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ASPACE

Comentario

Si bien la prevalencia de la epilepsia activa puede situarse entre el 5 — 10 /
1.000, en nuestra poblacién de personas con P.C.l., especialmente en los
cuadros mas severos, esta proporcién es muy superior.

Las crisis aparecen, por regla general, en el primer afio de vida y es habitual
gue mantengan una frecuencia mayor o menor de episodios criticos a lo largo
de su vida y que, por tanto, estén medicados de manera permanente.

No podemos olvidar que estamos hablando de personas con muchos
trastornos asociados y con deterioro progresivo de su estado de salud.

Por tanto, si tenemos que emplear medicacion antiepiléptica, debemos
considerar, muy especialmente en estos casos, la conveniencia de:

e Emplear el menor nimero de farmacos
e Aquellos con menores efectos secundarios.

Ademas, es bueno pensar que, a pesar de toda la medicacion, no vamos a
conseguir controlar totalmente las crisis, salvo en un ndmero reducido de
casos. Por tanto, es necesario valorar la conveniencia de no ser muy
agresivos en la terapia.

Los nuevos anticomiciales en monoterapia, por ahora, no han demostrado
mayor eficacia que los clasicos. En terapia afiadida, han contribuido a un
mejor control de las crisis sin provocar efectos secundarios importantes.

Dentro de los nuevos farmacos, los mas empleados son la Lamotrigina,
Topiramato, Levetirazetam y Oxcarbazepina. No tenemos experiencia
suficiente con la Zonisamida. Todos ellos tienen farmacocinética favorable,
con pocas interacciones y con efectos secundarios, salvo casos puntuales,
poco significatiavos.

Su precio es elevado y, si consideramos que la terapia es prolongada, a veces
a lo largo de toda la vida, es un factor a tener en cuenta.
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Acido Valproico

(Depakine) VPA

Es la sal sdica del Acido Valproico. Introducido en Espafia en el afio 1970.

Es un antiepiléptico muy eficaz, que reduce las descargas repetidas de alta frecuencia y
facilita la accién gabérgica (facilita su sintesis e inhibe su degradacion). Inhibe la
propagacion de la descarga paroxistica con escasa o nula accién sobre el foco.

Disminuye, también, los niveles de aminoacidos excitadores (Acido Aspartico y Glutamico) y
facilita la hiperpolarizacion de las membranas.

Es muy eficaz en las crisis generalizadas convulsivas y no convulsivas y las crisis
mioclonicas. Especialmente indicado en las ausencias tipicas, Sindrome de West (altas
dosis) y Lennox — Gastaud.

Es menos eficaz en las crisis focales.

Una peculiaridad es su efecto diferido pues se observa méas tarde y es mas lento en
desaparecer de lo que indican sus niveles plasmaticos.

Efectos Secundarios

Principales

a) Hepatopatia - Sobre todo en nifios menores de 3 afios, con politerapia y
dosificacién alta. Valorar enzimas hepaticas y protombinemia.

b) Riesgo teratogénico - sobre todo malformaciones cardio — vasculares y hendidura
labial. También anomalias de cierre del tubo neural, sobre todo en el primer trimestre
del embarazo > pasa a la leche materna en pequefia proporcion y no se ha
evidenciado efecto clinico significativo.

c) Trastornos digestivos
d) Alopecia, generalmente pasajera.
e) Trastornos de la menstruacion.

f) Aumento de peso, a veces significativo.

Muy Infrecuentes

e Estados confusionales o aumento de las crisis.
e Hiperactividad o irritabilidad - sobre todo en los nifios
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(Acido Valproico — Continuacion)

Interacciones

Es un farmaco que inhibe el catabolismo hepatico, por lo que puede aumentar las
concentraciones plasmaticas de algunos farmacos, sobre todo:

— Fenobarbital

— Lamotrigina

— Neurolépticos y antidepresivos
— Fenitoina

Efecto importante

Los medicamentos con efecto inductor enzimatico, sobre todo la Fenitoina, Carbamazepina
y Fenobarbital, disminuyen las concentraciones séricas de VPA.

Ser prudente al asociarlo a Acido Acetilsalicilico y otros anticoagulantes.

Presentacion y pautas de dosificacion

Depakine Solucion

Comprimidos de 200 y 500 mg.

Depakine crono de 300 y 500 mg. = de liberacién prolongada
Depakine 400 mg. Inyectable (1.V.) = Si el sujeto esta inconsciente

La forma crono se puede administrar en una sola toma y generalmente se utiliza cuando las
crisis estan bien controladas.

En Nifios 30640 mg./Kg./dia. Se puede aumentar esta dosis.
En Adultos 20 a 30 mg. / Kg. / dia.

Numero de tomas 2/ dia. La forma crono, si las crisis estan bien controladas, se puede
dar una sola vez.

Nivel Terapéutico 50 a 100 pg / ml. En ocasiones y siempre con controles sanguineos
(Enzimas hepaticas y protombina) se puede sobrepasar estos limites

Seqguimiento

e Sobre todo en politerapia, a dosis altas y en nifios pequefios = Controles hematicos
cada mes (durante 3 meses) y siempre que la clinica lo aconseje.

e Controles mensuales (clinicos)

NOTA

Es el farmaco de eleccion en la epilepsia mioclonica, bien solo o asociado a Benzodiazepinas y/o
Piracetam a altas dosis.

El Piracetam puede ser la medicacion de eleccion ante mioclonias parcelares sin traduccion E.E.G.
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Carbamazepina

(Tegretol) CBZ

Es un medicamento antoinductor hepatico, por lo que puede disminuir la concentraciéon de
otros medicamentos tomados conjuntamente.

Su accién es similar a la Fenitoina. Reduce las descargas repetidas de alta frecuencia, pero
no facilita la accion gabérgica ni la corriente T de calcio.

Su metabolito 10,11 — epoxi — carbamazepina es también activo.

Es eficaz en las crisis parciales con sintomatologia compleja o simple. También en las
epilepsias generalizadas primaria o secundariamente.

No es eficaz en las ausencias tipicas ni en las mioclonias.

También se utilizan como estabilizador del animo, regulador conductual en algunos nifios
con dificultad de centraje y en dolores de tipo neuralgico.

Efectos Secundarios

Mas frecuentes y/o importantes

a) Heméticos > Discrasias sanguineas. Exige de controles sanguineos 1 vez / cada 1
— 2 meses al comienzo del tratamiento.

b) Hepaticos - Es inductor enzimatico, por lo que puede elevar las enzimas de
manera significativa. Hacer pruebas hepaticas.

c) Neurolbgicos. Ataxia y trastornos de la acomodaciéon. También puede producir
cierta somnolencia o sedacion.

d) Otros -> Reacciones alérgicas
- Alterar la concentraciéon plasmatica de otros antiepilépticos por su caracter
Inductor enzimatico.

Menos frecuentemente

e Trastornos digestivos.

e En personas mayores - confusion y agitacion.

e iDebe ser introducido lentamente si queremos evitar muchos de sus efectos
indeseables!
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(Carbamazepina — Continuacion)

Interacciones

Aumenta el catabolismo de otros farmacos antiepilépticos, por lo que es necesario controlar
sus niveles plasmaticos.

Asociado al litio, puede ocasionar sintomas neurotéxicos.

Presentacion y pautas de dosificacion

e Comprimidos de 200 y 400 mg.
En Nifios 18 — 20 mg. / Kg. / dia
En Adultos 6 — 12 mg. / Kg. / dia.

Numero de Tomas 26 3/dia
Nivel Terapéutico 5a 10 ug/ml.

Sequimiento

e Controles clinicos cada 1 6 2 meses.

e Analitica (hemograma y pruebas hepaticas) al inicio del tratamiento y al cabo de 1 6
2 meses.

¢ Los niveles plasméticos son necesarios, sobre todo en politerapia.
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Clobazam

(Noiafren) CLB

Es un antiepiléptico perteneciente al grupo de las benzodiazepinas, que al mismo tiempo
tiene propiedades relajantes y ansioliticas.

Se desconoce su mecanismo antiepiléptico pero al igual que las otras benzodiazepinas,
reduce las descargas repetidas de alta frecuencia y facilita la accion gabérgica.

Se asocia a los antiepilépticos mayores y es eficaz en el tratamiento de las crisis parciales,
ténico — clénicas generalizadas, mioclénicas y acinéticas.

Efectos Secundarios

e Sobre todo la somnolencia. También puede aparecer vértigo, sequedad de boca,
estrefiimiento y disminucién del apetito - son manifestaciones dosis — dependiente o
por instauracion rapida.

e Los dos mayores inconvenientes son la tolerancia y la deprivacion. Se debe reducir
lentamente la dosificacion o cambiar a otra benzodiazepina.

Interacciones

¢ No son significativas.

Presentacion y pautas de dosificacion

e Comprimidos de 10y 20 mg.

En Nifios 0,5a1,5mg./Kg./dia.
En Adultos 0,5a1 mg./Kg. /dia.

Se debe administrar en 2 6 3 tomas, siempre una por la noche.
Los niveles plasmaticos no son (tiles.

Sequimiento

e Valoracion clinica cada 3 meses.
e La analitica no tiene especial interés.
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Clonazepam

(Rivotril) CZP

Es un antiepiléptico, perteneciente al grupo de las Benzodiazepinas, derivado clorado del
Nitrazepam, que actua facilitando la accion del GABA al aumentar la frecuencia de aperturas
del canal del cloro. También puede aumentar la liberacibn de GABA en la terminacion
presinaptica. A concentraciones altas (tratamiento del status), bloquea las descargas
repetidas de alta frecuencia al igual que lo hace el PB (uniéndose al canal de Sodio).

Es eficaz como medicacion de segunda linea o acompafiante, en las crisis tonico — clénicas

generalizadas, crisis parciales y mioclénicas. En nifios, en el Sindrome de Lennox -
Gastaud y Sindrome de West.

Efectos Secundarios

¢ El mas importante es la sedacién y relajacion muscular.

e Es frecuente que se desarrolle tolerancia a su eficacia antiepiléptica. Estos efectos
existen generalmente al principio y puede evitarse mediante elevaciones suaves y
progresivas de las dosis.

o En el nifio pequenio, la hipersecrecién bronquial es un efecto muy negativo en nifios
afectados de graves encefalopatias.

e Puede mejorar la conducta, aunque ocasionalmente, puede provocar irritabilidad.

Interacciones

¢ No son significativas
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(Clonazepam — Continuacion)

Presentacion y pautas de dosificacion

e Comprimidos de 0,5y 2 mg.
e Gotas: 1gota=0,1mg.
e Ampollas de 1 mg. (para el status)

En Nifios 0,1a0,2mg./Kg./dia
En Adultos 0,03 a 0,06 mg. / Kg. / dia.

Se debe administrar en 2 6 3 tomas / dia. Los niveles plasméaticos no son Utiles.

Sequimiento

e Valoracion clinica cada 3 meses.
e La analitica no tiene interés.
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Etosuximida

(Etosuximida Faes)

Fue introducido como antiepiléptico a principios de los afios 50 y su utilizacién queda
reducida a los casos de ausencia tipicas, tipo Petit Mal, en asociacion al Valproato, ya que
no protege de crisis convulsivas que posteriormente se pudieran producir.

No se conoce bien su mecanismo de accion, aunque parece estar relacionado con la
produccion de GABA.

Efectos Secundarios

¢ En general, son poco significativos.
e Intolerancia gastrointestinal.

e Ligera sedacion y cefaleas.

Interacciones

e Solo los farmacos con un marcado efecto inducidor enzimatico, puede reducir su
concentracion y ser necesario un ajuste de dosis.

Presentacion y pautas de dosificacion

e Capsulas de 250 mg.

En Nifios Ajustar la dosis al peso.
En Adultos 250 mg. 2 — 3 veces / dia

Seqguimiento

¢ No necesita de medidas especiales.
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Fenitoina

(Epanutin) (Neosidantoinas) PHT

Es un medicamento antiepiléptico cuya accion se ejerce, principalmente, en la corteza
cerebral con escasa o0 nula accion sobre el diencéfalo.

Reduce las descargas repetidas de alta frecuencia, pero no facilita la accién gabérgica ni la
corriente T de calcio.

Impide la propagacion de las descargas, pero no afecta a la neurotransmision fisiolgica;
esto explica su escasa depresion sobre el sensorio.

Es muy eficaz en las epilepsias generalizadas convulsivas y en las crisis parciales.

Igualmente, y por via endovenosa, en los status epilépticos. No es eficaz en la epilepsia
mioclénica ni en las ausencias.

Efectos Secundarios

Mas frecuentemente

a) Digestivos = nauseas, vomitos y estrefiimiento. Mejor dar los comprimidos con las
comidas o después.

b) S.N.C. - Ataxia, nistagmus, mareo y confusion. Indica que los niveles son altos.

c) Otras manifestaciones - Hipertrofia gingival - Hirsutismo - exige de una buena
higiene.

Menos frecuentemente

¢ Rash cutaneo y alteraciones hematoldgicas.

e La Fenitoina es una medicacién de “ventana estrecha”, por lo que pequefas
variaciones en la dosis puede conducir a efectos secundarios, dosis — dependiente.
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(Fenitoina — Continuacion)

Presentacion y pautas de dosificacion

e Capsulas o comprimidos de 100 mg.
e Inyectable 2 Ampolla de 2 ML y 5 ML 2 (50 mg/ml). de manera muy lenta = en

suero
En Nifios 8 a 10 mg. / Kg. / dia
En Adultos 4 a6 mg./Kg./dia.

Numero de Tomas 2/ dia. Incluso se puede dar una sola vez.
Nivel Terapéutico 10 a 20 ug/ml.

Sequimiento

e Controles clinicos cada 3 meses.
e Analitica. Hemograma y bioquimica - minimamente 1 vez / afio.

e Niveles - Siempre que vaya en asociacién o las crisis no estén controladas, o
cambie el peso.
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Fenobarbital

(Luminal) PB

Fue el primer anticonvulsivo eficaz (1912). Es barato y con una toxicidad relativamente baja.
Sigue siendo un farmaco muy eficaz.

La accion del PB es més eficaz en la zona cortical que en la diencefélica > esto explica que
tenga bastante accion sedante.

A concentraciones terapeduticas, facilita la accion del GABA, prolongando la accion de la
corriente de cloro, lo que explica también su eficacia en las mioclonias. Ademas, inhibe la
entrada de Ca, reduciendo la liberacion de neurotransmisores excitadores.

En el status, bloquea las descargas repetidas de alta frecuencia.

Es un farmaco eficaz para tratar las convulsiones ténico — clonicas generalizadas y las

parciales. También en las convulsiones febriles. Sus efectos sedantes y su tendencia a
trastornar la conducta en los nifios, ha disminuido su aplicacion como farmaco primario.

Efectos Secundarios

Los Principales

e Sedacién > Al principio. Luego se desarrolla tolerancia durante la medicacion
prolongada.

e Irritabilidad e hiperactividad en los nifios - efecto ocasional.

e Agitacién y confusidon - en sujetos de avanzada edad.

e Osteoporosis - Hacer seguimiento de fosfatosas alcalinas.

Interacciones

e Es un farmaco inductor enzimético.

e La mas importante es con el Valproato, que incrementa hasta en un 40% las
concentraciones plasmaticas del Fenobarbital.
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ASPACE

(Fenobarbital — Continuacion)

Presentacion y pautas de dosificacion

e Comprimidos de 50 y 100 mg. (Luminal 0,1 y Gardenal 0,05y 0,1 gr.)
e Comprimidos de 15 mg. (Luminaletas)

En Nifios 3 a5 mg./Kg. /dia, dividido en dos tomas. También se puede dar en
una sola toma, de preferencia nocturna.
En Adultos La dosificacion es algo menor.

Niveles plasméticosEntre 15y 40 ug / ml.

Sequimiento

e Enzimas hepaticos y balance fosfo — calcico - este ultimo cuando el tratamiento es
de larga duracion.

e Tener precaucion cuando va junto al Valproato.
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Gabapentina

(Neurontin) GPT

Es uno de los farmacos antiepilépticos de nueva generacion.

Se desconoce su mecanismo exacto de actuacion, aunque se ha sugerido que promueve la
sintesis de GABA.

En los adultos y niflos mayores de 12 afios, se puede utilizar en monoterapia. En nifios
pequefios, sélo en terapia combinada.

Su utilizacién queda limitada a las crisis parciales, con o sin generalizacion secundaria.
También se puede utilizar para disminuir el dolor de origen neurégeno.

Pocos efectos secundarios, pero una eficacia modesta como antiepiléptico.

Efectos Secundarios

Es un farmaco, en general muy bien tolerado. Sus principales efectos secundarios son
referidos al S.N.C. Asi:

e Somnolencia, mareos, ataxia y movimientos anormales.

e Puede provocar alteraciones de conducta y agresividad en nifilos con retraso y
trastornos previos.

Interacciones

¢ No son significativas.

Presentacion y pautas de dosificacion

e Capsulas de 100, 300 y 400 mg.
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(Gabapentina — Continuacion)

En Adultos La dosis oscila entre 900 a 1.200 mg. / dia., repartidas en tres tomas. Se
puede llegar a 3.600 mg. / dia.

El primer dia 300 6 400 mg. = 1 toma

El segundo dia 300 6 400 mg. = en dos tomas (600 U 800 mg.)
El tercer dia 300 6 400 mg. = en tres tomas (900 6 1.200 mg.)

En Nifios La dosis esta comprendida entre 30 a 60 mg. / Kg. / dia y la pauta es similar
Al adulto.

La monitorizacion de los niveles plasméticos no es de utilidad clinica.

Sequimiento

¢ Ninguna medida especial, salvo control clinico, sin analitica, cada 2 — 3 meses.
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Lamotrigina

(Lamictal) LTG

Es un farmaco de nueva generacion, que se puede emplear como monoterapia en adultos
y niflos mayores de 12 afios. No se recomienda su uso en monoterapia en nifios mas
pequenos.

Su perfil terapéutico es similar a la CBZ, bloquea los canales de Na. Puede inhibir la
liberacion patoldgica de glutamato, actuando sobre los canales de Ca.

Esta especialmente indicado en las crisis parciales con o sin generalizacion secundaria, en
las crisis generalizadas ténico — clonicas, sobre todo las sintomaticas, y en el Sindrome de
Lennox — Gastaud.

Buena respuesta a LTG en las crisis generalizadas tipo ausencias atipicas y crisis atonicas.
Se asocia habitualmente al VPA en crisis mioclénicas generalizadas y ausencias.

Puede llegar, no obstante, a agravar la epilepsia mioclnica severa.

Efectos Secundarios

Los mas frecuentes o importantes

e En terapia afiadida - erupcién cutanea hasta en un 10% de los pacientes tratados
-> sobre todo en las primeras semanas y si la instauracién es rapida.

e Escaso efecto sedante.

o Diplopiay ataxia = si va unida a la CBZ (reducir las dosis de CBZ).

Menos frecuentes

e Confusion e irritabilidad.
e Alteraciones digestivas.

Interacciones

e Con el VPA - Hay que introducir la Lamotrigina muy lentamente porque se frena su
catabolismo (El VPA es un potente inhibidor del citonomo P450).

e Conla CBZ - Hay que reducir la dosis de la CBZ para minimizar sus efectos sobre
el S.N.C.
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(Lamotrigina — Continuacion)

Presentacion y pautas de dosificacion

e Comprimidos de 5, 25, 50, 100 y 200 mg.

A. POSOLOGIA EN MONOTERAPIA

En Nifios Mejor, asociada.

En Adultos 2 semanas = 25 mg. / dia (1 dosis)
2 semanas > 50 mg. / dia (1 dosis)
Ir aumentando 50 mg. cada 1 — 2 semanas > hasta alcanzar
100 a 200 mg. / diaen 1 6 2 tomas.

B. POSOLOGIA EN POLITERAPIA

e CON VPA > MUY LENTAMENTE (Nifios — Adultos)

¢ CONOTROS >
En Adultos 50 mg. / dia = 2 semanas
100 mg. / dia (2 dosis) - 2 semanas.
Ir aumentando 5 mg. / dia hasta llegar a 200 — 400 /dia en 2 dosis.
En Nifios 2 mg./ Kg. / dia > 2 semanas (2 tomas)
5 mg. / Kg. / dia 2 2 semanas (2 tomas)
Llegar a5 a 15 mq. / Kg. / dia en dos tomas.

Los niveles plasméticos no son utiles.

Sequimiento

e (Tener cuidado con laintroduccion, sobre todo si va unida al VPA!
o Ver fiebre, linfoadenopatias, erupcion.
e Hacer pruebas hepaticas al primer o segundo mes.
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| evetirazetam

(Keppra)

Es uno de los antiepilépticos mas recientes. Su molécula es muy parecida al Piracetam y su
mecanismo de accién es poco conocido.

Como terapia concomitante en las crisis de inicio parcial, con o sin generalizacion
secundaria.

Ha demostrado ser bastante eficaz en la epilepsia mioclénica englobada en los sindromes
metabolicos, degenerativos y encefalopatias severas en general.

Posologia

250 a 500 mg. 2 v./dia. Esta dosis se puede instaurar desde el primer dia. Cada 2 a 4
semanas, se puede incrementar la dosis hasta llegar a 1.500 mg. 2 v. / dia.

Aungue no se recomienda su uso en nifios por no tener datos contrastados, la realidad es
gue su utilizacién en esta poblacién es bastante frecuente.

Presentacion

e Comprimidos de 250, 500 y 1.000 mg.

Interacciones

¢ No influye en las concentraciones séricas de los antiepilépticos conocidos.
¢ No son necesarios niveles plasmatsicos.

Efectos Secundarios

e Somnolencia, astenia y mareos.
e Cuadros catarrales.

e Alteraciones del comportamiento, sobre todo al inicio del tratamiento.
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Oxcarbazepina

(Trileptal)

Es un cetoderivado de la Carbamazepina y su mecanismo de accion es similar al de ésta,
blogueando los canales de Na.

Es un farmaco alternativo a la CBZ con igual eficacia y menos efectos adversos.

Se utiliza en la epilepsia parcial con o sin generalizacion secundaria, bien en terapia
combinada o en monoterapia en adultos y nifios mayores de 6 afios.

Dosificacion

1. MONOTERAPIA Adultos: (8 — 10 mg./ Kg. / dia) > 600 mg. en dos tomas (300 —
0 — 300) > se puede aumentar en 600 mg. cada semana hasta la maxima de

2.400/dia.

Nifios: También 8 — 10 mg. / Kg. / dia, dividido en dos tomas - se puede llegar a
dosis de 40 mg. / Kg. / dia.

2. TERAPIA COMBINADA - Algo mas de dosis, unos 30 mg. / Kg. / dia. Puede ser
necesario disminuir la dosis de la medicacién concomitante para paliar los efectos
secundarios.

Precauciones especiales

e Controlar los niveles de Na. (se puede producir una hiponatremia) y los enzimas
hepaticos.

Interacciones

¢ Es un inductor enzimatico de algunos farmacos, entre ellos la CBZ (carbamazepina),
por lo que puede ser necesario aumentar éste.

e Aumenta la concentracion del Fenobarbital y la Hidantoina, por lo que hay que
disminuir la dosis de estos.

¢ Ninguna variacion con el VPA (Valproato)

e A suvez, los inductores enzimaticos (DPH, PB y CBZ) reducen los niveles de MHD
(monohidroxiderivado o metabolito activo de la Oxcarbazepina)

ANTIEPILEPTICOS. Informacién de apoyo a profesionales ASPACE - Gipuzkoa
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(Oxcarbazepina — Continuacion)

¢ No parece adecuado utilizarlo conjuntamente con la CBZ, aunque podrian reforzarse
sus acciones en algunas crisis de tipo parcial.

e Disminuye la eficacia de los anticonceptivos orales.

Efectos Secundarios

e Como con todos los farmacos antiepilépticos es necesario administrar Acido folico du
rante el embarazo. También vitamina K, en las Ultimas semanas del embarazo y en el
neonato.

e Mareos y somnolencia = los mas frecuentes.
¢ Temblor, ataxia, nistagmus, diplopia = menos frecuentes.
o Acnéy alopecia.

¢ Hiponatremia - frecuente.

Presentacion

e Comprimidos de 300 y 600 mg.
e Suspension oral (1 ML = 60 mg)
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Pregabalina

(Lyrica)

Su indicacion fundamental es para tratar el dolor neuropatico periférico.

También se puede utilizar en el tratamiento de la epilepsia parcial en combinacién con otros
farmacos.

La Pregabalina es un analogo del GABA, pero no se conoce bien su mecanismo de accion.

Forma parte de los farmacos llamados Neuromoduladores como la Carbamazepina y la
Gabapentina.

Efectos Secundarios

e Mareo y somnolencia.
e Trastornos conductuales en forma de irritabilidad, euforia y confusion.
e Ganancia de peso.

Interacciones

e Se excreta casi inalterada en orina, por lo que su metabolismo no es significativo. Asi
pues, no presenta interacciones con otros farmacos antiepilépticos.

Presentacion y pautas de dosificacion

e Capsulas de 25, 75, 150 y 300 mg.

Dolor Neuropatico Iniciar con 150 mg./dia y se puede alcanzar 300 mg./dia 0 mas
después de un intervalo de una semana.

Epilepsia La misma pauta

ANTIEPILEPTICOS. Informacién de apoyo a profesionales ASPACE - Gipuzkoa
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Primidona

(Mysoline) PRM

Es un medicamento antiepiléptico que ejerce su accion a través de sus particulas activas
que son:

e Primidona
e Fenobarbital

- . Son los metabolitos de la primera
e Feniletimalonamida

Al igual que el Fenobarbital y Valproato, reduce las descargas repetidas de alta frecuencia y
facilita la accion gabérgica.

Es eficaz, como medicaciéon de segunda linea o acompafnante, en las crisis generalizadas
convulsivas y en las epilepsias parciales. Su eficacia en las mioclonias es menor.

Efectos Secundarios

Mas frecuentemente.

— Somnolencia y apatia, generalmente limitado a las primeras fases del
tratamiento.

Menos frecuentemente

— Nistagmus, ataxia, vOmitos, mareos. Reacciones cutdneas, a veces graves.
Artralgias. Reacciones psicéticas - Todas estas manifestaciones son muy
raras.

Los efectos son, en general, dosis dependiente, por lo que se debe instaurar la medicacién
de manera progresiva.

Interacciones

En asociacién con Valproato, se incrementa la concentracién plasmatica de Fenobarbital,
por lo que se debe reducir la dosis de Primidona y controlar niveles.

También puede alterar la farmacocinética de la Fenitoina.

ANTIEPILEPTICOS. Informacién de apoyo a profesionales ASPACE - Gipuzkoa
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(Primidona — Continuacion)

Presentacion y pautas de dosificacion

Comprimidos de 250 mg.

En Nifios. 18 a20 mg. / Kg. / dia
En Adultos 8a12mg./Kg./dia

Numero de Tomas Mafanay noche
Nivel Terapéutico Parecido al Fenobarbital. Entre 20 a 30 pug / ml.

Sequimiento

e Controles clinicos cada 3 meses.
e Analitica > Bioquimica y niveles, si fuera necesario (Anual)
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Rufinamida

Inovelon

Es el dltimo farmaco antiepiléptico aprobado (Enero 2007), como tratamiento coadyuvante
en el Sindrome de Lennox — Gastaud, con eficacia demostrada en la reduccién del nimero
de crisis y su intensidad.

Por el momento esta indicado en adultos o nifios mayores de 4 afios, siempre como terapia
afnadida

El principio activo es la Rufinamida, que parece bloquea los canales de Ca™ e impide que
se propague la actividad eléctrica anormal

Teniendo en cuenta que los diferentes tipos de crisis asociados al Sindrome de Lennox —
Gastaud, como las de tipo tonico, aténico, ténico — clénicas.... son relativamente frecuentes
en los sujetos con formas graves de P.C.l., puede ser un farmaco a tener muy en cuenta en
los casos mas rebeldes.

Efectos Secundarios

No parece presentar efectos importantes, siendo los mas habituales la somnolencia,
mareos, nauseas y vomitos.

Valorar la aparicion de nuevos tipos de crisis o0 de status epiléptico.

Como otros muchos farmacos, su metabolismo hepéatico nos hace tomar precauciones y
determinar periédicamente su estado funcional

Interacciones

Disminuyen su concentracion plasmatica la Carbamacepina, Fenobarbital, Fenitoina,
Vigabatrina o Primidona.

Aumenta su concentracion el Valproato, por lo que se debe instaurar mas lentamente
cuando se asocia al mismo.
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(Rufinamida — Continuacién)

Presentacion y pautas de dosificacion

Comprimidos de 100, 200 y 400 mg.

En Nifios. Con menos de 30 kg., inicia con dosis de 200 mg. 2 veces/dia e ir ajustandola
cada 2 dias, no sobrepasando los 1.000 mg./dia o los 400 mg./dia si va
asociado al Valproato

En Adultos v nifios de mas peso, adecuar la dosis a la masa corporal.
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Tiagabina

(Gabitril) TGB

Es otro de los nuevos farmacos antiepilépticos.

Su mecanismo de accidn es inhibiendo la recaptacion del GABA y prolongando, por tanto,
su accion, después de la liberacion sinaptica.

Su utilizacién queda limitada como terapia afladida y en sujetos mayores de 12 afos, a
las crisis parciales con o sin generalizacion secundaria. Su eficacia es bastante limitada.

Su semivida es corta, por lo que debe administrarse 3 veces / dia.

Efectos secundarios

Son, fundamentalmente, sobre el S.N.C. e incluyen somnolencia, cansancio y mareo.
También se ha descrito irritabilidad, confusién y temblor.

En raros casos, alteraciones de la coagulacion y de la vision.

Interacciones

Su metabolismo se ve incrementado por farmacos inductores enzimaticos como la Fenitoina,
Carmazepina y Fenobarbital.

Presentacion y pautas de dosificacion

e Comprimidos de 5, 10y 15 mgs.

Se toma 3 veces / dia junto con las comidas. Se inicia con 7,5 a 15 mg. / dia y se va
incrementando semanalmente en 5 a 10 mg. hasta alcanzar:

— Con inductores enzimaticos - 30 a 50 mg. / dia.
— Sin inductores enzimaticos = 15 a 30 mg. / dia.

La determinacién plasmatica no tiene relevancia clinica.

Seqguimiento

So6lo es necesario un control clinico cada 2 — 3 meses.
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Topiramato

(Topamax) TPM

No se conoce bien su mecanismo de actuacién, aunque parece bloquear los canales de Na.
e incrementar la accién inhibidora del GABA. También es un antagonista glutaminérgico e
inhibe la anhidrasa carbonica.

Es un farmaco, en general, muy eficaz, sobre todo en las crisis parciales sin o con
generalizacion secundaria, refractarias a otros tratamientos. También es eficaz como
farmaco asociado en el Sindrome de Lennox — Gastaud. Se puede utilizar en las crisis
ténico — clonicas generalizadas rebeldes a otras terapias.

En adultos y nifios mayores de 11 afios, esta aprobado para su uso en monoterapia.

Efectos secundarios

Los mas importantes son los relacionados con el S.N.C. e incluyen mareos,
somnolencia, confusion, enlentecimiento psicomotor.

Hasta un 30% de los pacientes puede experimentar anorexia y pérdida de peso.

Interacciones

No son significativas, aunque la Carbamazepina y Fenitoina, como inductores enzimaticos,
pueden disminuir las concentraciones plasmaticas del Topiramato.

Presentacion y pautas de dosificacion

e Comprimidos de 25, 50, 100 y 200 mg.
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(Topiramato — Continuacion)

En Adultos Se inicia con 25 a 50 mg. en dos tomas. Cada semana o quincena se
Incrementa en 25 a 50 mg. / dia hasta alcanzar la dosis de 200 a 400
Mg. / dia en dos tomas.

En Nifios Se comienza con 1 6 2 mg. / Kg. / dia hasta llegar a 5 a 9 mg. /Kg./dia
Ir aumentando cada semana en 2 6 3 mg. / Kg.

Los niveles plasméticos no son de utilidad.

Sequimiento

Ninguna medida especial, salvo control clinico cada 2 — 3 meses valorando los efectos
secundarios.

Tener cuidado en incrementar la dosis de manera muy progresiva.
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Vigabatrina

(Sabrilex) VGT

Es el primero de los farmacos antiepilépticos de nueva generacion.

Su mecanismo de accidon es el aumento de los niveles de GABA, inhibiendo la
GABAtransaminasa; de esta manera, aumenta la cantidad de GABA cerebral disponible
para la accion inhibidora.

Esta especialmente indicado en los espasmos infantiles (Sindrome de West), sobre todo
cuando se dan en el curso de la Esclerosis Tuberosa. Es mejor retirarlo a los pocos meses
del control de las crisis.

También se ha demostrado su eficacia en las crisis parciales con o sin generalizacion
secundaria, aunque aqui se utiliza menos por sus efectos secundarios.

No es util en las epilepsias primariamente generalizadas y puede llegar a empeorar las crisis
mioclonicas.

Efectos Secundarios

Los mas importantes

a) Somnolencia, astenia, mareos y cefaleas.

b) Mas de un 10% alteraciones de conducta, llegando a reacciones de tipo psicético,
sobre todo en pacientes con antecedentes previos o retraso mental.

c) Déficits visuales irreversibles en los tratamientos de larga duracion.
Alteraciones del campo visual, sobre todo nasales, en un 17 — 40% de los
casos.

d) Incremento de peso.

Interacciones

La Unica interaccién conocida es con la Fenitoina, bajando sus niveles plasmaticos.
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(Vigabatrina — Continuacion)
Presentacion y pautas de dosificacion
e Comprimidos y sobres de 500 mgs.

En Adultos Iniciar con 500 mg. / dia con incrementos de 500 mg. cada 1 6 2
Semanas hasta los 2 grs. / dia (maximo 4 grs. / dia) repartidos en
Dos tomas.

En Nifios 40 — 50 mg. / Kg. / dia, pudiendo llegar a 75 a 100 mg. / Kg. / dia.

En el Sindrome de West se puede llegar a 200 mg. / Kg. / dia.

Los niveles plasméticos no tienen interés practico.

Sequimiento

Ninguna medida especial, salvo control clinico cada 2 — 3 meses, valorando efectos
secundarios.

Si hay colaboracion, hacer campimetrias.

Se recomienda retirar lentamente el tratamiento con Vigabatrina a los pocos meses de lograr
el control de las crisis (Sindrome de West)
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Zonisamida

(Zonegran)

Es uno de los modelos de farmacos antiepilépticos comercializados en la Uniéon Europea
(Marzo 2005) y se utiliza en las epilepsias de tipo parcial con o sin generalizacion
secundaria.

No se ha establecido la seguridad y eficacia en nifios.

Su mecanismo de accion parece estar relacionado con los canales de Ca y Na 'y, por tanto,
interrumpiendo la descarga sincronizada de las neuronas.

También tiene un efecto modulador en la inhibicion neuronal mediada por GABA.

Efectos Secundarios

Los problemas mas frecuentes, han sido:

e Anorexia

e Alteraciones conductuales - agitacion, irritabilidad y trastornos confusionales.
e Ataxia, mareo y somnolencia.

e Diplopia.

Hasta el momento, todos estos problemas no han sido muy relevantes y sélo en muy pocos
casos han determinado la suspension del tratamiento.

Interacciones

e Su farmacocinética es muy favorable y la administracion concomitante con otros
antiepilépticos no ha determinado alteraciones significativas en las concentraciones
sanguineas y, por tanto, en su eficacia.

Presentacion y pautas de dosificacion

e Capsulas de 25,50y 100 mg..

La dosis inicial es de 50 mg., distribuida en dos tomas. Cada semana se pueden realizar
incrementos de dosis hasta alcanzar los 300 a 500 mg./dia, que parece ser lo eficaz.
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