
OBJETIVOS Y COMPETENCIAS:
Al finalizar el estudio de este Tema 
el alumno deberá ser capaz de:
1.- Clasificar de forma básica los 
diferentes tipos de crisis 
epilepticas.
2.- Clasificar a los antiepilepticos 
según su utilidad clinica. 
3.- Valorar la importancia practica 
de las reacciones adversas de los 
antiepilepticos.
4.- Describir los mecanismos 
moleculares de accion de los 
diferentes farmacos.

FARMACOLOGIA DE LA EPILEPSIA

http://www.ugr.es/~farmacol/temas/temas.htm


EPILEPSIA

CONCEPTO: ENFERMEDAD CRONICA.

- CRISIS EPILEPTICAS:

+ EXISTE UN FOCO NEURONAL O DE 

FORMA DISPERSA.

+ DESCARGA SUBITA, SINCRONICA, 

INTENSA E INCONTROLADA.

+ DE DURACION VARIABLE.

+ SE EXTIENDE A AREAS VECINAS 

ENCEFALICAS.

+ SINTOMATOLOGIA CLINICA:

* AFECTA ESTADO DE CONSCIENCIA

* AFECTA ACTIVIDAD MOTORA Y 

SENSORIAL.

* SIGNOS TIPICOS EN EL E.E.G.

Presenter
Presentation Notes
La epilepsia es una enfermedad crónica que se caracterizapor episodios críticos recurrentes denominados crisisepilépticas. La crisis epiléptica es una descarga paroxística,hipersincrónica, excesiva e incontrolada de gran númerode neuronas.La epilepsia puede ser genética o adquirida. La genética sedebe a canalopatías (anomalías en la estructura o funciónde los canales iónicos dependientes de voltaje o ligados areceptores de neurotransmisores), a alteraciones del metabolismoo a alteraciones de la migración neuronal. En la adquiridahay una lesión cerebral, originada por traumatismos,infecciones, alteraciones cerebrovasculares, tumores o enfermedadesdegenerativas, que, por sí sola o favorecida porun sustrato genético, hace que las neuronas normales delfoco se vuelvan hiperexcitables (epileptogenia). Por otraparte, hay epilepsias especialmente resistentes al tratamientoantiepiléptico por cambios en las dianas de los antiepilépticoso sobreexpresión de transportadores que impiden elacceso a esas dianas.
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EPILEPSIA

CLASIFICACION CRISIS EPILEPTICAS
+ PARCIALES (FOCALES):

* CONSCIENCIA MANTENIDA.

* SIMPLES O COMPLEJAS:
(SEGUN LOCALIZACION DEL FOCO).

+ GENERALIZADAS (DIFUSAS): 

* PERDIDA TOTAL DE CONSCIENCIA.

1. CON CONVULSIONES:

- TONICAS, CLONICAS (O AMBAS).

- EPILEPSIA MIOCLONICA.

- ESPASMOS INFANTILES.

2. SIN CONVULSIONES:

- AUSENCIAS.

- CRISIS ATONICAS.
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ANTIEPILEPTICOS
FENOBARBITAL. 

UTILIDAD CLINICA:
- DE SEGUNDA ELECCION:

CRISIS TONICO-CLONICAS

- DE TERCERA ELECCION:

CRISIS PARCIALES SIMPLES.

FARMACOCINETICA:
- VIDA MEDIA MUY LARGA: RETARDA 

EFECTOS EN CAMBIOS DE POSOLOGIA.

- PODEROSO INDUCTOR ENZIMATICO:

INTERACCIONES FRECUENTES.

- NIVEL PLASMATICO EFICAZ: 15-25 mg/l

REACCIONES ADVERSAS:
+ SEDACION,SOMNOLENCIA.
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ANTIEPILEPTICOS 
FENITOINA, FOSFENITOINA

UTILIDAD CLINICA:
- DE SEGUNDA ELECCION EN:

CRISIS PARCIALES Y  TONICO-CLONICAS

FARMACOCINETICA:
- VIDA MEDIA LARGA: RETARDA EFECTOS

EN CAMBIOS DE POSOLOGIA.

- METABOLISMO HEPATICO SATURABLE.

- NIVEL PLASMATICO EFICAZ: 5-20 mg/l

- INDUCTOR ENZIMATICO.

- FOSFENITOINA = PROFARMACO PURO.

REACCIONES ADVERSAS:
+ NISTAGMO CON O SIN DIPLOPIA.
+ HIPERTRICOSIS.
+ HIPERPLASIA GINGIVAL.
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ANTIEPILEPTICOS 
FENITOINA, FOSFENITOINA

REACCIONES ADVERSAS:
+ HIPERPLASIA GINGIVAL.

http://www.ugr.es/~farmacol/temas/temas.htm


ANTIEPILEPTICOS 
ACIDO VALPROICO. VALPROATO SODICO.

UTILIDAD CLINICA:
- DE PRIMERA ELECCION:
+ CRISIS TONICO-CLONICAS Y PARCIALES 
+ AUSENCIAS, EPILEPSIA MIOCLONICA.
+ SINDROME DE LENNOX.

- DE SEGUNDA ELECCION:
+ SINDROME DE WEST.

FARMACOCINETICA:
- VIDA MEDIA CORTA. PREPARADOS DEPOT.
- CINETICA ELIM. NO LINEAL DOSIS-DEP.
- NIVEL PLASMATICO EFICAZ: 50-100 mg/l

REACCIONES ADVERSAS:
- DOLORES GASTRICOS,DIARREA.
- IRRITABILIDAD.

- NO DAR MUJERES EMBARAZADAS.
+ ESPINA BIFIDA.

DIF

Presenter
Presentation Notes
Cinética de eliminación no lineal dosis-dependiente:Habitualmente el Valproico sigue una cinética lineal. Si aumentamos moderadamente la dosis, puede que la cinética siga siendo de orden uno. Pero en otras ocasiones y sin que podamos preveer en que paciente va a ocurrir esto, al aumentar la dosis ocurre que de forma brusca disminuye su tasa de unión a las proteinas plasmáticas, lo que aumenta momentaneamente la fracción libre y la correspondiente toxicidad, especialmente después de cada toma y con el aumento de la fracción libre, aumenta su fracción de eliminación, lo que finalmente conduce a una concentración total inferior a la que cabría esperar por el aumento de dosis realizado.Es lo que se llama un cinética no lineal dosis-dependiente de tipo decreciente.Cuanto mas se sube la dosis, los niveles suben pero cada vez menos de lo que cabría esperar por el aumento de dosis.A diferencia de la de la Fenitoina que por ser por mecanismo diferente, es de tipo creciente. Cuanto mas se sube la dosis, los niveles suben pero cada vez más de lo que cabría esperar por el aumento de dosis.
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ANTIEPILEPTICOS 
CARBAMAZEPINA,OX- y ESLI-CARBAZEPINA

UTILIDAD CLINICA:
- DE PRIMERA ELECCION: 

CRISIS PARCIALES.
- DE TERCERA ELECCION: 

CRISIS TONICO-CLONICAS.
FARMACOCINETICA:
- VIDA MEDIA INTERMEDIA: 2-3 VECES/DIA.

+ ESLICARBAZEPINA 1 VEZ AL DIA.
- INDUCTOR HEPATICO. AUTOINDUCCION.

(NO LAS CARBAZEPINAS).
- NIVEL PLASMATICO EFICAZ: 4-8 mg/l CBZ

REACCIONES ADVERSAS:
+ SOMNOLENCIA. ATAXIA. EXANTEMAS.
+ RETENCION ACUOSA: POR SECRECION

INADECUADA DE ADH.
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ANTIEPILEPTICOS 
CLONAZEPAM (CNZ)

UTILIDAD CLINICA:
- DE SEGUNDA ELECCION EN:

+ EPILEPSIA MIOCLONICA.
+ SINDROME DE LENNOX.

- DE TERCERA ELECCION EN :
+ SINDROME DE WEST. 

FARMACOCINETICA:
- VIDA MEDIA INTERMEDIA: 2-3 VECES/DIA.
- METABOLISMO HEPATICO.
- CINETICA LINEAL.

REACCIONES ADVERSAS:
- LAS DE LAS BENZODIAZEPINAS.
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ANTIEPILEPTICOS 
ETOSUXIMIDA

UTILIDAD CLINICA:
- DE PRIMERA ELECCION:

+ EN AUSENCIAS.

FARMACOCINETICA:
- VIDA MEDIA INTERMEDIA: 2-3 VECES/DIA.
- METABOLISMO HEPATICO.
- NIVEL PLASMATICO EFICAZ: 40-80 mg/l

REACCIONES ADVERSAS:
DEPENDIENTES DEL NIVEL PLASMATICO:

- ANOREXIA, HIPO.
- SOMNOLENCIA, CEFALEA.
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ANTIEPILEPTICOS 
VIGABATRINA (2ª GENERACION)

UTILIDAD CLINICA:
+ DE UNICA ELECCION EN:

* CRISIS PARCIALES COMPLEJAS:
- RESISTENTES A OTROS TRAT.
- SIEMPRE ASOCIADA A OTROS A.E.

* ESPASMOS INFANTILES:
- SINDROME DE WEST.

REACCIONES ADVERSAS:
- PERDIDA DEL CAMPO VISUAL BILAT.:

+ GENERALMENTE NASAL.
+ POTENCIALMENTE IRREVERSIBLE.
+ PREVALENCIA DEL 30%. 
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ANTIEPILEPTICOS 
LAMOTRIGINA (2ª GENERACION)

UTILIDAD CLINICA:
- DE PRIMERA ELECCION EN:

+ CRISIS PARCIALES COMPLEJAS.
+ CRISIS TONICO-CLONICAS.
+ EPILEPSIA MIOCLONICA.
+ SINDROME DE LENNOX.
+ AUSENCIAS.

REACCIONES ADVERSAS:
- ERUPCIONES CUTANEAS (10%).
- DIPLOPIA, VISION BORROSA.
- IRRITABILIDAD.
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ANTIEPILEPTICOS 
TOPIRAMATO (2ª GENERACION)

OTROS ANTIEPILEPTICOS:
- FELBAMATO, GABAPENTINA.
- TIAGABINA, LEVETIRACETAM.
- ZONISAMIDA.
- USO RESTRINGIDO O EN RESISTENCIAS.

UTILIDAD CLINICA:
- DE PRIMERA ELECCION EN:

+ CRISIS TONICO-CLONICAS.
+ SINDROME DE LENNOX.

- DE SEGUNDA ELECCION EN:
+ CRISIS PARCIALES.       
+ AUSENCIAS. E.MIOCLONICA. WEST.

REACCIONES ADVERSAS:
- ANOREXIA. PERDIDA DE PESO.
- ALT. COGNITIVAS Y DE LA CONDUCTA.

Presenter
Presentation Notes
ALTERACIONES COGNITIVAS:SOMNOLENCIA, FALTA DE CONCENTRACION, CONFUSION.
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ANTIEPILEPTICOS 
MEC. DE LA ACCION ANTIEPILEPTICA (1)

+ ACTIVACION CANALES DE K+:
* REPOLARIZAN LA MEMBRANA: FRENAN

LA DESCARGA.
* TOPIRAMATO, CARBAZEPINAS.

ALTERAN CANALES IONICOS NEURONALES:
+ BLOQUEO CANALES DE Ca++ Y DEL 

Ca++ INTRACELULAR:
* IMPIDE LIBERACION DE NEUROTRANS-
MISORES EXCITADORES (GLUTAMICO).

* ETOX, LAMOTRIGINA, CARBAZEPINAS.

+ BLOQUEO CANALES DE Na+:
* IMPIDE DESPOLARIZACION Y PROPA-

GACION.
* FENITOINA, CARBAMAZEPINA.
* TOPIRAMATO, LAMOTRIGINA.

* VPA ¿?.
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ANTIEPILEPTICOS 
MEC. DE LA ACCION ANTIEPILEPTICA (2)

FACILITAR ACTIVIDAD SISTEMA NEURONAL
INHIBIDOR GABA:
+ AUMENTAN AFINIDAD RECEPTOR GABAA:

* FENOBARBITAL , BENZODIAZEPINAS.
+ AUMENTAN CONCENTRACION GABA:

* INHIBEN SU METABOLISMO NEURONAL 
POR BLOQUEO GABATRANSAMINASA:

- VIGABATRINA.
* ESTIMULANDO LA SINTESIS GABA POR

LA GLUTAMILDECARBOXILASA:
- VALPROICO.

+ ESTIMULAN GABAB PRESINAPTICO:
* SE INHIBE ENTRADA DE Ca++.
* SE IMPIDE LIBERACION DE GLUTAMICO

EXCITADOR.
* VIGABATRINA.
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