





Esta tesis corresponde a los estudios realizados con una beca de
excelencia otorgada por el gobierno de México a través de la secretaria de
Relaciones Exteriores en su ejercicio del 2012-2014.

Ademas, este trabajo es derivado del Protocolo de investigacion con niamero
de registro del Instituto Nacional de Pediatria 014/2012.
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1. RESUMEN

Introduccién: La epilepsia es uno de los principales trastornos neurolégicos
crénicos, de predominio durante la infancia y la vejez; puede llegar a ser
incapacitante, y conlleva consecuencias neurobioldgicas, cognitivas, psicologicas
y sociales, que derivan en un gran impacto social y econoémico lo cual afecta la
calidad de vida del paciente y su familia. Se calcula que la epilepsia afecta al 0.5-
1.5% de la poblacién mundial y esta prevalencia se refiere mayor en paises en
desarrollo. Los datos epidemiolégicos en estos paises informan que la
encefalopatia  hipdxica-isquémica, trauma craneo-encefalico, infecciones
bacterianas y parasitarias, son las principales causas. En México, es un problema

de salud publica con una prevalencia calculada de 10 a 20 por 1000 habitantes.

Justificacion: En el Instituto Nacional de Pediatria, 1a epilepsia es la primera
causa de consulta neuroldgica. La necesidad de conocer las caracteristicas
demograficas, clinicas y terapéuticas de esta poblacion para la toma de decisiones
basadas en la evidencia derivé de la investigacion del grupo de Ruiz y cols., a
finales de los 90°s en el Instituto.

Existe la necesidad de actualizar estos datos debido a la introducciéon de nuevos
agentes terapéuticos y cambios demograficos en la poblacién, por lo que es
necesario el realizar estudios que nos permitan conocer las caracteristicas
actuales del paciente con epilepsia, la distribucion de los tipos de crisis y

sindromes epilépticos, ademas del tratamiento farmacolégico en esta poblacion.

El objetivo fue describir las caracteristicas demogréficas, clinicas y terapéuticas
de los pacientes diagnosticados con epilepsia del 1 de enero 2011 al 31 de
diciembre 2012 del Instituto Nacional de Pediatria, mediante la recoleccion de

informacién del expediente clinico.












En el cuadro 2 se presenta la clasificacion de los sindromes epilépticos segun la
LICE 9,12, 13,14,15, 16

Cuadro 1: Clasificacién Internacional de epilepsia. LICE 1981

1-Crisis Parciales

a) Crisis parciales simples
-Con signos motores
-Con sintomas somatosensoriales o sensitivos especiales
-Con sintomas o signos autonémicos
-Con sintomas psiquicos

b) Crisis parciales complejas
-Con inicio parcial simple seguido de pérdida de la conciencia
-Con pérdida de la conciencia desde el inicio

c) Crisis parciales secundariamente generalizadas
-Crisis parciales simples secundariamente generalizadas
-Crisis parciales simples secundariamente complejas

-Crisis parciales simples secundariamente complejas y secundariamente generalizadas

2- Crisis Generalizadas

a) Crisis de ausencia
-Ausencias tipicas
-Ausencias atipicas

b) Crisis mioclonicas

c¢) Crisis clonicas

d) Crisis ténico-cionicas

e) Crisis atonicas

3. Crisis epilépticas no clasificadas



















4.1. Objetivos particulares

1. Determinar la distribucién y frecuencia de las principales etiologias de la
epilepsia.

2. Conocer la distribucion y la frecuencia de los principales tipos de crisis y
sindromes epilépticos.

3. Describir las principales terapias farmacoldgicas utilizadas segun el tipo de
crisis convulsivas.

4. Determinar el nivel de control de las crisis epilépticas en la poblacién de
estudio.

5. ldentificar las comorbilidades mas frecuentes asociadas a los pacientes

pediatricos con epilepsia del INP.
5. MATERIALES Y METODOS
5.1. Clasificacion de la investigacion
Estudio retrospectivo, observacional, descriptivo y longitudinal realizado en el INP.
5.2. Métodos

En esta investigacion se disefid una hoja de recoleccion de datos, que nos
permitié recolectar la informacion correspondiente a las variables del estudio
(cuadro 3). Los datos obtenidos provienen de los expedientes clinicos de
pacientes pediatricos diagnosticados con epilepsia en el periodo del Servicio de
Neurologia del INP. La recoleccion de datos se realizd través por los
investigadores; previamente se unificaron los criterios de recoleccion. Se capturd
de la informacién en la base de datos realizada ex profeso, la cual se sometié a

analisis estadistico de tipo descriptivo de la informacion recolectada.
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Cuadro 3: Variables del estudio demogréfico, clinico y terapéutico de la
poblacion pediatrica con epilepsia del INP.

Variable Tpo Uridad de Bedicién
Edad actud cuantitativa aiios, meses
Nevel socio-econdmico ordinal N.X1,23,456
Peso cvaniiativa L]
Tala cuantiativa om
indice Masa Coporal (MC) | cuaniitativa kg/m2
Aniecendentes bmilares de nominal Si, No, Noconsignado
Antecedentes patoligicos nominal | No tiene, Pre-término, Hipoaa, Newoinleccién, Orisis febrles, Disgenesias, Osticercosis, Sx Torch,
pessonales Sx Nesocutinecs, End Cerebrovascukar, Neoplasia, Enf metablicas congénitas, Sépsis,
Apgx
Efdlogia nominal No especilicada, iiopética, Criptogénica, Sitomdtica
Edad de inicio delas aisis cwantitativa anos, meses
Exdad de inicio del vatamicolo | cuantititva afos, meses
Teempo enre inicio de eplepsia e | cuaniiativa meses
inicin de tratamiesio
EEG inicial nomnal Narmal, Anomal, No se tizo
EEG ilimo nommat Narmal, Anomal, No se hzo
TAC nominal Normal, Anomal, No se hizo
IR nominal Namal, Anamal, No se hizo
Diagndstico achel nominal Tipo de crisis ylo sindrome eq@épico
Cantrd de ks aids ordnal Absohuto, Parcial, No contrd
Tipo de terapia achial nominal Moncterapia, Pditerapia
Desamalo psicomates ordeal Namal, Anamal, No Consignado
Asistencia escobs nominal Na, No Consignado, Noaplica, S
Grado Escolar ordnal Prescos, Primaria {1,2.34,5,6), Seamdaria (1,23), Preparatoia (1.2.3)
Tipo de escucla nominal Reguiar, Adaptaciones Cumriculares, Especial, No consignado, No agiica
Agsovechamiento escoar ordinal Bueno, Regular, Malo, Repeobo, No consignado, No aglica
Endesmedades Concomiantes nominal Asma, Desnutricion, PQL, ERGE, Obeadad, Otras

Las variables de tipo nominal referidas a tipo de crisis inicial, ultimo tipo de crisis,

tipo de sindrome dependera de la Clasificacion Internacional de crisis y sindromes

epilépticos descritos desde los antecedentes. Ademas, las referidas al tratamiento

inicial del farmaco antiepiléptico (FAE), al tratamiento ultimo FAE, asi como de

otros farmacos utilizados, dependié de los medicamentos comerciales utilizados

en la terapéutica de estos pacientes.

13




6. ANALISIS ESTADISTICO

Las principales etiologias de la epilepsia, los tipos de crisis y sindromes epilépticos
y las principales terapias farmacologicas utilizadas segun el tipo de crisis y edad
fueron identificadas al analizar la distribucion de cada una de ias variables
mencionadas; se reportd el porcentaje obtenido en base al total de pacientes que

cumplieron los criterios de inclusién.

7. CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio cuenta con la aprobacién y registro del Comité de Investigacion (No.
registro 014/2012). Los investigadores se comprometen a manejar con absoiuta
confidencialidad la identidad de los pacientes siguiendo las guias de buenas
practicas clinica. Los datos recolectados durante la investigacion fueron
estrictamente de caracter cientifico e informativo, manteniendo en todo momento

la identidad de los pacientes y de los profesionales de la salud involucrados.

8. RESULTADOS

De 192 pacientes con epilepsia de nuevo ingreso durante el 2011 y 2012, 137
cumplieron los criterios de inclusidn, de estos, 54% fueron masculinos (Grafico 1).
Estos pacientes, 99 provienen del Distrito Federal (52%), seguido por el Estado de
México con 26 (49%; Grafico 2). Ei nivel socioecondmico en 84 pacientes (45%)
corresponde al nivel 2 (Grafico 3).
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8.3. Terapias farmacoloégicas utilizadas segun el tipo de crisis convulsivas.

El tratamiento farmacolégico de mayor fre  2ncia fue la monoterapia (65%), con
polifarmacia en un 35%, del cual 26% de esta Ultima corresponde a biterapia
(Cuadro 4). El farmaco mas usado fue valproato, solo o en combinacion (60%),

seguido por el levetiracetam (14%; Grafico 8).

Grafico 8: Distribucion de frecuencia del uso de farmacos antiepilépticos en
monoterapia

Fuente: Elaboracion propia, obtenida de expedientes clinicos del instituto Nacional de Pediatria.
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Grafico 9: Distribucion porcentual del control de las crisis epilépticas con
tratamiento farmacolégico asignado, enero 2011 a diciembre 2012.

Fuente: Elaboraci  wopia, ¢ i de expe es clinicos del Instituto Nacional de Pediatria.

8.5. Comorbilidades frecuentes asociadas a los pacientes pediatricos con
epilepsia del INP.

De 137 pacientes, el desarrollo psicomotor fue anormal en un 55% (75 casos). De
35 pacientes evaluados por neuropsicologia, el 9.4% tuvo retraso mental, 6.2%
trastorno del aprendizaje, 4.1% con ftrastorno por déficit de atenciéon e
hiperactividad (TDAH), y depresion € un 3.1%.(Grafico 10).

La enfermedad de reflujo gastroesofagico se presentd en 14%, seguido por la

paralisis cerebral 10%, la desnuti  n 3.6% y acidosis tubular renal 3.6%.
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La epilepsia se presentd con mayor frecuencia en el lactante menor, de acuerdo a
lo reportado por otros estudios. El 16% pacientes presentan antecedentes heredo-
familiares, lo cual se asocia frecuentemente a epilepsias idiopaticas. Existe una
mayor proporcion de etiologia sintomatica (62%), y es similar a otros reportes de
muestras clinicas, (61%) en el estudio de Ruiz y cols., (2002), y 54% en el estudio
de Ortega-Setién D, (2012), donde también se reporta la encefalopatia hipdxico-

isquémica, enfermedad prevenible en nuestro medio, como principal antecedente.

En el estudio, las crisis parciales fueron las mas frecuentes (78%), similar a las
cifras nacionales e intemacionales (70%) reportadas; los sindromes epilépticos
West y Lennox-Gastaut estan sobre representados en nuestra poblacidn de

estudio en comparacion a otros reportes a nivel intemacional 314152228

La monoterapia es la mas comun seguida de la bifarmacia. El acido valproico fue
el farmaco antiepiléptico (FAE) mas utilizado tanto en monoterapia como en
politerapia, seguido por levetiracetam, datos que nos sugieren el cambio en la
tendencia de los regimenes de prescripcion, por el uso de nuevos farmacos
antiepilépticos, con menos efectos colaterales, buena disponibilidad y eficacia en
los ultimos 10 afios, diferente a el reporte por Ruiz y cols., (2002), quien describe
que el acido valproico es el FAE mas utilizado, seguido por la carbamazepina;
Lopez y cols., (1998), y Zarrat (2010) quienes reportan que la carbamazepina y la
difenilhidantoina se consideran de eleccion en las crisis parciales. La bifarmacia
mas utilizada fue acido valproico en combinacion con levetiracetam, por lo que,
concluimos que estos dos farmacos son los que mejor resultados reportan en la
poblacion con epilepsia del Instituto Nacional de Pediatria. Sin embargo, todavia
se observa un porcentaje (35%) de politerapia lo que indica que hay pacientes que
no obtienen un control de crisis adecuado con uno o dos farmacos. Se observa
que hay un control de crisis absoluto que supera el 50 %, mayor a lo reportado por

Ruiz y cols; (2002), y que puede atribuirse al cambio del patron farmacoldgico.

Aunque la mayoria de los pacientes estudiados, por la edad no asiste a la escuela,

los pacientes incorporados al sistema escolar de la secretaria de educacion
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