sobre el feto y la madre, por tanto el beneficio del uso de
antiepilépticos durante el embarazo supera su potencial de riesgo teratogénico. Es por
eso que las recomendaciones que deben darse a una mujer epiléptica en edad
reproductiva y que planea embarazarse son esenciales, iniciar tratamiento en caso de
que no esté tratada, prescribir la dosis minima terapéutica e idealmente con
monoterapia y seleccionar farmacos con el minimo de efectos adversos. Por lo que la
totalidad de recomendaciones descritas en la literatura para tratar todos estos eventos
adversos es la prevencion, por ejemplo el evitar prescribir valproato a mujeres en edad

reproductiva.
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13. ANEXOS.
Carta de consentimiento: No Aplica

Convenios, presupuesto: No Aplica
Anexo 1: Hoja de recoleccion de datos

Numero de Expediente

Edad del paciente

Cambio de tratamiento antiepiléptico
Descontrol al cambiar de antiepiléptico
Buen control pregestacional

Pacientes con monoterapia y politerapia
Dosis de acido folico

Pacientes tratadas con valproato topiramato, fenitoina y carbamazepina

© 0 N o g b~ Wb PRE

Trimestre en que se realizd el cambio de antiepiléptico
10. Temporalidad con buen control de crisis
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“Cambio de tratamiento antiepiléptico asociado a descontrol
de crisis en pacientes embarazadas con adecuado control
pregestacional”
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