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DOCUMENTO DE CONSENSO

Documento de consenso para el tratamiento
del paciente con crisis epiléptica urgente

Irene Garcia Morales'?, Cesareo Fernandez Alonso®, Navid Behzadi Koochani?,
José Maria Serratosa Ferndndez®, Antonio Gil-Nagel Rein?, Manuel Toledo®,
Francisco Javier Gonzalez’, Estevo Santamarina Pérez’

El presente documento de consenso se ha desarrollado con el objetivo de optimizar el tratamiento de pacientes con
crisis epilépticas (CE) en los dmbitos de urgencias prehospitalario y hospitalario. Un equipo multidisciplinar formado
por urgencidlogos, neurélogos y neuropediatras de tres sociedades cientificas, la Sociedad Espafiola de Epilepsia (SEEP),
la Sociedad Espafiola de Urgencias y Emergencias (SEMES) y la Sociedad Espafiola de Neurologfa (SEN), elaboré un
listado de preguntas clinicas y reviso la literatura cientifica sobre el tratamiento urgente del paciente con CE. Después
de un periodo de trabajo individual dando respuesta a las preguntas planteadas, se discutieron y consensuaron en
una reunién con expertos de las tres sociedades los contenidos del presente documento. Las recomendaciones y los
protocolos que se proponen tratan de unificar el tratamiento urgente de los pacientes con CE. Se han revisado con-
ceptos y definiciones previas y se ha propuesto una nueva definicién de CE urgente, planteando diferentes recomen-
daciones terapéuticas segin los escenarios clinicos, incluyendo una propuesta de cédigo crisis.

Palabras clave: Crisis epiléptica urgente. Tratamiento agudo. Atencion urgente prehospitalaria y hospitalaria. Revision
bibliogréfica.

Emergency management of epileptic seizures: a consensus statement

This consensus statement was developed to optimize the emergency management of epileptic seizures in prehospital
and hospital settings. A list of clinical questions was drafted and the literature on the emergency treatment of
epileptic seizures was reviewed by a multidisciplinary team of emergency physicians, neurologists, and pediatric
neurologists from 3 associations: the Spanish Epilepsy Society (SEEP), the Spanish Society of Emergency Medicine
(SEMES), and the Spanish Neurology Society (SEN). The team members first answered the questions individually and
then discussed them during a meeting of experts from the 3 associations, to reach consensus on the content of the
present statement. The recommendations and protocols proposed attempt to standardize the emergency
management epileptic seizures. Earlier concepts and definitions are reviewed, a new definition of an epileptic seizure
emergency is proposed, treatment options are described for different clinical scenarios, and a crisis code for seizures is
also set out.

Keywords: Epilepsy, seizure. Acute treatment. Urgent care, pre-hospital and hospital. Medical literature review.
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Introduccion

La epilepsia es una enfermedad que afecta a unas
350.000 personas en Espafia y a 50 millones en el
mundo’. La Organizacion Mundical de la Salud (OMS)
estima que una de cada diez personas sufre una crisis
epiléptica (CE) a lo largo de su vida si vive 80 afios.
Ademés de la elevada prevalencia, es una enfermedad
que conlleva una alta morbilidad, deterioro en la cali-
dad de vida y, alin en estos dias, estigma social. Se esti-
ma que las CE suponen hasta el 1% de las atenciones

en los servicios de urgencias (SU)2. A pesar de esto, no
tenemos muchos datos sobre la atencion urgente de las
CE. La mayoria de los trabajos son estudios unicéntri-
cos, y las recomendaciones se basan en guias clinicas y
opiniones de expertos*3. Es destacable, un estudio re-
ciente realizado por urgenciélogos espafoles en el que
se evidencia nuevamente la alta frecuencia de las CE,
ademas de aspectos asistenciales de interés*.

Un punto en el que la mayoria de los trabajos re-
cientes coinciden es en la necesidad de que la atencién
de las CE sea precoz y eficiente, ya que la duracién de
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las mismas se ha relacionado claramente con el pronés-
tico*¢, tanto en modelos animales como en trabajos de
practica clinica habitual. El axioma “el tiempo es cere-
bro” es vélido no solo para el ictus, sino también para
las crisis, y asi se refleja en los nuevos tiempos que defi-
nen el estado epiléptico (EE)¢. Esto refuerza la impor-
tancia del tratamiento precoz de las CE y de la actua-
cion tanto en los servicios de urgencias
extrahospitalarios (SUEH) como en los servicios de ur-
gencias hospitalarios (SUH)’.

A pesar de la relevancia de los tiempos de actuacion, la
revision de la literatura nos muestra que no existe un con-
senso sobre cémo actuar en estos primeros momentos en
cuanto a medidas de soporte bésico, tratamiento (farmaco
y dosis) y traslado a un centro sanitario®®. La falta de evi-
dencia cientifica y la necesidad de un consenso para actuar
de forma precoz y homogénea han motivado el presente
trabajo en el que, desde la perspectiva de la atencién ur-
gente y de la atencion especializada por neurélogos, abor-
damos el tema de forma interdisciplinar. El objetivo es con-
sensuar unas recomendaciones que faciliten y agilicen el
tratamiento de pacientes con CE urgentes.

Método

Para elaborar el presente documento se ha contado
con la participaciéon de un equipo multidisciplinar for-
mado por profesionales comprometidos con la atencién
clinica, la docencia y la investigacion sobre la atencion
de las CE en los SU. En un primer momento, dos médi-
cos de urgencias y cuatro neurolégos elaboraron una serie
de preguntas clinicas y realizaron una bisqueda bibliogra-
fica dirigida a guias de practica clinica para el manejo ur-
gente de las crisis epilépticas priorizando la Guia Oficial de
la Sociedad Espariola de Neurologia*3, documentos de la
International League Against Epilepsy (ILAE)S, el American
College of Emergency Physicians (ACEP)' y de
EMERGENCIAS'". Se realiz6 una busqueda bibliogréfica
en PubMed dirigida a articulos de revisién publicados
en PUBMED en los Gltimos 10 afios (mayo 2009-mayo
2019). Los términos introducidos en PubMed fueron
“urgent seizure, “urgent treatment seizures”, “seizure
emergencies”, “status epilepticus and emergency” selec-
cionando aquellos que hicieran referencia a concepto
de CE urgente y al tratamiento urgente de pacientes
con CE. Después de un periodo de trabajo individual,
los contenidos del presente documento se discutieron y
consensuaron en una reunién en presencia de un panel
de expertos.

Se ha definido el concepto de CE urgente, actualiza-
do las diferentes lineas de tratamiento y establecido una
serie de recomendaciones terapéuticas segin diferentes
escenarios clinicos habituales, finalizando con una pro-
puesta de cédigo crisis. El presente documento ha sido
avalado por las tres sociedades cientificas implicadas en
su elaboracién: la Sociedad Espafiola de Epilepsia (SEEP),
el Grupo de Epilepsia de la Sociedad Espafiola de
Neurologia (SEN) y el grupo Neuro-Ictus de la Sociedad
Espafiola de Urgencias y Emergencias (SEMES).

Concepto de crisis epiléptica urgente

Se trata de un concepto novedoso que nace con la
intencion de identificar a aquellos pacientes que requie-
ren una atencién prioritaria. Se incluyen pacientes con
EE, crisis repetidas en acimulos y crisis de alto riesgo
(Figura 1).

Estado epiléptico

El EE es una emergencia neurolégica que representa
aproximadamente el 10% de las crisis urgentes y se
asocia a una mortalidad del 20% a corto plazo'. El
concepto de EE ha evolucionado en los udltimos afios
reduciéndose los tiempos. Segln la propuesta mas re-
ciente de la ILAES, se define un primer tiempo (t1) que
describe el inicio de EE tras el fracaso de los mecanis-
mos responsables de la terminacion de las crisis. Se es-
tablece que sea a los 5 minutos en EE convulsivo (EEC)
generalizado ténico-clénico (GTC), a los 10 minutos en
EE focal con alteracién del nivel de conciencia y a los
10-15 min en EE focal sin alteracién del nivel de con-
ciencia o en el EE de ausencias. A su vez, se define un
segundo tiempo (t2), a partir del cual aparecen conse-
cuencias a largo plazo, pues existe riesgo de que se al-
teren las redes neuronales, la crisis se perpetle o inclu-
so se produzca muerte neuronal. Este tiempo seria de
30 minutos en el caso de EEC GTC y 60 minutos en el
EE focal con alteracion de conciencia, sin definirse en el
caso de EE focal sin alteracién de conciencia ni en el EE
de ausencias.

El EE se considera refractario (EER) cuando persiste
la actitivad critica a pesar de la administracion de dos
medicamentos por via parenteral a las dosis apropiadas,
incluyendo al menos una benzodiacepina (BZD)'8. No

Crisis epiléptica de alto riesgo Crisis en acumulos
Primera crisis, ADAN > 1, gestante,
paciente pediatrico, cuadro febril
comorbilidad, complicaciones,
mala adherencia

Crisis repetidas (2 0 més en 24 h)

Frecuencia no habitual para el paciente

Crisis
epiléptica
urgente

Estado epiléptico (EE)

Crisis epiléptica que no cede t1: 5 min CTG (EEC), 10 min crisis focal
con alteracion del nivel de consciencia (EEfocal), 15 min crisis focal
sin alteracién del nivel de consciencia o ausencias

EER no cede tras la administracién de dos FAEs y EESR si > 24h,
tiempos similares a t2

Figura 1. Concepto de crisis epiléptica urgente.

GTC: generalizado tdnico-clénico; EEC: estado epiléptico con-
vulsivo; EER: estado epiléptico refractario; FAES: farmacos an-
tielpilépticos; EESR: estado epiléptico suprerrefractario.
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Escala de ADAN

Lenguaje anormal No o
Si 1
Desviacion ocular No 0
> ! Probable
Automatismos b : estado epiléptico (EE)
: — (ADAN > 1)
Numero de crisis 01 0
2 1
»2 2
Total (0-5)
Escala STESS modificada (mSTESS)
Nivel de conciencia Alerta o somnoliento/confuso 0
Estuporoso o en coma 1
Tipo de crisis Parcial simple (1]
Parcial compleja, mioclénica, ausencia 1
Convulsiva Generalizada o no convulsiva en coma 2
£dad <70 afios 0 Probable
2 70afos 2 muerte al ingreso en EE
Historia de crisis si 0 (mSTESS > 4)
previas No o desconocido 1
Escala de Rankin 0 (sin discapacidad) 0
modificade (mRS) 1-3 (discapacidad leve-moderada) 1
basal > 4 (moderada-severa) 2
Total (0-8)
Escala RACESUR
Crisis Epiléptica no Generalizada Tonico-Clonica (GTC) No 0
como motivo de consulta i 1 Probable resultado adverso
. a los 30 dias del alta
Consumo habitual de »3 farmacos No 0 . .
< 1 de urgencias (recurrenua
— — — de crisis, revisita SUH,
Visita al Servicio delUrg:u..is Hospitalario N? : hospitalizacién, o muerte)
semestre anterior
(RACESUR > 2)
Total (0-3)

Figura 2. Escalas con valor pronéstico en crisis epilépticas. SUH: servicio de urgencias hospitalario.

se ha definido un tiempo especifico de EER, pero se
aproxima al t2¢. El EE se denomina superrefractario
(EESR) si perdura méas de 24 h apesar de tratamiento
adecuado, o reaparece tras la disminucién o suspensién
de la anestesia.

Crisis epilépticas en actimulos

Las CE en acimulos (del inglés “seizure clusters”) o
crisis agudas repetidas, representan casi el 20% del to-
tal de las crisis en urgencias*'*. En ausencia de una defi-
nicién unanime, las mas aceptadas son la recurrencia de
3 0 mas crisis en 24 h, de 2 0 mas crisis en 6 h y mas
frecuentemente de 2 o mas crisis en 24 h con recupera-
cién entre las crisis y sin criterio de EE'*. Estos conceptos
deben adaptarse individualmente, ya que la frecuencia
de las crisis varia mucho segun el tipo y la etiologia de la
epilepsia y segln factores individuales del paciente. Se
ha visto, que las CE en acimulos pueden ser el inicio de
un EE (“un pre-EE”) y se asocian tanto a un mayor con-

sumo de recursos como a frecuentes visitas a urgencias,
generando un impacto negativo en la calidad de vida de
paciente y cuidadores'.

Crisis epiléptica de alto riesgo

Se incluyen CE que, aun siendo aisladas, redinen una
serie de caracteristicas identificables por anamnesis, que
indican un alto riesgo de recurrencia o desarrollar EE.
En este sentido, se han publicado una serie de escalas
pronéstico que resultan de interés en urgencias (Figura
2). La escala ADAN es una herramienta novedosa de
gran utilidad a nivel prehospitalario para identificar al
paciente en riesgo de EE (> 80% ADAN > 1) '5. La
Status Epilepticus Severity Score (STESS)' y, mejor ain,
una version modificada (mSTESS)'” predicen mortalidad
al ingreso (> 80% si mSTESS > 4). Por (ltimo, el modelo
RACESUR identifica al paciente con alto riesgo de pre-
sentar un resultado adverso a los 30 dias del alta del
SUH (> 0% si > 2)'8.
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[ Farmacos antiepilépticos en urgencias ]

I— LM © LEVI Coma
LEV o VA (BDZ 0 no)
BZD IV o VAP & LCMoPHT

no IV

r LEV 0 VAP<>PHT Criterios
SUEH / SUH

Ketamina 10T

SUEH | [ SUH |[SUEH/SUH]

- ° ° -_— @ —-——— >
2' > 5" EEC (10-15’ EENC) > 30’ EEC (> 60" EENC)
Crisis Crisis no Estado EE EE
epiléptica cesaoen Epiléptico . Refractario
aislada a(cpurzéjé(;s (EE) inicial Refractario en curso

Figura 3. Algoritmo resumen de tratamiento de crisis epilépti-
ca en la fase aguda.

MG: medidas generales; BZD: benzodiacepinas (diazepam iv, mi-
dazolam no iv); IOT: intubacién orotraqueal; LEV: levetiracetam;
VAP: valproico; LCM: lacosamida; PHT: fenitoina; EEC: estado epi-
léptico convulsivo; EENC: estado epiléptico no convulsivo (focal
con alteracién de coincidencia); SUEH: servicios de urgencias ex-
trahospitalarios; SUH: servicios de urgencias hospitalarios.

Otras variables no incluidas en las escalas anteriores,
que en este consenso proponemos incluir en el concepto
de crisis de alto riesgo son: pacientes con primera crisis, cri-
sis en gestante, mala adherencia al tratamiento (mas de
24 h sin tomar tratamiento), fiebre, comorbilidad psiquiatri-
ca grave y la presencia de complicaciones asociadas a la
crisis (broncoaspiracién, traumatismo craneal, quemaduras).

Tratamiento de las crisis epilépticas
en la fase aguda

Las recomendaciones actuales sobre el tratamiento ur-
gente de las CE surgen de trabajos en pacientes con EE o
CE en acimulos, y se resumen en el algoritmo de la
Figura 3.

Medidas generales

Las medidas generales integradas en una conducta
proactiva de Proteger, Avisar y Socorrer (conducta PAS)
basadas en la opinién de expertos y en las guias de
manejo de EE pretenden optimizar el manejo inicial,
prevenir y controlar las posibles complicaciones en pa-
cientes con CE''. Se han descrito medidas iniciales, tan-
to para personal no sanitario como sanitario (Tabla 1).

Primera fase terapéutica

Las benzodiacepinas (BZD) son los Gnicos farmacos
que presentan suficiente evidencia cientifica (recomen-
dacién IA) como tratamiento inicial del paciente con CE
(Tabla 2). Se ha demostrado que son seguras y efica-
ces y las complicaciones respiratorias son mayores
cuando no se administran'’. El uso precoz, tras 2-5
min de una CE y de CE en acimulos, se asocia con un

Tabla 1. Medidas generales en la fase aguda

Personal no sanitario

- Mantener la calma y prevenir lesiones (aflojar la ropa, proteger de
golpes), posicion lateral de seguridad, no abandonar al paciente,
tener en cuenta la duracién de la crisis, limpiar las secreciones o
vomitos, administrar farmacos de rescate si estdn disponible, realizar
glucemia capilar en paciente diabético y tomar la temperatura. No
se recomienda limitar el movimiento del paciente, forzar o introducir
objetos para abrir la boca ni respiracion artificial.

- Avisar telefénicamente al servicio de emergencias correspondiente
(112/061): si la crisis dura mas de lo habitual o > 5 min, si la crisis se
repite en pocos minutos, si es primer episodio y si persiste la clinica
neuroldgica, respiratoria, etc.

Personal sanitario

- Apertura de la via area y garantizar una adecuada oxigenacion y
ventilacion. Si es preciso se debe aspirar las secreciones y retirar los
cuerpos extrafos.

- Administrar oxigeno. Valorar intubacién orotraqueal (IOT) si: com-
promiso inminente o potencial de la via aérea, alteracion del nivel
de conciencia (GCS < 8 puntos), trabajo respiratorio excesivo (> 40
rpm) o deprimido (< 10 rpm), hipoxemia (pO, < 50, satO, < 85%)
refractaria al tratamiento o acidosis respiratoria progresiva (pH < 7,2,
pCO, > 60).

- Monitorizacién de signos vitales (frecuencia respiratoria, frecuen-
cia cardiaca, presion arterial, temperatura, saturacion de oxigeno)

y determinar glucemia. Administrar tiamina si habito endlico o
desnutricién, glucosa hiperténica si hipoglucemia e insulina rapida si
hiperglucemia.

GSC: Glasgow Coma Scale.

mejor control de las CE (60-80%) y una disminucién
de la morbimortalidad'?. Cada minuto de retraso en
el tratamiento supone un 5% de riesgo acumulado
para que las crisis duren mas de 60 min%, y los pa-
cientes tratados tras este tiempo presentan mas secue-
las neurolégicas a los 4 aflos?. A pesar de esto, solo el
13% de los pacientes atendidos por familiares?® y el
20% de los atendidos por personal de urgencias*? re-
cibieron BZD de forma precoz. La falta de formacién
justifica estos resultados?.

Las BZD intravenosas (IV) son de eleccién si se dis-
pone de acceso venoso'?23334_ E| diazepam (DZP) es la
BZD IV mas recomendable por su mejor nivel de evi-
dencia y recomendacién (1A), aportando como venta-
jas un inicio de accién rapido (1-3 min), aunque su
efecto es poco duradero (10-30 min)*. En ausencia de
lorazepam (LZP) IV en nuestro medio, se recomienda
como alternativa el clonazepam (CNZ) IV, con un perfil
similar e incluso superior®®. Por su efecto mas duradero
(12 h) que el DZP, se recomienda en crisis en acimulos
y en mantenimiento. El midazolam (MDZ) IV es mas
adecuado para la tercera linea en perfusién continua
pues tiene un inicio de accién similar a DZP 1V, pero
con un efecto menos duradero (5-10 min).

Si no se dispone de acceso venoso, se recomiendan
las BDZ no IV. Pueden resultar tan eficaces como las
BDZ IV si se tiene en cuenta el tiempo total de adminis-
tracién V2337 Actualmente las terapias aprobadas no IV
son DZP rectal y el MDZ intramuscular (im) o bucal (en
menores de 18 afios). El MDZ por via intranasal, DZP o
LZP via oral (vo) se utilizan fuera de indicacion. Segun
la evidencia actual, MDZ no IV resulta mas eficaz y me-
jor tolerado que DZP rectal®'32. Se estan explorando
BZD via inhalada y subcutanea.
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Tabla 2. Primera fase terapéutica: benzodiacepinas

Farmacos Dosificacion

Evidencia Comentario

Benzodiacepinas IV
Diazepam (Amp. 10 mg/2 ml)
(méx. 5 mg/min hasta 20 mg)

Nifios: 0,3 mg/kg. Méx. 5 mg (< 50 kg)
1 mg iv bolo, valorar repetir bolo a los 5 min (méax. 0,5 mg/min.,

Clonazepam (Amp. 1 mg/ml)
dosis max. 3 mg)
Nifios: 0,05 mg/kg. Méx. 2 mg

Midazolam (Amp. 15 mg/3 ml,

50 mg/10 ml)
Benzodiacepinas no IV

Midazolam (Amp. 15 mg/3 ml,
50 mg/10 ml)

Midazolam (Solucién bucal entre
ambas mejilla y encia, jeringa
2,5/5/7,5/10 mg) (Solucién bucal
o ampollas valorar con atomizador
por via intranasal)

Nifios: max. 4 mg (14-40 kg)

10 mg si > 10 afios

Diazepam (Cénula rectal 5, 10 mg) 10 (5 mg si nifios < 40 kg) rectal, valorar repetir a los 10 min.

(méx 20 mg)
Lorazepam (Comprimidos 1 mg 1-2 mg entre labio y encia

y 5 mg)

Clonazepam (Comprimidos 0,5 mg, 0,5-1 mg entre labio y encia/5-10 gotas en cucharada con o sin

2 mg, gotas orales 2,5 mg/ml) agua/te/zumo

1-2 mg/1 min. (0,1-0,2 mg/kg) (max. 2 mg/min hasta dosis méax. 15 mg)

5-10 mg IM, valorar repetir a los 10 min (max. 15 mg)

5-10 mg (0,15 mg/kg) bolo iv (diluir 1 mg/ml) o en 50 cc SSF en 2 min.

1A De eleccion IV en EE

Alternativa IV en EE
B Crisis en acimulos
Medidas de seguridad
Alternativa IV en EE
Preferible en 32 linea

A De eleccion no IV en EE
IM eficacia similar IV

2,5 mg si niflo 3 m-1 afo; 5 mg si 1-5 afos; 7,5 mg, si 5-10 afios,

1B De eleccién no IV, IM

A AIt.eynativa no IV en nifios
Crisis en acimulos/EE
Alternativa no IV

Crisis en acimulos/EE
Alternativa no IV

Crisis en acimulos/EE

1B

1B

EE: estado epiléptico; IV: intravenoso; IM: intramuscular; Amp.: ampolla; Méx.: maximo; SSF: suero salino fisiolégico.

Segunda fase terapéutica

Las recomendaciones mas recientes establecen la
necesidad de administrar farmacos antiepilépticos (FAE)
no BZD de forma mas precoz en EE**. El retraso en el
inicio y las dosis infraterapéuticas se asocian a mayor
refractariedad y peor prondstico®®*. Se recomienda una
terapia precoz con FAE no BZD tras administrar las BZD
en los primeros 15 min después del inicio de cualquier
tipo de CE*. No se recomiendan estos FAE antes ni al
mismo tiempo que las BDZ*' (Tabla 3).

Ninguno FAE no BZD ha demostrado una clara su-
perioridad frente al resto entre otros motivos porque no
hay estudios que los comparen de forma adecuada*'-#4.
Tampoco un ensayo clinico llevado a cabo recientemen-
te (Established Status Epileptic Trial, ESETT), en el que
se ha comparado la eficacia en el control de las crisis

entre fosfofenitoina (fPHT), acido valproico (VPA) y leve-
tiracetam (LEV), ha demostrado superioridad de ningu-
no de estos FAE*2. Debido a esto, a dia de hoy, la elec-
cién del FAE no BZD viene determinada sobre todo por
el perfil de seguridad y por las caracteristicas del
paciente?*.

La fenitoina (PHT) es el FAE clasico de eleccién en
EE (focal) por ser el Gnico con recomendacién de la
Food and Drug Administration (FDA) con nivel de evi-
dencia (NE) 1245. Pero por su bajo perfil de seguridad
(contraindicado en cardiépatas, inductor enzimatico,
posologia compleja o irritacion local) y la aparicién de
alternativas limita su eleccién ha caido en desuso. No
se contempla fPHT en Espafia desde su retirada en
2012 por reacciones adversas letales.

El fenobarbital (PB) fue un farmaco pionero en el
tratamiento del EE, antes incluso que las BDZ y PHT,

Tabla 3. Segunda fase terapéutica: farmacos antiepilépticos no benzodiacepinicos intravenosos

Farmacos Dosificacion Evidencia Comentario
Fenitoina (Amp. 250 mg,  20-30 mg/kg 1.000 mg 30-40 min IA

diluir en 250 cc suero Max: 1 mg /kg/min > 20 min

salino no glucosado, Se puede repetir bolo 10 mg/kg

envase plastico) En envase de plastico y suero salino
Valproico (Amp. 400 mg ~ 20-40 mg/kg, 1.200-2.000 mg en 5-10min Méx: 6 mg/kg/min) 1B Alternativa IV en EE

con o sin diluir)
Levetiracetam (Amp. 500  30-60 mg/kg, 3.000-4.500 mg 15-20 min

mg/5 ml, diluir en 100 cc  Méx: 4.500 en adultos, 2.500 mg nifios
SSF/SG 5%)

Lacosamida (Amp.
200 mg/20 ml con
o sin diluir)

6 mg/kg, 400 mg en 15-20 min
Méx: 600 mg

Brivaracetam (Amp.
50 mg/5 ml, con
o sin diluir)

2 mg/kg, 100-200 mg, en 10-15 min
Max: 3 mg/kg, 300 mg, 50 mg si < 50 kg

15-20 mg 800-1.200 mg (ancianos, nifios y < 50 kg)

Preferible en EE en epilepsia generalizada
IIc De eleccién IV en EE en SUEH

lnc De eleccién IV en EE focal en SUH

\% Alternativa IV en EE
Terapia adyuvante

Amp: ampollas; Max: maximo; IV: intravenoso; EE: estado epiléptico.
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Tabla 4. Tercera fase terapéutica: anestesia intravenosa

Farmacos

Dosificacion

Evidencia Comentario

Midazolam (Amp. 15 mg/3 ml,

1-2 mg/1 min. (0,1-0,2 mg/kg) en bolo inicial + infusién 0,1-0,4 mg/kg/h

De eleccion IV en EE

50 mg/10 ml) E (coma no barbitdrico)
Ketamina (Amp. 500 mg/10 ml) ~ 50-1.000 mg (0,5 a 3 mg/kg) en bolo + infusién 1-10 mg/kg/h v Alternativg IVenEER
(coma o sin coma inducido)
Propofol (Amp. 10y 20 mg/ml)  3-5 mg/kg en bolo lento inicial + infusién 5-10 mg/kg/h Y Alternativa IV e.n’EI.ER
(coma no barbitdrico)
Tiopental (Amp. 500 mg/10 ml)  2-3 mg/kg en bolo 30 s + infusién a 3-5 mg/kg/h Y Alternativa IV en EER

(coma barbiturico)

IV: intravenoso; Amp: ampollas; EE: estado epiléptico; EER: estado epiléptico refractario.

pero también ha ido quedando relegado por menor
perfil de seguridad'®.

EL VPA fue aprobado en Europa como alternativa a
PHT por su mejor tolerancia. No es cardiotéxico, pero
por su metabolismo e interacciones esta contraindicado
en pacientes con hepatopatia o coagulopatia. Tampoco
se recomienda en mujeres en edad fértil por sus efectos
teratogénicos'®%#*#. Salvo contraindicaciones, sigue sien-
do de eleccion en epilepsia generalizada idiopatica (EGI)
en varones y mujeres sin capacidad reproductiva.

El LEV es un FAE de amplio espectro, indicado en CE
de inicio focal y generalizado, que no es inferior a los
anteriores, que se prefiere por su mejor perfil farmacolé-
gico’**484 Destaca su cinética lineal, ausencia de inte-
racciones, facil administracion con conversion VO: IV 1:1
y ausencia de interacciones o efectos adversos graves. En
insuficiencia renal, se requiere ajuste de dosis.
Actualmente es el FAE mas utilizado* y se le considera
como FAE de eleccién en segunda linea**°. En este do-
cumento se propone como tal, especialmente en SUEH.

La lacosamida (LCM) es un FAE de nueva genera-
cién, con indicacién en crisis focales y crisis con evolu-
cién a bilateral ténicoclénica, que se caracteriza por
una inhibicién mas fisiolégica de los canales de sodio
que PHT (51) y una eficacia no inferior a fPHT*2. En EE
resulta mas eficaz cuanto mas precoz se administre>*>.
Recientemente se ha destacado un posible efecto sinér-
gico de LCM-LEV>. Se prefiere evitar en combinacién
con otros FAE inhibidores de canales de sodio (PHT,
carbamidas) y en pacientes con bloqueos AV en el
ECG*4. En este documento se le propone cémo FAE de
eleccién para EE focal en SUH.

El brivaracetam (BRV) es un nuevo FAE IV de la fa-
milia del LEV, que muestra mayor afinidad por la protei-
na SV2A y mayor liposolubilidad, con potencial mayor
eficacia y rapidez de accién. Ha demostrado eficacia en
EE en series pequefias®***%. La FDA lo ha aprobado para
monoterapia pero en la Unién Europea, esta indicado
para terapia adyuvante.

El topiramato (TPM)*>? y el perampanel (PER)®° son
FAE de amplio espectro que se consideran una alternati-
va a los anteriores, pero deben ser administrados por
VO o por sonda nasogastrica.

Tercera fase terapéutica

Se utilizan en pacientes con EER tras fracaso de las
dos lineas anteriores de tratamiento, especialmente en

pacientes con EEC de mas de 30 min de duracién. En
ocasiones, se utilizan de manera precoz. El bajo nivel de
conciencia y la inestabilidad hemodindmica en pacientes
con EEC se asocié a necesidad de coma inducido en
SUEH?'. En cambio, en EER no convulsivo, sin alteracién
del nivel de conciencia, la estrategia es mas conservado-
ra, evitando en la medida de lo posible la induccién del
coma?'%4_ Se utilizan anestésicos barbitdricos y no barbi-
tdricos (Tabla 4). No existe evidencia de superioridad de
unos frente a otros. La eleccion depende de la situacién
del paciente y sobre todo de la experiencia profesio-
nal'®1.61.62Si hay inestabilidad hemodinamica, se prefie-
re el coma no barbitirico, con BZD (MDZ en perfusion)
o propofol a dosis bajas>'%463, Si se decide secuencia ra-
pida de intubacion (SRI) se recomienda utilizar inducto-
res no barbitdricos (etomidato o propofol) y evitar mio-
rrelajantes por el riesgo de enmascarar un EER?'.

Recientemente se ha recuperado a la ketamina
como anestésico que puede ser de utilidad en el EER y
EESR por su accién anti-NMDA con efecto neuroprotec-
tor en pacientes con o sin coma inducido®. Aunque se
ha considerado tradicionalmente como tratamiento de
tercera linea, estudios recientes proponen considerar su
administracién de forma precoz incluso en fases inicia-
les del EE%. En este documento se propone como FAE
de eleccién en tercera linea, tanto en SUEH como SUH,
y como alternativa en coma inducido.

Escenarios clinicos

Con frecuencia, los pacientes con CE son atendidos
en SUH. La mitad de ellos llegan tras atencion previa por
parte de SUEH y la otra mitad acompafnados por familia-
res o cuidadores®. A continuacion, se resumen una serie
de aspectos practicos de interés en la atencién urgente
sobre los que se establecen una serie de recomendacio-
nes, incluyendo una propuesta de cédigo crisis.

1. Paciente con epilepsia conocida y crisis
epiléptica recuperada

Atencién prehospitalaria por cuidadores/familiares:

— Aplicar medidas generales como personal no sanitario
(Tabla 1).

— Avisar a los SUEH cuando la crisis sea diferente a las
habituales, sospechen lesiones en el paciente o en
presencia de otros factores de riesgo de CE urgente.
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Crisis

Nuevo contacto telefénico

alos 5 min

Sin

Sin Recuperada
epilepsia y habitual
conocida I
Observacion No ha tomado
contacto con medicacién
neurélogo i
habitus| en las Gltimas 24 h

Traslado
siempre
al hospital

BZD segUln pauta
carga de medicacion
habitual
traslado a hospital

1 1
Recuperada pero No recuperada/

adicional
medicacion
habitual

no habitual crisis recurrentes
! I_I_
Cambio BZD +LEV
tratamiento (VAP)

habitual

embarazo
fiebre
TCE

Sino
recupera
SEDACION

Traslado
hospital

Traslado a hospital

Figura 4. Manejo extrahospitalario. BZD: benzodiacepinas; LEV: levetiracetam; VAP: valproico.

— Administrar BZD (bucal/intranasal/oral) en crisis en
acimulos (si CGTC aislada administrar segin la pauta
de su neurdlogo habitual) y dosis adicional (adelantar
toma siguiente) de FAE (no BZD) habituales; aportar
informacion sobre la semiologia de la crisis y crono-
metrar el tiempo.

SUEH (Figura 4):

- Si el paciente presenta una crisis diferente a las habi-
tuales, se avisara a SUEH, y desde el centro coordina-
dor de emergencias se decidira la necesidad de eva-
luacién y traslado al hospital.

Atencién en el SUH (Figura 5):

— Se recomienda preaviso de SUEH a SUH contactando
con el neurélogo de guardia y una atencién precoz
(< 60 min) conjunta con los urgenciélogos en pacientes
con: a) CE urgente (ver definicién), y b) CE distinta a la
habitual.

— Realizar historia clinica exhaustiva, pruebas comple-
mentarias generales (laboratorio, ECG, radioldgicas) y
especificas (individualizar tomografia computarizada
-TC- craneal, monitorizacién video EEG (VEEG) urgente
de al menos 30 min) con intencién de filiar las causas
y prevenir complicaciones?31%12,

— En el tratamiento, se tienen en cuenta medidas genera-
les y farmacoldgicas de primera fase terapéutica (BZD
IV/IM si no se han administrado antes en caso de crisis
en acimulos), sin olvidar administrar su medicacion
habitual (valorar dosis de carga IV si disponible).

- Si se detectan crisis subclinicas o sutiles con criterios
EEG, de EE, seguir las recomendaciones de los siguien-
tes apartados.

- Si el paciente se mantiene asintomatico y sin crisis, se
decidira hospitalizacién o alta del SUH segln valora-
cién anterior con seguimiento precoz especialmente en
pacientes de alto riesgo'.

2. Paciente con epilepsia conocida y con crisis
epiléptica persistente o no recuperada (EE)

Atencién prehospitalaria por cuidadores/familiares:
— Considerar las medidas anteriores (generales, BZD no

IV, FAE habituales no BZD e informacién) avisando
siempre y de manera precoz a los SUEH.

SUEH (Figura 4):

— Desde el centro coordinador de emergencias se iden-
tifica como emergencia o urgencia no demorable y se
enviarfa recurso con capacidad para soporte vital
avanzado y traslado al SUH (tiempo inicio-puerta pti-
mo < 30 min) con preaviso al hospital (neurologia +
SUH).

— Se administran BZD (si no se hizo antes y de manera
precoz y FAE no BZD (LEV, VAP) y se iniciara la tercera
fase terapéutica en EEC (anestésicos, considerando la
ketamina de forma precoz). En EENC se recomienda
evitar coma.

Atencién en SUH (Figura 5):

- Se recomienda una atencién conjunta y prioritaria (re-
sucitacién o < 15 min) por urgenciélogos y neurdlo-
gos. El EE es una emergencia que requiere una valora-
cién exaustiva como la anterior, que incluya la
anamnesis, las pruebas generales (laboratorio, ECG,
radioldgicas) y especificas (TC, VEEG) ya mencionadas
en el escenario anterior y tratamiento inmediato. Si
no hay EEG disponible las 24 horas del dia, se debe
realizar en cuanto esté disponible. Si no hay EEG dis-
ponible en el centro, y existe una alta sospecha de EE,
se debe plantear traslado a centro en el que EEG esté
disponible en esa franja horaria o 24 horas al dia.

—En el caso de que el paciente presente focalidad neu-
rolégica (sintomas deficitarios como alteracién del
lenguaje o hemiparesia con desviacién oculocefalica
homolateral) se valorara activar los cédigo ictus y rea-
lizar TC multimodal. Hasta un 20% de cédigos ictus
son pseudoictus por CE (66). Determinados hallazgos
en el TC multimodal (67) y en el VEEG permitirian al-
canzar un diagndstico mas certero.

- Segln los hallazgos del VEEG, ajustar tratamiento:
a) si CE con evolucién ténico clénica y criterios EEG
de EE (EEC) con disminucién del nivel de conciencia/
coma, administrar FAE no BZD en biterapia y valorar
traslado precoz a unidad de cuiados intensivos (UCI);
b) si crisis focales y persistencia de crisis subclincas o
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Preaviso a
NRL/neuropediatria

Recuperado pero situacion
diferente a la habitual

Parcialmente recuperado | |Evidencia de crisis

Ha tomado adecuadamente No ha tomado medicacién BZD si no ha recibido ua
el tratamiento habitual LEV /LCM/VAP
Clierein Dosis de carga de la EEG Skt

EEG
Buscar desencadenantes

MEDICACION HABITUAL EEG

actuar en funcién

de resultados EETE

—

—

Si no hay EEG con crisis sutiles: EEG descarta EEG crisis:
Filimy desencadenante, EEG descarta Observacién crisis: Observacion
dosis adicional crisis o ingreso Ingreso y 0 ingreso
dessgrcraedz?sgte, de la medicacién Observacion pruebas
9 habitual y ajuste Alta y consulta
de dosis preferente

Figura 5. Manejo hospitalario. NRL: neurologia; EEG: electroencefalograma; BZD: benzodiacepinas;
LEV: levetiracetam; LCM: lacosamida; VAP: valproico; UCI: unidad de cuidados intensivos.

sutiles con alteraciéon del nivel de consciencia y en
EEG criterios de EE (EENC); o ¢) si crisis focales recu-
rrentes refractarias al tratamiento sin alteracién del ni-
vel de consciencia, administrar FAE no BZD y mante-
ner monitorizaciéon con vEEG hasta respuesta. En los
casos b y c se priorizara una biterapia con FAE no
BZD vy se valorara traslado a UCI si aparece inestabili-
dad hemodinamica o compromiso respiratorio, man-
teniendo monitorizacién con VEEG. En su defecto, y
preferible tras una mejoria inicial, hospitalizacion en
neurologia.

3. Paciente sin epilepsia conocida

En estos casos se procedera segln lo referido previa-
mente y el paciente debe ser trasladado al hospital
siempre, no solo para asegurar el control adecuado de
las crisis, sino también para descartar patologia aguda y
realizar estudio diagnéstico, que puede precisar de in-
greso hospitalarios.

4. Hacia el cédigo crisis

Segln todo lo anterior, se propone un cambio en la
atencién al paciente con CE, que comienza por referir-
nos al “cédigo crisis” en vez de “cédigo estatus”. Esto
refleja la intencién de optimizar los tiempos para evitar
llegar al EE, actuando precozmente ante crisis poten-
cialmente graves. En el nuevo concepto de CE urgente,
que es el criterio de inclusién para el cédigo crisis
(Tabla 5), se incluyen situaciones que son potencial-
mente graves y pueden derivar en un EE. De acuerdo
con las nuevas definiciones de EE, es necesario actuar
de manera eficiente y precoz en los primeros 30-60
min para evitar cambios irreversibles.

En la puesta en marcha del cédigo crisis, ademas
de redefinir conceptos, se han incluido en la evalua-
cién precoz técnicas diagnésticas como el VEEG y se
han consensuado las lineas de tratamiento. La inten-

Tabla 5. Cédigo crisis

Criterios de inclusion

- EE focal o generalizado.

- Probable EENC (bajo nivel de conciencia o confusion sin causa).

- CE en actimulos.

- “Pseudoictus” (sintomas neuroldgicos deficitarios descartado codigo
ictus, ADAN > 1).

— Crisis de alto riesgo (Figura 1).

Criterios de exclusion

— Enfermedad terminal con expectativa de inferior a 6 meses.

- Situacién previa de gran dependencia (mRankin = 4-5 o Indice de
Barthel < 60).

Procedimiento

- Traslado con preaviso a neurologia/neuropediatria a centro con
neurdlogo de guardia y disponibilidad de monitorizacion vEEG de
urgencias.

- Atencién urgente extra e intrahospitalario segtin diagramas de flujo.

— Priorizar el acceso a pruebas diagndsticas (TC multimodal) y resulta-
dos por parte de servicios centrales implicados en el diagndstico.

EE: estado epiléptico; EENC: estado epiléptico no convulsivo (focal

con alteracion de coincidencia); CE: crisis epiléptica; TC: tomografia

computarizada.

cion es unificar criterios, remarcando la necesidad de
una mayor coordinaciéon prehospitalaria (familiares/
cuidadores y SUEH) y hospitalaria (SUH, neurologia,
otros).

Como reflexién final, este documento abre la puerta
a un trabajo interdisciplinar y futuras colaboraciones
que hagan posible “el cédigo crisis” en nuestro ambito
sanitario®® mejorando el pronéstico de los pacientes con
CE urgentes®.
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