UNIVERSIDAD
DE MALAGA

AUTOR: Jorge Romero Godoy
http://orcid.org/0000-0001-8730-8494

EDITA: Publicaciones y Divulgacion Cientifica. Universidad de Malaga

@O0

Esta obra estd bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-
SinObraDerivada 4.0 Internacional:
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/legalcode

Cualquier parte de esta obra se puede reproducir sin autorizacion

pero con el reconocimiento y atribucion de los autores.

No se puede hacer uso comercial de la obra y no se puede alterar, transformar o hacer
obras derivadas.

Esta Tesis Doctoral esta depositada en el Repositorio Institucional de la Universidad de
Malaga (RIUMA): riuma.uma.es


http://orcid.org/0000-0001-8730-8494
http://orcid.org/0000-0001-8730-8494
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/legalcode
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/legalcode

INTRODUCCION:

La epilepsia es una enfermedad neuroldgica caracterizada por una hiperactividad
paroxistica cerebral que tiene una alta prevalencia en la poblacién general. Se debe
considerar como un proceso crénico pero dinamico, con mecanismos fisiopatogénicos
gue conllevaran diversos sindromes epilépticos y en los que sera importante no solo el
control de las crisis epilépticas mediante el uso de farmacos sino también la calidad de
vida del paciente y las alteraciones neuropsicoldgicas asociadas. En la actualidad
disponemos de distintos farmacos antiepilépticos, como Lacosamida, un farmaco que
actua selectivamente sobre la inactivacidn lenta de los canales de sodio dependientes
de voltaje y estd aprobado para el tratamiento adyuvante de las crisis epilépticas de
inicio parcial.

OBJETIVOS:

El objetivo de este trabajo de investigacion clinica es el de evaluar la influencia del
tratamiento adyuvante con Lacosamida sobre la aparicion o variacion de alteraciones
neuropsicoldgicas registradas en pacientes epilépticos con una epilepsia refractaria o
farmacorresistente. Se valoraran también los factores asociados a la aparicién de dichas
alteraciones, tanto factores sociodemograficos, como los relacionados con la etiologia
de la epilepsia y crisis epilépticas, o los asociados a los farmacos antiepilépticos.
Concretamente, se estudiaran en detalle la ansiedad y la depresion no solo debido a su
alta prevalencia en este tipo de pacientes sino también a su impacto sobre la calidad de
vida.

MATERIAL Y METODOS:

Se trata de un estudio observacional, de seguimiento prospectivo, multicéntrico, de
ambito regional en una poblacidon de 76 pacientes con un control inadecuado de la
epilepsia con un régimen terapéutico previo, a los que se les afiadira Lacosamida como
tratamiento adyuvante, realizando una valoracion inicial y otra a los 3 meses de haber
iniciado el tratamiento. Las alteraciones neuropsicoldgicas y cognitivas de los pacientes,
al inicio y al final del estudio, han sido evaluadas mediante el inventario de depresién
de Beck - 1l (BDI - Il); para la valoracién de la ansiedad el inventario de STAI para rasgo
y estado ( STAI-R y STAI-E); para la valoracién de la calidad de vida el cuestionario SEALS
(Side effect and life satisfaction inventory).

RESULTADOS:

Antes del inicio del tratamiento con Lacosamida , se aprecié sintomatologia de
Depresidn en un 41.5% y sintomatologia de Ansiedad en un 52.2% para Ansiedad Rasgo
y 45.3% para Ansiedad Estado, lo cual supone que nuestros pacientes partieron de una
base psicopatoldgica 4 veces superior al de la poblacién general.

La apreciacidon basal de la Calidad de Vida es valorada en nuestra muestra con una
puntuacion media de 53.3, existiendo también en nuestra muestra unos niveles bajos
con respecto a la poblacion general.

Lacosamida como farmaco antiepiléptico adyuvante en nuestro estudio fue eficaz. En la
valoracion a los 3 meses siguientes, el 27% de los pacientes habia permanecido libre de
crisis durante los 3 meses y el 51% no habia tenido crisis en el ultimo mes. Fueron
escasos los pacientes que tuvieron que cesar el tratamiento con Lacosamida debido a
reacciones adversas (6.8%).



Tras el tratamiento con Lacosamida, hubo una influencia de relacidn estadisticamente
muy significativa sobre la Depresion, observada de manera global y en los distintos
grados de intensidad de las misma; a la finalizacién del periodo de observacién de 3
meses, los pacientes que inicialmente estaban sin Depresidon que eran el 58.5% pasaron
a ser el 73.8%. Esta mejoria sobre la Depresion no se vio relacionada con la etiologia de
la epilepsia o su localizacidn, pero si con el tipo de crisis, los pacientes con crisis parciales
secundariamente generalizadas tuvieron una significativa y mayor mejoria de los
sintomas depresivos que otros. Consideramos que este efecto favorable de Lacosamida
en la Depresion se debe esencialmente a la reduccion del numero de crisis.

La Ansiedad Rasgo permanecid sin cambios significativos, considerandolo como un
hecho de dificil modificaciéon en tan corto periodo de observacién; sin embargo, si
apreciamos una tendencia a menor Ansiedad Estado en pacientes que tuvieron un mejor
control de las crisis.

La Calidad de Vida fue significativamente mejor en los pacientes al final del estudio;
estrechamente vinculado al mejor control de las crisis y la consiguiente repercusién
sobre el estado de dnimo-depresion, existiendo en el analisis de correlacién final una
significacidon estadistica congruente al respecto.

CONCLUSIONES:

1. LCM como FAE adyuvante es eficaz, con una buena respuesta para el control de
las crisis de inicio focal en pacientes farmacorresistentes, con un control
completo de las crisis en mas de la cuarta parte de los pacientes (27%) a los 3
meses de tratamiento y una reduccidn del numero de crisis en los no controlados
préximo a la mitad, de 4.7 a 2.8 crisis/mes

2. Los pacientes epilépticos farmacorresistentes que presentan una mayor
incidencia de Depresion y Ansiedad y con una peor Calidad de Vida, que el resto
de la poblacidn y de otros pacientes epilépticos, muestran tras el tratamiento
con LCM:

- una disminucién de los indices de Depresién estadisticamente
significativos, de manera global y en grados de intensidad de las misma,

- unatendencia a menor nivel de Ansiedad Estado,

- una Calidad de Vida significativamente mejor de manera global y
especificamente en la subescala de Preocupacién, con una tendencia
favorable en el resto de subescalas, salvo en la de Disforia.

3. Esta mejora en Depresién, Ansiedad y Calidad de Vida estd estrechamente
relacionada con el mejor control de las crisis y no esta relacionada ni con la
etiologia sintomatica o criptogénica de la epilepsia, ni con el tipo de crisis.

4. LCM es un FAE seguro que no mostro efectos adversos significativos ni aun
alcanzando la mayoria de los pacientes un rango de dosis elevado; los escasos
efectos adversos fueron banales y desaparecieron al retirar el farmaco.

5. LCM puede ser un FAE eficaz y adecuado para el tratamiento de pacientes
epilépticos en donde la refractariedad de las crisis y/o la asociacion a
comorbilidad psiquidtrica de Depresion y Ansiedad ocurren tan frecuentemente.



