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RESUMEN

IINNTTRROODDUUCCCCIIÓÓNN:: LLooss oobbjjeettiivvooss ddeell eessttuuddiioo ssoonn aannaalliizzaarr llaa eeffiiccaacciiaa yy llaa ttoolleerraabbiilliiddaadd ddee llaa ooxxccaarrbbaazzeeppiinnaa eenn ppaacciieenntteess
aaffeeccttooss ddee eeppiilleeppssiiaa ffooccaall rreeffrraaccttaarriiaa.. MMAATTEERRIIAALL YY MMÉÉTTOODDOOSS:: EEssttuuddiioo pprroossppeeccttiivvoo ccoonn ttrreeiinnttaa ppaacciieenntteess ttrraattaaddooss ccoonn
ooxxccaarrbbaazzeeppiinnaa aa ddoossiiss ddee 11..220000--11..880000 mmgg.. VViissiittaa bbaassaall yy vviissiittaass aa llooss ddooss,, ccuuaattrroo yy sseeiiss mmeesseess.. RREESSUULLTTAADDOOSS:: SSee
rreeggiissttrraarroonn ccuuaattrroo aabbaannddoonnooss ppoorr iinneeffiiccaacciiaa yy nniinngguunnoo ppoorr eeffeeccttooss aaddvveerrssooss.. LLaa ttaassaa mmeeddiiaa ddee rreedduucccciióónn ffuuee ddeell 3322%% yy llaa
ttaassaa ddee rreessppoonnddeeddoorreess ((rreedduucccciióónn ≥≥5500%%)) ddeell 2266,,77 %%.. CCiinnccoo ppaacciieenntteess qquueeddaarroonn lliibbrreess ddee ccrriissiiss.. LLaa rreessppuueessttaa ffuuee ssuuppeerriioorr
eenn llooss ppaacciieenntteess qquuee nnoo ppaaddeecceenn ccrriissiiss ppaarrcciiaalleess ccoonn ggeenneerraalliizzaacciióónn sseeccuunnddaarriiaa.. DDIISSCCUUSSIIÓÓNN:: LLaa ooxxccaarrbbaazzeeppiinnaa eess uunn
ffáárrmmaaccoo úúttiill eenn eell ttrraattaammiieennttoo ddee llaa eeppiilleeppssiiaa ffooccaall ssiinnttoommááttiiccaa rreeffrraaccttaarriiaa aa oottrrooss ttrraattaammiieennttooss..
PPAALLAABBRRAASS CCLLAAVVEE:: OOxxccaarrbbaazzeeppiinnaa.. EEppiilleeppssiiaa.. CCrriissiiss ppaarrcciiaalleess.. EEppiilleeppssiiaa rreeffrraaccttaarriiaa..

ABSTRACT

PPUURRPPOOSSEE:: TToo eevvaalluuaattee tthhee eeffffiiccaaccyy aanndd ttoolleerraabbiilliittyy ooff ooxxccaarrbbaazzeeppiinnee iinn ppaattiieennttss wwiitthh rreeffrraaccttoorryy ppaarrttiiaall eeppiilleeppssyy..
SSUUBBJJEECCTTSS AANNDD MMEETTHHOODDSS:: AA pprroossppeeccttiivvee ssttuuddyy ooff tthhiirrttyy ppaattiieennttss ttrreeaatteedd wwiitthh 11,,220000--11,,880000 mmgg ooff ooxxccaarrbbaazzeeppiinnee ffoorr ssiixx
mmoonntthhss.. RREESSUULLTTSS:: FFoouurr ppaattiieennttss ggaavvee tthhee ssttuuddyy uupp dduuee ttoo llooww eeffffiiccaaccyy..  TThhee mmeeddiiaann rreedduuccttiioonn ooff sseeiizzuurreess ffrroomm bbaasseelliinnee
wwaass 3322%%,, aanndd 2266,,77%% ooff ppaattiieennttss eexxppeerriieenncceedd aa ≥≥5500%% rreedduuccttiioonn iinn sseeiizzuurree ffrreeccuueennccyy.. FFiivvee ppaattiieennttss bbeeccaammee sseeiizzuurree--ffrreeee..
TThheerree wwaass aa wwoorrssee rreessuulltt iinn sseeccoonnddaarriillyy ggeenneerraalliizzeedd ppaarrttiiaall sseeiizzuurreess.. CCOONNCCLLUUSSIIOONNSS:: OOxxccaarrbbaazzeeppiinnee iiss aann eeffffeeccttiivvee aanndd
wweellll ttoolleerraatteedd ddrruugg ffoorr tthheerraappyy iinn rreeffrraaccttoorryy ppaarrttiiaall eeppiilleeppssyy..
KKEEYY WWOORRDDSS:: OOxxccaarrbbaazzeeppiinnee.. EEppiilleeppssyy.. PPaarrttiiaall SSeeiizzuurreess.. RReeffrraaccttoorryy EEppiilleeppssyy..

LABURPENA

SSAARRRREERRAA:: IIkkeerrkkeettaarreenn hheellbbuurruuaa eeppiilleeppssiiaa ffookkaall iimmmmuunneeaa dduutteenn ggaaiixxooeennggaann ooxxccaarrbbaazzeeppiinnaakk dduueenn eerraaggiinnkkoorrttaassuunnaa eettaa
oonnaarrppeennaa aazztteerrttzzeeaa ddaa..
MMAATTEERRIIAALLAAKK EETTAA MMEETTOODDOOAAKK:: PPrroossppeekkzziioo iikkeerrkkeettaa eeggiinnggoo ddaa,, 11..220000--11..880000 mmgg bbiittaarrtteekkoo ooxxccaarrbbaazzeeppiinnaa ddoossiieekkiinn
ttrraattaattuuttaakkoo ggaaiixxooeekkiinn.. OOiinnaarrrriizzkkoo bbiissiittaa,, eettaa bbii,, llaauu eettaa sseeii hhiillaabbeetteerraa eeggiinniikkoo bbiissiittaakk.. 
EEMMAAIITTZZAAKK:: LLaauukk uuttzzii eeggiinn zzuutteenn,, eerraaggiinnkkoorrttaassuunniikk eezzaaggaattiikk;; bbaaiinnaa iinnoorrkk eezz kkoonnttrraakkoo eeffeekkttuueennggaattiikk..  MMuurrrriizzppeennaarreenn
bbaatteezz bbeesstteekkoo ttaassaa %%3322kkooaa iizzaann zzeenn,, eettaa eerraannttzzuunn zzuutteenneenn ttaassaa ((≥≥%%5500 mmuurrrriizzppeennaa)) %%2266,,77kkooaa.. BBoosstt ggaaiixxoo kkrriissiieettaattiikk aasskkee
ggeerraattuu zziirreenn.. OOrrookkoorrttzzee sseekkuunnddaarriiooeekkiinn kkrriissii ppaarrttzziiaallaakk jjaassaatteenn eezz ddiittuuzztteenn ppaazziieenntteeeekk hhoobbee eerraannttzzuunn zzuutteenn..
EEZZTTAABBAAIIDDAA:: OOxxccaarrbbaazzeeppiinnaa bboottiikkaa eeppiilleeppssiiaa ffookkaall ssiinnttoommaattiikkoo iimmmmuunneeaa ttrraattaattzzeekkoo bbeesstteellaakkoo ttrraattaammeenndduueettaann eerraabbiillii
ddaaiitteekkee..
HHIITTZZ GGAAKKOOAA:: OOxxccaarrbbaazzeeppiinnaa.. EEppiilleeppssiiaa.. KKrriissii ppaarrttzziiaallaakk.. EEppiilleeppssiiaa iimmmmuunneeaa..
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IINNTTRROODDUUCCCCIIÓÓNN

La oxcarbazepina es un fármaco antiepiléptico (FAE) de
segunda generación  comercializado en España en el año
2001, aunque usado en otros países desde 1990. 
Es un cetoderivado de la carbamazepina que posee una far-
macocinética más favorable y una tolerabilidad superior que
su análogo estructural. La biotransformación de la oxcarbaze-
pina no produce un metabolito epóxido (responsable de gran
parte de los efectos secundarios de la carbamazepina) sino
un  derivado monohidróxido responsable de la eficacia clí-
nica. La oxcarbazepina comparte los mecanismos de acción
de la carbamazepina, bloqueando canales de sodio, junto
con  alguno adicional que explicaría la respuesta de pacientes
que habían resultado resistentes al tratamiento con carbama-
zepina.
Ha resultado eficaz, tanto en monoterapia como en combi-
nación, para el tratamiento de pacientes con crisis parciales,
ya sean simples (CPS), complejas (CPC), o secundariamente
generalizadas (CP2G). [1-4].    
Los objetivos de este estudio consisten en analizar la eficacia
y la tolerabilidad de la oxcarbazepina en pacientes afectos de
epilepsia focal con mal control terapéutico.

MMAATTEERRIIAALL YY MMÉÉTTOODDOOSS

Se  realizó un estudio prospectivo, con pacientes que acuden
a  la consulta de la Unidad de Epilepsia del Hospital de
Cruces. Se incluyeron, de modo sucesivo, los pacientes afec-
tos de  epilepsia focal sintomática que no hubieran tenido un
control aceptable de las crisis durante los tres meses previos
(padecen dos o más crisis al mes durante los tres meses pre-
vios, o presentan efectos adversos intolerables), en los que
no se hubiese utilizado la oxcarbazepina con anterioridad y
estuviera indicada. 
Se excluyeron del estudio los pacientes con sospecha de crisis
pseudoepilépticas. 
Se realizo un escalado de dosis de oxcarbazepina, siguiendo
las recomendaciones de la ficha técnica, hasta una dosis de
1.200-1.800 mg. /día.
El seguimiento fue de seis meses. Se realizó una visita basal,
donde se registraron las características clínicas y epidemioló-
gicas del paciente, así como la media de crisis/mes durante
los tres meses previos. Posteriormente se  efectuaron visitas a
los dos, cuatro y seis meses, anotando la media de crisis/mes
durante cada periodo y los posibles efectos adversos. Las
dosis del resto de FAEs no se alteraron durante el periodo de
seguimiento.
La eficacia se estimó midiendo varios parámetros. El primero
de ellos fue la tasa media de reducción, que expresa la reduc-
ción media del número de crisis entre la visita basal y el sexto
mes. El segundo fue la tasa de respondedores, considerando
respuesta a la reducción de al menos la mitad de las crisis al
sexto mes. 

También se recogió el número de pacientes libres de crisis al
sexto mes. Como medidas secundarias de la eficacia se aña-
dieron la reducción del número de FAEs, y los abandonos del
estudio por ineficacia.
La tolerabilidad se expresó recogiendo los abandonos del
estudio por efectos adversos y especificando la naturaleza de
estos.

RREESSUULLTTAADDOOSS

Se incluyeron treinta pacientes en el estudio (14 mujeres y 16
hombres). Presentaron una media de 9,13 crisis/mes en la
visita basal. La media de fármacos tomados por los pacientes
era de 2,5. La distribución del tipo de crisis epiléptica era de
CPS en 1 paciente, CPC en 20, y CP2G en 9. En cuanto a la
localización del foco epiléptico, era temporal en 14 pacien-
tes, frontal en 12, parietal en 1 y no definido en 3 (Fig. 1).
De los treinta enfermos, cuatro abandonaron el estudio por
ineficacia. No se registraron abandonos por efectos adversos.
La media de crisis/mes de los pacientes se redujo de 9,13 en
la visita basal a 4,76 en la visita al sexto mes (p<0,01). La tasa
media de reducción fue del 32%.
La tasa de respondedores alcanzó el 26,7%. El número de
pacientes libres de crisis fue de 5, y 3 más presentaron una
reducción del número de crisis ≥ 50%. El número de pacien-
tes que presentaron una reducción en el número de crisis
menor al 50% fue de 9. No se modificó el número de crisis
en 7 enfermos y aumentó en 2 (Fig. 2).
No se consiguió una reducción significativa del número de
total FAEs que tomaban los pacientes. Sin embargo 2 de los
12 enfermos en tratamiento con fenobarbital pudieron sus-
penderlo. 
En 21 pacientes de los que acabaron el estudio se había sus-
tituido el tratamiento con carbamazepina por oxcarbazepina,
sin que se encontraran diferencias en la respuesta entre este
grupo y el de los pacientes que no habían tomado carbama-
zepina.

TTAABBLLAA II:: Distribución del tipo de crisis epiléptica según la
localización del foco epileptógeno. (ND: no definido)
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No se encontraron diferencias en la respuesta según el sexo,
ni la localización del foco epiléptico, pero si según el tipo de
crisis (Fig. 3). Los pacientes con CP2G se controlaban peor
que los que padecían CPC (p<0,05). El único paciente con
CPS quedó libre de crisis.
En cuanto a la tolerabilidad, como se ha dicho anterior-
mente, no se registraron abandonos por efectos adversos.

DDIISSCCUUSSIIÓÓNN

El grupo de pacientes del estudio no es una muestra repre-
sentativa de la epilepsia focal sintomática, sino de los pacien-
tes refractarios al tratamiento con otros FAEs a pesar de la
politerapia.
En los resultados se muestra que la oxcarbazepina es un fár-
maco útil en el tratamiento de pacientes con epilepsia focal
que ha respondido mal a otros FAEs, especialmente en
pacientes con CPS o CPC que no hayan presentado generali-
zación secundaria. 
Los pacientes en los cuales no ha resultado útil la carbamaze-
pina se pueden beneficiar del cambio a oxcarbazepina, ya
que no hay diferencias en la respuesta entre ambos grupos.
No se consiguió una reducción en el número total de FAEs
que tomaban los pacientes ya que en la mayoría de los casos
la oxcarbamazepina sustituyó a la carbamazepina o se añadió
al resto de los FAEs tomados. Sin embargo si se pudo retirar
el fenobarbital en dos de ellos.
La ausencia de abandonos por efectos adversos muestra que
es un fármaco bien tolerado.
Un estudio español previo con oxcarbazepina [5] mostró en
los pacientes en que ya habían fracasado otros FAEs, una
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TTAABBLLAA IIII:: Tasa de reducción del número de crisis al sexto mes en
cada paciente.

TTAABBLLAA IIIIII:: Distribución de la reducción del número de crisis según
el tipo de crisis de los pacientes.

tasa de respondedores más elevada a los seis meses (78,1%).
Sin embargo este grupo excluyó a los pacientes en politera-
pia, por lo que se entiende que es una muestra de enfermos
con un grado menor de refractariedad.
Otro estudio de epilepsia parcial farmacorresistente tratada
con oxcarbazepina, mostraba 34 pacientes en politerapia [6],
26 pacientes acabaron el ensayo con una tasa media de
reducción del 28% y una tasa de respondedores del 30,8%,
cifra similares a las nuestras. 
En resumen, la oxcarbazepina se muestra como un FAE efec-
tivo en pacientes con epilepsia focal sintomática que ha sido
refractaria al tratamiento con otros fármacos, incluida la car-
bamazepina, y con una buena tolerabilidad.
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