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Generalidades:

Los farmacos anticonvulsivantes, como su nombre
indica se utilizan para prevenir y tratar las convulsiones,
fundamentalmente producidas por la epilepsia (del latin:
epilepsi). Sin embargo, como estos farmacos ejercen su
actividad a través de los neurotransmisores y los canales
ibnicos, se ha ampliado su uso para controlar una gran
variedad de patologias como el trastorno bipolar, dolor
neuropatico, trastorno de ansiedad generalizada vy
migrafia. No obstante, su indicacién principal es el
control de la epilepsia, que no puede dejarse sin
tratamiento sin poner en peligro la vida del paciente. Es
por esta razdn que la medicacion anticonvulsivante debe
mantenerse durante el embarazo.

Este PROPOSITUS se centra en dos puntos: 1) por
qué es necesario sequir el tratamiento anticonvulsivante
durante el embarazo, y 2) como debe ser el tratamiento
de las mujeres epilépticas que planifican un embarazo o
ya estan embarazadas.

¢Por qué es necesario seguir el tratamiento?

Porque las convulsiones pueden ser dafiinas tanto
para la madre como para el embrién y el feto. En la
madre, un estado convulsivo sin tratamiento puede tener
una alta tasa de mortalidad. Pero también para el
desarrollo y la vida del embrién y feto como se indica
en la tabla siguiente.

Dafios potenciales de las convulsiones sin tratamiento
durante el embarazo.
En el feto
Hipoxia y Sufrimiento fetal
Muerte intrauterina
Hemorragia intracraneal

En la Madre
Hipoxia y acidosis
Alta presion uterina
Desprendimiento de la

placenta

Aborto Parélisis cerebral

Parto prematuro Retraso del crecimiento intrauterino
Muerte Muerte perinatal

Durante el embarazo, la frecuencia de las

convulsiones disminuye en el 20%, aumenta en el 30%,
y se mantiene sin cambios en el 50% de las mujeres que
reciben tratamiento. El que persistan las convulsiones se
atribuye a varias causas: efectos endocrinos de las
hormonas de la gestacion sobre el SNC, cambios en la
farmacocinética de los antiepilépticos y cambios en la
medicacion."

Tipos de farmacos, y cuéles son los de eleccion

Los anticonvulsivantes que aparecieron en el mercado
antes del afio 1990, llamados clasicos (acido valproico,
fenitoina, fenobarbital, carbamazepina...) son los que
estdn mas estudiados; y para todos se ha observado un
incremento del riesgo (sobre el poblacional) para el
desarrollo  prenatal, causando alteraciones del
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neurodesarrollo, fisuras labiopalatinas, otras anomalias
faciales, malformaciones cardiacas, etc. De ellos, el
acido valproico es el que tiene un mayor riesgo de
producir  malformaciones congénitas, incluyendo
defectos del tubo neural (espina bifida). La magnitud del
riesgo de estos farmacos se relacionan con las dosis (son
dosis-dependientes) y aumentan en politerapia.”

En los ultimos 20 afios se han comercializado hasta 16
nuevos antiepilépticos: lamotrigina, oxcarbazepina,
levetiracetam y topiramato, y son considerados de bajo
riesgo para el desarrollo embrionario y fetal. En relacion
con la gabapentina y la pregabalina, aunque se utilizan
con mas frecuencia, porque ademas de la epilepsia tienen
otras indicaciones, no hay datos suficientes en relacion
a sus posibles efectos sobre el embrién y feto.
Zonisamida, tiagabina, vigabatrina, rufinamida,
lacosamida, eslicarbazepin y retigabina, no han
mostrado efectos adversos en algunos estudios
publicados.**  Sin embargo, el pequefio tamafio de las
muestras en dichos estudios, hace que los resultados no
puedan ser concluyentes y que se requiera mas
investigacion.

Cuando se sigue un tratamiento antiepiléptico y se
quiere evitar un embarazo, hay que tener presente
que:

Algunos de los tratamientos anticonvulsivantes son
inductores del sistema enzimatico citocromo P-450
hepatico y, por tanto, aumentan el aclaramiento de los
esteroides sintéticos. Esto supone que:

a) Disminuye la eficacia de algunos anticonceptivos
orales.
b) Igualmente, los anticonceptivos hormonales pueden
reducir el efecto de los farmacos antiepilépticos.
Los progestdgenos aislados son los que menos
interaccionan con los anticonvulsivantes, pero para ser
eficaces anticonceptivos se deben utilizar a dosis altas,
por lo que no deberian ser la primera opcion debido a sus
importantes  efectos  secundarios. El  dispositivo
intrauterino (DIU) con levonorgestrel parece ser bastante
eficaz seguido de otros, como los DIUs clasicos con
cobre o plata. Los métodos de barrera son otra opcién
para las mujeres con tratamiento para el control de la
epilepsia.’

Durante la gestacion:

Por lo ya expuesto, las mujeres embarazadas con
epilepsia  deben  seguir un  control  médico
multidisciplinar pautado entre el neur6logo y el obstetra.

Recomendaciones:

1. El control de las crisis epilépticas debe producirse
desde, al menos, seis meses antes de la (:on(:epcic')n,5
aunque algunos autores consideren que debe ser
durante un afio, antes del embarazo.*

2. El ideal

4. Si el

5. Una vez

seria utilizar los antiepilépticos en
monoterapia y a la menor dosis que sea eficaz.

3. Deben ser administrados en dosis repartidas a lo

largo del dia para mantener sus concentraciones
plasmaticas y evitar picos; y también hacer
mediciones periddicas de las concentraciones
plasmaticas, que suelen bajar a medida que progresa
la gestacion.

tratamiento con &cido valproico o fenitoina
antes de la gestacion requiere dosis altas, se puede
considerar un cambio de tratamiento 0 una
disminucién de la dosis, siempre que controle las
convulsiones antes de buscar el embarazo.
establecido el embarazo, si los
antiepilépticos estan controlando las crisis, no deben
cambiarse.

6. Las mujeres epilépticas que buscan un embarazo y

son tratadas con antiepilépticos antagonistas del
acido fdlico, deben tomar &cido fdlico de manera
profilactica en dosis de 0,4 mg/dia (salvo que exista
un antecedente de defectos del tubo neural) al menos
un mes -el ideal serian 3 meses- antes de la
concepcion y durante el primer trimestre de la
gestacion, y siempre bajo control del neurélogo, ya
que el &cido folico puede alterar los niveles
plasmaticos del anticonvulsivante.

7. La eficacia de la administracion profilactica de

vitamina K durante el Gltimo mes de gestacion en
mujeres  tratadas con  farmacos  inductores
enzimaticos, no esta demostrada en relacion al bebé.
Es a los recién nacidos de las madres tratadas con
éstos farmacos a los que se les debe administrar 1mg
de vitamina K via i.m. al nacer.”**®
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