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Proceso de cambios estructurales
v funcionales, por el cual el tejido
cerebral normal se transforma en
un tejido capaz de generar CE
espontaneas y recurrentes




Mecanismos celulares responsables de |a aparicion,
progresion y finalizacion de las CE. Asi como de |a
transicion del estado interictal al ictal.

Las redes ictiogénicas pueden ser sustancialmente
diferentes para las CE focales y generalizadas.

Se consideran que los eventos interictales (EEG) son
generados también por redes corticales reorganizadas
de forma patologica, y cuyo papel dentro de |la
ictiogénesis aun no esta bien aclarado.




Las descargas epileptiformes interictales e ictales no solo son debidas a una
mayor transmision sinaptica excitatoria y una transmision sinaptica
inhibitoria reducida.

La ictiogénesis también esta condicionada por la disfuncion extrasinaptica,
como son: |las alteraciones en |las uniones gap y los cambios de iones
extracelulares.

Disfunciones en la glia y en los astrocitos, asi como en la barrera
hematoencefalica provocan CE y permiten su propagacion. La produccion
y liberacion de moléculas inflamatorias como las citocinas, también
contribuyen a la generacion de CE.

El mecanismo preciso por el gue se desencadena una CE no esta del todo
bien aclarado.



EPIGRAPH VOL. 20 NUMERO 2, OTONO DE 2018

El tiempo es cerebro: tratamiento del estado epiléptico EE

& Incidencia estimada de 15 a 20 casos por cada 100,000 personas

& El EE se considera la emergencia neuroldgica mas comun en todo
el mundo, que a menudo requiere cuidados intensivos.

& En promedio, el 20% de los casos son fatales

& Tasas de mortalidad a largo plazo 22% en nifios y 57% en adultos.



EPIGRAPH VOL. 20 NUMERO 2, OTONO DE 2018

El tiempo es cerebro: tratamiento del estado epiléptico EE

& La mayoria de las personas con EE no tienen antecedentes
de epilepsia

& El riesgo de epilepsia después de EE va de 22-40% en ninos
y adultos

& Causas varian EVC. Infecciones. TCE. Trastornos metabolicos.

& Fiebre en ninos factor causal



EPIGRAPH VOL. 20 NUMERO 2, OTONO DE 2018

El tiempo es cerebro: tratamiento del estado epiléptico EE

& La ruta habitual es benzodiazepinas intravenosas (1V) de primera linea,
seguidas de farmacos antiepilépticos (FAE) intravenosos si es necesario.
Alrededor del 65% de los pacientes responderan a este réegimen

& Cuanto antes se inicie el tratamiento, mayores seran las posibilidades de éxito
vy menor las secuelas

& Después de 30 minutos (crisis generalizadas) o 60 minutos (para focales),
si las crisis contindan a pesar del uso de dos FAE, se considera que los
pacientes tienen EE refractaria con mortalidad de hasta el 38%.



& Se incluyé en la clasificacion ILAE de 1970 y 1981.

& 1970 apéndice: Crisis que persiste durante un periodo de tiempo
suficiente o se repite con la frecuencia suficiente para producir una
condicion fija y duradera”.

Tipos: parciales, generalizados o unilaterales. HISTORIA

DEL

& 1981. Crisis que persiste durante un periodo de tiempo suficiente | ESTADO

o se repite con la frecuencia suficiente para que no se produzca la EPILEPTICO
recuperacion entre las crisis

Tipos: parcial, generalizada y parcial continua

Duracion de la crisis "fija y duradera” o "suficiente duracion” ?
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El trabajo de Meldrum sugirié que 82 minutos o mas
de actividad de crisis motoras en babuinos pueden
causar dano neuronal irreversible debido a la
excitotoxicidad.

HISTORIA
Esta observacion condujo a la definicion comunmente DEL
utilizada de EE como duracion de crisis motora de 30 min ESTADO
en la que puede ocurrir una lesion neuronal irreversible EPILEPTICO

Esta definicion sigue siendo util para los estudios
epidemiolégicos centrados en las consecuencias vy Ia
prevencion del EE.

Meldrum BS, Horton RW. Physiology of status epilepticus in primates. Arch Neurol 1973; 28: 1-9.




Los médicos han defendido con razon la necesidad de iniciar
el tratamiento antes, porque el pronodstico del EE empeora
con el aumento de la duracion.

Se hicieron sugerencias de un plazo mas corto para el EE,

pero ninguna basada en evidencia cientifica. HISTORIA
DEL

Lowenstein a pesar de la discrepancia entre el conocimiento ESTADO

llevd al concepto de una definicion operacional y conceptual: | EPILEPTICO

El EE motor generalizada en adultos y ninos mayores de 5 anos
se definid operativamente 25 min o dos 0 mas crisis sin una
recuperacion completa de la conciencia.

Lowenstein DH, Bleck T, Macdonald RL. It's time to revise the definition of status epilepticus.
Epilepsia 1999; 40: 120-122.




SPECIAL REPORT

A definition and classification of status epilepticus — Report

of the ILAE Task Force on Classification of Status
Epilepticus

*tiEugen Trinka, §Hannah Coclk, §{Dale Hesdorffer,#Andrea O. Rossetti, **Ingrid E. Scheffer,
t1Shlomo Shinnar, {{Simon Shorvon, and §§Daniel H. Lowenstein

Epilepsia, 56(10):1515-1523_2015
doi: 10.1111/epi.13121

Eugen Trinka is
professor and
chaiman of
Department of
Neurology, Paracelsus
Medical University
Salzburg Austria.

Leopold Mozart, mas que un padre
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ACN MNEUROLOGICA
https://doi.org/10.22379,/24224022237 === COLOMBIANA

Tratamiento del estado epiléptico, consenso de expertos. Asociacion
Colombiana de Neurologia, Comite de Epilepsia

Treatment of status epilepticus, an expert consensus report. Colombian Neurology
Association - Epilepsy Committee

Jean Paul Vergara (1), Lady Ladino (2), Carlos Alberto Castro (3), Bety Gémez (4), Edwin Forero (5), Juliana Vargas
(6), Ivan Gaona (7), Angélica Lizcano (8), Carlos Mayor (9), Daniel Narifio (10), Sergio Ramirez (11), Fabio Suirez
(12), Vanessa Benjumea (13), Camilo Espinosa (14), Adriana Martinez (15), Julio Moreno (16), Carlos Tolosa (17), Paula
Martinez (18), Laura Guio (19)

Acta Neurol Colomb. 2019; 35(2): 74-88
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ARTICULO DE REVISION

Guia clinica. Estado epiléptico en ninos y adultos

Alejandro Olmos-Lopez!, Jorge Ibarra-Aguilar?, José Q. Cornelio-Nieto®, Luis A. Ocana-Hernandez?,
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Tratamiento de las CE y estado epiléptico

Tratamiento de las CEenfase
aguda y del €Stado eplléptlco

convulsivo y no convulsivo

cuin2020

DE PRACTICA CLINICA

DIAGNGSTICO Y TRATAMIENTO >
DE LA EPILEPSIA

AUTORES: REVISORES:
* Estevo Santamarina Pérez * M“ Isabel Chamorro Muijioz
* Teresa Escobar Delgado * Julio Ramos Lizana

o Juan Carlos Sdnchez Alvarez




Afeccion resultante de |a falla de los mecanismos responsables
de la terminacidn de las crisis o del inicio de los mecanismos que
conducen a crisis prolongadas y anormales (t 1 “iniciar tx” por
considerar “actividad crisis continua”)

Es una afeccion que puede tener consecuencias a largo plazo (t 2),
incluida la muerte neuronal, la lesion neuronal y |a alteracion de las
redes neuronales, segun el tipo y la duracidn de las crisis.

EE (tonico-clonico) (t1 a los 5 miny t2 a los 30 min) se basan en
experimentos con animales e investigacion clinica.

DEFINICION CONCEPTUAL DE ESTADO EPILEPTICO
DOS DIMENSIONES OPERATIVAS t1 y t2




Se considera estado epiléptico a |la presencia de

crisis epilépticas de cinco o mas minutos de duracion

o bien la presencia de dos o mas crisis sin recuperacion
de la conciencia entre una y otra.

DEFINICION DE ESTADO EPILEPTICO



1. Facilitar la comunicacidon entre médicos con lenguaje comun.
(las clases deben diferenciarse clinicamente)

2. Ayudar a mejorar el tratamiento de los pacientes,
(basandose en el conocimiento de fisiopatologia, prondstico,

PARA QUE etiologia y la edad)

CLASIFICACION

PROPOSITOS
DEBE SERVIR 3. Permitir estudios epidemioldgicos de consecuencias y de

prevencion

4. Guiar la investigacion basica para identificar clases naturales
(entidades o enfermedades en sentido estricto) para una
clasificacion cientifica en el futuro
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Conciencia / \
Conciente e
MOTOR
/ \ ténico-clénico
MOTOR

espasmo epiléptico

Operational classification of seizure type the
International League Against Epilepsy: Posjfon Paper of
the ILAE Commission for Classification agl Terminology

*Robert S. Fisher, 1). Helen Cross, {Jacqueline A. French, §Norigfichi Higurashi, JEdouard
Hirsch, #Floor E. Jansen, **Lieven Lagae, tSolomon L. Mosheé, kka Peltola, §§Eliane Roulet
Perez, {Ingrid E. Scheffer, and ##***Samegf M. Zuberi

NO MOTOR
INICIO MOTOR detener conductual

Epilepsia, **(*):1-9, 2017 auto!'nalzlsmo
doi: 10,111 1epi. 13670 atonica

clénica
espasmo epiléptico*

I6nico-aténico
aténico

SuMHARY hipercinétca espasmo epiléptico*
The L b (ILAE) presents a revised operational clas- mioclénica

sification of seizure types. The purpose offkuch a revision is to recognize that some sei- ténica AUSENCIA

zure types can have either a i ‘to allow i ion when the

tipica

onset is unobserved, to include some misling seizure types, and to adopt more trans-
parent names. Because current knowl s insufficient to form a scientifically based

INICIO NO MOTOR

the 2017 CI is and based on the 1981 s I, .
Chassification, extended in 2010. Changes infude the following: (1) “partial” becomes sensitivo oo No clasificada**
“focal™; (2) isused 3) the cognitivo mioclonia palpebral

:’.’;‘::w_ﬂmm:;s:’“k' "".'W'".L ’"“"'"’:’r“.““.'"_"fﬁ detener conductua
CLASIFICACION et
autonémico

A 4

A 4

INTERNATIONAL
* Pueden ser focales o generalizads con o sin alteracién LEAGLE
y 4 de la conciencia
H P N O Focal a bilateral ** por informacién inadecuada o incapacidad para entrar en AGAINST
c o r q u e ténico-clénica otra categoria EPULEPSY

usar esta

misma? Etiology

ILAE classification of the epilepsies: Position paper of the
ILAE Commission for Classification and Terminology

'“**Ingrid E. Scheffer, 'Samuel Berkovic, *Giuseppe Capovilla, *Mary B. Connolly,
*Jacqueline French, 'Laura Guilhoto, **Edouard Hirsch, '*Satish Jain, ''Gary W. Mathern,
Salomon L. Moshé, '*Douglas R. Nordli, "*Emilio Perucca, '*Torbjérn Tomson,
'$Samuel Wiebe, '"Yue-Hua Zhang, and '*"*Sameer M. Zuberi

Generalized

Epilepsta, **(*):1-10 2017 Genetic

doi: 101111 fepi 13709

SuMMARY

Epilepsy types Infectious

Combined
Focal Generalized Generalized Unknown Metabolic
& Focal

Immune

The International League Against Epilepsy (ILAE) Classification of the Epilep-
sies has been updated to reflect our gain in understanding of the epilepsies
and their underlying mechanisms following the major scientific advances that
have taken place since the last ratified classification in 1989. As a critical tool
for the practicing clinician, epilepsy classification must be relevant and
dynamic to changes in thinking, yet robust and transiatable to all areas of the
globe. Its primary purpose is for diagnosis of patients, but it is also critical for
cpilepsy research, development of anticpileptic therapies, and communication
around the world. The new classification originates from a draft document
submitted for public comments in 2013, which was revised to incorporate
extensive feedback fram the international epilepsy community over several
rounds of consultation. It presents three levels, starting with seizure type,
where it assumes that the patient is having epileptic seizures as defined by
the new 2017 ILAE Seizure Classification. After diagnosis of the seizure type,
the mext step is diagnosis of epilepsy type, including focal epilepsy, generalized

Co-morbidities

w
o
-

Dr. Ingrid E. Scheffer|
cheirs the ILAE Task

Force on the epilepsy, combined generalized, and focal epilepsy, and also an unknown epis
Classification of the lepsy group. The third level is that of epilepsy syndrome, where a specific syn-
Epllepsies. dromic diagnosis can be made. The new classification incorporates etiology

Epilepsy Syndromes

along each stage, emphasizing the need to consider etiology at each step of
diagnosis, as it often carries significant treatment implications. Etiology is bro-
ken into six subgroups, selected because of their potential therapeutic conse-
quences. New i is such as and epileptic
cneephalopathy. The term benign is replaced by the terms self-limited and




Una clasificacion de EE no puede reflejar simplemente |la
clasificacion de los tipos de crisis, ya que los sintomas y
signos durante la etapa fija del EE con frecuencia son
diferentes en comparacion con los sintomas durante las
crisis de corta duracion.

CLASIFICACION

Al menos la mitad de los pacientes que presentan EE no
tienen epilepsia y los trastornos neurologicos agudos y
la larga duracion del EE conducen a una variabilidad
significativa en su presentacion clinica (semiologia).

El EE no es una entidad patolégica, sino un SINTOMA con
multiples etiologias.




a) Semiologia

b) Etiologia
c) Correlacion EEG
CLASIFICACION d) Edad
DEL
ESTADO Idealmente, cada paciente debe ser categorizado en los 4 ejes

EPILEPTICO
& La edad aproximada del paciente y la semiologia de inmediato

CUATRO EJES

& Etiologia aparente y puede llevar tiempo identificarla

& EEG donde esté disponibles
(eleccion y agresividad del tratamiento, el prondstico vy los
enfoques clinicos)




Eje 1 (semiologia)
Con sistemas motores prominentes,
Sin sistemas motores prominentes
Condiciones actualmente indeterminadas
(como estados de confusion aguda con patrones de EEG epileptiformes).

CLASIFICACION

DEL Eje 2 (etiologia) causas conocidas y desconocidas.
ESTADO
Al Eje 3 (EEG correlacion)
Nombre del patron
CUATRO EJES ;
Morfologia
Ubicacion

Caracteristicas relacionadas con el tiempo,
modulacion y efecto de la intervencion.

Eje 4 divide los grupos de edad en neonatal, infancia, ninez,
adolescencia y adultez y ancianos.




@)un sintomas motores

A.1 SE motor (SE tonico-clonico generalizﬂdn]

A.1 a. SE motor generalizado
A.1 b. De inicio focal secundariamente con propagacion
bilateral
A.1 c. De inicio desconocido focal o generalizado
A.2 SE mioclonico (predominio de crisis epilépticas
mioclonicas)
A2 a. Con estado de coma

CLASIFICACION hﬁn‘iji; ;ﬁﬂ‘ffdﬂ de coma

DEL A3 a. Crisis focales motoras de repeticion (jacksonianas)
A3 b. Epilepsia parcial continua

ESTADO A3 c. Estado versivo

A3 d. Estado dculo-clonico

EPILEPTICO A3 e. Paralisis ictal

A.4 SE tonico

4.5 SE hipercinético
@ in sintomas motores (SE no motor o no convulsivo, NCSE)
B.1 NCSE con coma (SE sutil)
B.2 NCES sin coma
B.2 a. Generalizado
B.2 a.a. SE de ausencia tipica
B.2 a.b. SE de ausencia atipica
B.2 a.c. SE de ausencia miocldnica
B.2 b. Focal
B.2 b.a. Sin alteracion del estado de alerta (aura continua,
con sintomas autonomicos, sensoriales, olfatorios, visuales,
auditivos, psiquicos, emocionales)
B.2 b.b. Estado afasico
B.2 b.c. Con alteracion del estado de alerta
B.2 ¢ _Descopocido focal o generalizado

B.2 c.a. SE autonomico

SEMIOLOGIA




CLASIFICACION
DEL
ESTADO
EPILEPTICO

DIVISION
DE
ETIOLOGIA

“Conocido" o "sintomatico" se utiliza para EE por un trastorno conocido
(estructural, metabdlico, inflamatorio, infeccioso, téxico o genético)

En funcidon de su relacion temporal, se pueden aplicar las subdivisiones
aguda, remota y progresiva.

“Idiopatico” o "genético" no es aplicable a la etiologia de EE.

En los sindromes de epilepsia genética, la causa del EE no es |a
misma que la de la enfermedad, pero algunos factores metabdlicos,
toxicos o intrinsecos (como la falta de sueno) pueden desencadenar
el EE en estos sindromes.

“Desconocido” o “criptogénico” : causa desconocida.

CONOCIDA O DESCONOCIDA



CLASIFICACION
DEL
ESTADO
EPILEPTICO

SEMIOLOGIA
Y
ETIOLOGIA

Conn]lsn 0
i —

HI‘FEL]]E
CONSCIE] CIA.
Cﬂl‘h

ach‘ndad motora

— Focal motor

— Tonico

L Hipercinético

actividad motora
I
|

IN coma EN coma

EMP. Epilepsia
miocldnica progresiva



DATOS
DEL EEG

EN
ESTADO
EPILEPTICO

& Ninguno de los patrones de EEG ictal de ningun tipo de EE es especifico.
& Las descargas epileptiformes se consideran el sello distintivo.

& Con el aumento de la duracidn de la EE, pueden prevalecer los cambios
en el EEG y los patrones ritmicos no epileptiformes.

& Se pueden registrar patrones de EEG similares, como ondas trifasicas,
en diversas condiciones patoldgicas.

& El EEG es indispensable en el diagndstico de EENC.
(los signos clinicos (si los hay) suelen ser sutiles e inespecificos)

& No existen como tal criterios EEG basados en evidencia para EE.



CLASIFICACION
DEL
ESTADO
EPILEPTICO

CORRELACION
CON EL
EEG

* Correlacion electroencefalografica

o Localizacion (generalizada, focal)

o Patron (actividad ritmica, descargas periodicas)

o Morfologia (ondas agudas, ondas trifasicas)

o Tiempo (prevalencia, frecuencia, duracion)

o Modulacion (inducida por estimulos)

o Efecto de la intervencion (cambios en la video
clectroencefalografia-VEEG, posteriormente al
medicamento)



Neonatal (0O a 30 dias).
CLASIFICACION . o
DEL Infancia (1 mes a 2 anos).
st Nifiez (> 2 a 12 afos).
e Adolescencia y edad adulta (> 12 a 59 anos).

- Ancianos (= 60 anos).

EPILEPTICO




EEG EDAD

AE: Actividad epileptiforme }
|

PresentacionAE » Efecto r.ltl medicacion
en el tiempo sobre el EEG

I
§> Localizacion

CLASIFICACION
DEL
ESTADO
EPILEPTICO

.J‘q“mi.Il =

Neonatal Lactante Infantil Adolescentes v adultos Tercera edad
(ler mes de vida) A (ler mes a 2 afios) (2 a 12 afios) (12 a 39 afios) {60 afios o mas)
< — >

- EE tomico (5. Otahara/s. West) - EE mioclénico (EMT)

- EE mioclonico (%, Dravet) - EE ausencias (EAT)

- EE focal - EE mioclénico (3. Down)

- EE febril
- EE antondmico (5. Panayiotopoulos) _ EE misclinico (Eaf. Alheimes)
- EENC (cromosomopatias, cr 20

en anillo, S Angelman, ENL, EMA) R

- EE ténico (S. Lennox Gastaut) - EE ansencias (de novo o recaida)
- EE mioclénico (EMF)
-POCS
- EE afasico (5. Landaun-EKleffner)




Tabla 1. Definicion de tiempos de inicio tratamiento

Inicio de tratamiento

Tipo de EE T1 ¥ T2 %
Tonico-clonica 5 min 30 min
Focal con alteracion de 10 min > 60 min

estado de conciencia

Ausencia 15 min Desconocido

T Tiempo 1, ¥ Tiempo 2

La probabilidad de dano depende de la ubicacion del foco epiléptico,
la intensidad del estado, |la edad del paciente y otros factores.

TIEMPOS t1 y t2 EN ESTADO EPILEPTICO




MEDIDAS PREHOSPITALARIAS
PARA NINOS

FAMILIA O PARAMEDICO

& Via aérea permeable [ Dosventes

& Evitar traumas Lorazepam  0.04 mg/kg i.v.
& Cabeza del paciente de lado R
& Reanimacion cardiopulmonar (RCP) en 0.2 mg/kg hasta 10 mg
. . Menores de 40 kq:
caso de asistolia y/o apnea. 0.2 mg/kg hasta 5 mg
& Via intrarrectal diazepam o lorazepam Diazepam  [ix.J0.3 mg/kg hasta 5 mg
, . . en menores de 5 anos y 10
la via nasal, intramuscular e intravenoso mg en mayores de 5 afios
., ) Rectal]0.5 mg/kg de 1 a3
también pueden considerarse. afios 5 mg, mayores de 3

anos 10 mg dosis habitual



AL LLEGAR AL HOSPITAL
RECORDAR

PARA NINOS

ABC:

Asegurar via aérea

Oxigenacion

Monitorizar signos vitales

Acceso venoso para liquidos y
examenes de laboratorio

En la poblacion pediatrica, es frecuente el EE
febril, por lo cual se hace fundamental
establecer cual es el foco primario e iniciar
manejo antipirético como parte del abordaje
y estabilizacion inicial del paciente.

En el periodo neonatal, si bien no existe un consenso acerca de la definicidon de
EE o el manejo antiepiléptico, en la mayoria de los casos se considera el uso de
fenobarbital como la primera linea de manejo y en forma menos frecuente,
benzodiacepinas.
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ESTUDIOS PARACLINICOS INICIALES EN EE
PARA DETERMINAR ESTABILIDAD E INICIAR

ESTUDIO DE CAUSAS FRECUENTES

e Hemograma

e Gases arteriales

e Glicemia

e CPK (en sospecha de eventos paroxisticos no epilépticos)

e Funcion hepatica

e Funcion renal

e lonograma

e Tamizaje toxicoldgico (si se sospecha intoxicacion,
complementar en orina)

e Niveles séricos de antiepiléptico




INICIAMOS
TRATAMIENTO

EN EL
HOSPITAL

Farmaco

LZP

CZp
Amp. Img/ml

DZP

Amp.
10mg/10ml
(diluir 1mg,/ml)

MDZ
Amp. 15mg/3ml,
50mg,/10ml

DZP
Canulas*
53-10mg

MDZ

Solucion

bucal, jeringa
2,5/5/7.5/10mg

LZP
Comp. Img

Via

IV
Administrar por
personal sanitario

IV
Administrar por
personal sanitario

IV
Administrar por
personal sanitario

v/ IM
Administrar por
personal sanitario

Rectal
Administrar por
personal sanitario
v no sanitario

Bucal [oral. nasal)
Administrar por
personal sanitario
v no sanitario

Oral
Administrar por
personal sanitario
v no sanitario

Ninios

0.1 mg/kg
(hasta 4-6 mg)

0.03 mg/kg
(max 1-2 mg)

0.3 mg /kg,
(ma= 10 mg)

0.2 mg/kg
(max 10 mg)

0.3 mg / kg.
(max 10 mg)

3-12 meses: 2,0 mg

1-5 afios: 5 mg
5-10 afios: 7.5 mg

10-18 anos: 10 mg

0.1 mg/kg
(max 4-6 mg)

*stesolid

BENZODIACEPINA
EN
EDAD

PEDIATRICA
PARA

EL ESTADO

EPILEPTICO




DZP, LZP y MDZ por via iv son eficaces en el tratamiento inicial de una CE en curso y

|
del EE
MDZ bucal es mas eficaz que DZ rectal para el fratamiento de una CE en curso 111
LZP infranasal, MDZ intranasal y MDZ im son igual de eficaces que estos mismos =

farmacos administrados por via iv

CZP por viaiv es eficaz en el tratamiento de una CE en curso y del EE IV




FARMACOS DESPUES DEL USO
DE LAS BENZODIACEPINAS

PARA NINOS
R T
Fenitoina 18-20 mg/kg 1v. hasta 1 g 1 mg/kg/min al menos en 20 min
Fenobarbital* 15-20 mg/kg i.v. hasta 1 g 1 mg/kg/min al menos en 20 min
Acido valproico 20-40 mo/kg 1.v. hasta 15 g 15 min de Infusion
Levetiracetam 20-60 mg/kg 1.v. hasta 2.5 g 15 min de infusion

Lacosamida No hay dosis pediatrica establecida 15 min de infusion



LEV, PHT v VPA por via iv son eficaces en el control del EE convulsivo

I
v no convulsivo
LCM puede ser eficaz en el EE convulsivo y no convulsivo | \Y
La eficacia de LEV, PB, PHT y VPA, es similar |

LEV y VPA son los FAE con mejor relacion coste-efectividad I




POSIBILIDADES DE EXITO Y COMPLICACIONES

CON FARMACOS

mmm
@ @

14%

PB 58%  13% 3%
DZP + PHT  56% (33%) 2%
PHT % 1%

Media 55%

FAE: farmacos antiepilépticos



CASOS
COMPLICADOS

DEFINCIONES

ILAE: EE refractario (EER) cuando persiste el EE

a pesar de la administracion de dos medicaciones
por via parenteral a las dosis apropiadas,

No se ha definido una duracidn especifica requerida

EE superrefractario (EESR) cuando la actividad epiléptica
perdura mas de 24 horas a pesar de un tratamiento
anestésico adecuado, incluidos los casos en que reaparece
el EER tras disminucion o suspension de la anestesia.

Se incluye ademas el término prolongado cuando tanto
las situaciones de EER o EESR duran mas de 7 dias con
tratamiento adecuado.



CASOS
COMPLICADOS

ESTADO
EPILEPTICO
REFRACTARIO
“EER”
30-60
minutos

Deben estar hospitalizados en |a unidad de cuidado
intensivo (UCI) o bajo monitorizacion continua,
donde se considere soporte ventilatorio de acuerdo
con el estado del paciente

AE Sugeridos:

(1) benzodiacepinas en infusion
(2) propofol
(3) tiopental

Induccidn a estado de coma es el manejo mas frecuente tras
la falla de la primera y la segunda linea de farmacos



CASOS
COMPLICADOS

ESTADO
EPILEPTICO
REFRACTARIO
“EER”
30-60
minutos

En los niflos la primera opcion son las BZD en infusidn
continua, seguido por el uso de barbituricos (tiopental
o pentobarbital) como segunda linea.

El propofol, en nifos tiene un uso limitado, debido al
sindrome de infusion de Propofol™*, por lo que se recomienda

SU USO con precaucion, particularmente en dosis superiores
a 65 pg/kg/min.

Como tercera linea de manejo se puede plantear el uso de
ketamina

* Disfuncion multiorgdnica, rabdomidlisis, acidosis metabdlica,
hipercalemia, arritmias y muerte por afeccion cardiaca.



[.a monitorizacion continua con VEEG debe hacerse

en pactentes con:
* EE - duracion mayor a una hora

* Sospecha de EE no convulstvo
CASOS y
COMPLICADOS * EE refractario

EN * EE superrefractario
ESTADO

EPILEPTICO * Necesidad de llevar a un paciente a brote-supresion

* Deterioro del estado de conciencia
* Sospecha de recaida
* Persistencia de crisis

 Fwvaluacion de la eficacia al tratamiento




CASOS
COMPLICADOS

ESTADO
EPILEPTICO
SUPER

REFRACTARIO
“EESR”
(mas de

24 hrs
después de
sedacion
anestésica)

AE Sugeridos:

(1) midazolam (infusion continua) o Propofol.
(2) Tiopental
(3) ketamina

Tratamientos coadyuvantes como los esteroides
(metilprednisolona), inmunoglubulinas o plasmaférisis.

En las epilepsias de probable origen autoinmune, dieta
cetogénica y si es el caso evaluar las indicaciones de
cirugia de epilepsia



TERCERA
LINEA
ANESTESICOS
EN

EDAD
PEDIATRICA
PARA
EL ESTADO
EPILEPTICO

Midazolam

Propofol

Tiopental

Ketamina

Nifios

Bolo de 0,2 mg/kg; si cesa la clinicay/o
actividad epiléptica continuar con infusién
continua de 0,06 mg/kg/h.

5i no hay respuesta despues de 15 min,
administrar nuevo bolo de 0,2 mg/kgv
empezar una infusion de 0,5 mg/kg/h

5i no hay respuesta despues de 15 min,
incrementar la infusion a 1 mg/kg/h v evaluar

respuesta

Bolo: 1-2 mg/kg
Infusion: 5-10 mg/kg/h

Bolo de 3 mg/kg, repetir después de 2 min,
seguido de una infusion de 1-15 mg/kg/h

Bolo: 2-3 mg/kg
Infusion: 10 -100 pg/kg,/min (aumento de 10
ug /kg hasta respuesta)



No existen diferencias en la eficacia entre los distintos anestésicos (barbitiricos, MDZ

III
o propofol) en el tratamiento del EE refractario.
ESTADO
ESTADO
EHLEFncn EPluéPm:n EPILEPTICO EF_,"'L',EFE‘_:“
PRECOZ EﬂﬂﬂlEﬂDﬂ REFRACTARIO @ REFRACTARIO
Prolongado
(7 dias)
Anestésicos
Btapas del Estado Epiléptico




Estado epiléptico refractario de reciente aparicion NORSE
(New-Onset Refractory Status Epilepticus) Son aquellos EE

gue se presentan por primera vez en pacientes sin epilepsia
ni otras enfermedades neurologicas previas y en los que no
se encuentra una causa clara (estructural, toxica o metabdlica)
en la primera valoracion diagnostica realizada.

La aparicion posterior de una causa infecciosa o autoinmune
en una bateria diagnostica mas detallada no excluye el
diagnostico de NORSE.

Los casos en los gue no se encuentra causa aparente tras
estudio exhaustivo se consideran como criptogénicos o de
etiologia desconocida

DOS
ENTIDADES
A
CONOCER

Y
RECONOCER
NORSE
FIRES




Sindrome de epilepsia relacionado con infeccion febril
FIRES (Febrile Infection-Related Epilepsy Syndrome) es
un subgrupo del NORSE que presenta la particularidad
de asociar una infeccion febril previa, de comienzo entre
2 semanas y 24 horas antes del inicio del EE, con o sin
fiebre cuando inicia el EE.

Ambos cuadros se consideran una presentacion clinica,
mas que una enfermedad como tal, y pueden ocurrir a
cualquier edad

DOS
ENTIDADES
A
CONOCER

Y
RECONOCER
NORSE
FIRES




& NORSE / FIRES al sospecharlos proceder a ampliar la bateria diagndstica,

identificar y tratar la causa subyacente suele mejorar el prondstico.

& El prondstico de esta entidad no es favorable

& La respuesta a FAE convencionales y farmacos anestésicos es mala

& No existe tx especifico dado que no se conoce su base fisiopatoldgica

& Se han usado moduladores de la respuesta inmune, de primera linea
(corticoides, inmunoglobulinas y plasmaféresis) y de segunda (tacrolimus,

rituximab, ciclofosfamida y anakinra), dieta cetogénica, CBD e hipotermia.

En el tratamiento del NORSE podrian ser eficaces el tratamiento inmunomodulador y

: . . IV
otros de amplio espectro como la dieta cetogénica.

DOS
ENTIDADES
A
CONOCER

Y
RECONOCER
NORSE
FIRES




FLUJOGRAMA DE MANEJO GENERAL DEL EE

i

Considerar intubacion
sjlo requiere

Paraclinicos GA, Glu, Niveles de Med,

@

Estabilizacion ABCD

Examen neurolégico

Asegura acceso venoso

* Reseccion cortical
lobar o multilobar,
Hemisferectomia anatdmica
o funcional
Callosotomia
Transecciones subpiales
ENV

ionog, Tox, e imagenes TAC - RNM
. (4

No farmacologico .K' ~

k”“ . 1 — 0-5 min =

WES Dieta cetogenica

5-20 min | —

40-60 min | —
e |

Tratamiento (E:

Considerar monitorizacion continua con EEG

5 i . Midazolam
Fﬂl‘l‘l‘lﬂcﬂlﬂﬂlﬂﬂ
' Lorazepam E
Benzad:’ioepmas [~ Clonazepam =
Fenitoina Diazepam
Acido valproico iNEE
Epilepsia
Levetiracetam E focales
Fenobarbital . @ refractarios
I ; lesionales
Lacosamida Epilepsia
3 w autoinmune \ | ,
Propofol I J Cirugia de /
- %
Tiopental Corticoides epilepsia
Ketamina Ig
Infusion de midazolam ]




ESTADO EPILEPTICO FOCAL

SIN ALTERACION DE LA CONSCIENCIA REFRACTARIO

No es conocido el tiempo a partir del cual puede producirse dano neuronal
BZD por via oral para evitar el riesgo de complicaciones sistémicas
(hipotension y sedacion)

Si persiste el EE utilizar un FAE

A los 60 minutos administrar otros FAE diferentes del primero

Se pueden utilizar FAE por via oral o sonda nasogastrica: OXC, TPM, PER
Con control clinico y EEG

Mas de |a hora administracion de una tercera linea de tratamiento

Esperar la respuesta a los FAE durante 48-72 antes de plantear la anestesia.

En EE de ausencias la opcion VPA y posteriormente otras opciones



Existen dos escalas fundamentales para

predecir el pronostico de un EE basado en

datos iniciales del paciente (adulto)

STESS (Status Epilepticus Severity Score)

EMSE (Epidemiology based Mortality Score in
Status Epilepticus)



RECOMENDACION
DE LA SADE 1
EDAD
PEDIATRICA
PARA
EL ESTADO
EPILEPTICO

Recomendaciones

Es recomendable el tratamiento urgente de una CEGTC que dura mas de 5 minutos.

Iniciar tratamiento inmediato con FAE en fase aguda cuando tras una CE exista
una probabilidad alta de recurrencia precoz, como en casos de lesion estructural
subyacente y cuando una recurrencia suponga un riesgo vital elevado.

La primera linea terapéutica del EE se llevara a cabo con BZD

Si la primera dosis de BZD no es eficaz administrar una segunda dosis.

DZP por via iv y MDZ por via im, intranasal o bucal pueden ser utilizados en el
tratamiento inicial del EE convulsivo generalizado. DZP rectal y MDZ bucal son
adecuados para el empleo extrahospitalario por la familia o personal no sanitario.

No es recomendable administrar mas de 2 dosis consecutivas de BZD porque
aumenta el riesgo de depresion respiratoria

En el tratamiento del EE convulsivo generalizado establecido se usaran FAE por via
iv tras el uso inicial de BZD

En adultos y niiios se pueden utilizar PB, PHT, VPA, LEV o LCM por via iv, pero se

recomiendan preferentemente, como farmaco inicial, LEV o VPA.

Grado

R - SAdE

R - SAdE

R - SAdE



RECOMENDACION
DE LA SADE 2
EDAD
PEDIATRICA
PARA
EL ESTADO
EPILEPTICO

Recomendaciones

Debe corregirse la causa del EE y las consecuencias metabolicas del mismo,
simultaneamente al tratamiento anticonvulsivo

En el EE convulsivo generalizado, refractario o superrefractario, se debe realizar
MVEEG para verificar el cese de la actividad epiléptica o el logro de un patron de
brote-supresion

En el EE refractario es recomendable inducir un coma con anestésicos generales a
dosis que controlen la actividad clinica y EEG.

Debe administrarse piridoxina®a los nifios pequefios que padezcan un EE
criptogénico.

Grado

R- SAdE

R- SAdE

R- SAdE

* Dosis recomendada 180-300 mg/dia



* Lacosamida. Tasa de éxito del 40 al 60% en EE, con baja toxicidad.

* Brivaracetam. Tasa de respuesta en EE del 30% y baja toxicidad.

* Perampanel. Como bloqueador del receptor de AMPA no competitivo
podria ser tedricamente util, no intravenosa aun. Los pocos datos
disponibles en EE refractaria efectividad 5% a 20%

* Estiripentol. Modulador del receptor GABA-A eficacia 30% a 50%

y baja toxicidad, no formulacion intravenosa.

* Neuroesteroides. Alopregnanolona (brexanolona) modulan GABA-A.
Ensayo SAGE-547 mostro tasa de respuesta del 77%.

Ensayo STATUS no encontro beneficio vs placebo

* Ketamina, antagonista del receptor de NMDA no competitivo, se usa
EE superrrefractaria, funciono en el 74% rara vez se usa de segunda o
tercera linea, aunque la investigacion sugiere que la administracion
temprana de ketamina y midazolam en la EE podria ser efectiva.

FUTURO: OPCIONES EN QUE DEBEMOS AUMENTAR
NUESTRO CONOCIMIENTO Y EXPERIENCIA




Medicamentos aprobados para otras
indicaciones podrian tener utilidad para

el tratamiento de la EE, como son la
dexmedetomidina, amantadina, probenecid,
mefloquina, pentoxifilina, ISRS, vitamina D

y verapamilo.

Volume 59, Issue S2
Pages 67-248
October 2018

FUTURO: OPCIONES EN QUE DEBEMOS AUMENTAR
NUESTRO CONOCIMIENTO Y EXPERIENCIA




J. C. Reséndiz-Aparicio: Clinical Guidelines of the Priority Epilepsy Program

Centers of integral care for epilepsy “CAIE" in Mexico
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Hospital Psiquiatrico Infantil
(lunes, miércoles y jueves)
(55) 63 88 80 25

Programa Prioritario de Epilepsia
INNN (martes y viernes)
(55) 56-06-28-59
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