Epilepsias, firmacos antiepilépticos
y riesgo de accidentes

E. Pita Calandre

Departamento de Farmacologia. Facultad de Medicina de Granada.

Epilepsia y conduccién de vehiculos

Las epilepsias han venido siendo tradicio-
nalmente consideradas como un factor de
riesgo para la conduccidn de vehiculos. De ahi
que la legislacién vigente imponga limitaciones
para la obtencién del permiso de conducir, va-
riando sustancialmente las normas estableci-
das por los distintos paises (tablas | y II). Asi,
la mayorfa de los Estados europecs exige un
perfodo de 2 afios libre de crisis con o sin tra-
tamiento médico concomitante; en los EE.UU.,
donde la necesidad de conducir es socialmen-
te muchc méas imperativa que en Europa, la
flexibilidad es mayor en este contexto, si bien
difiere sustancialmente entre unos Estados y
otros; finalmente, en algunas naciones, se
proscribe por completo la posibilidad de que
una persona epiléptica pueda obtener el per-
miso para conducir un vehiculo sin considerar
anwera la posible curacién de la enferme-
dad®

A tenor de Io anteriormente expuesto, cabria
esperar gque un paciente epiléptico cuyas crisis

no se encuentren adecuadamente controladas
se hallaria incapacitado para conducir, por lo
que no existiria la posibilidad de gue éstas pu-
dieran ser la causa de accidentes de tréfico.
La realidad, no obstante, es muy distinta. La
enfermedad epiléptica no es facil de diagnosti-
car sin la colaboracién voluntaria del sujeto,
por lo que en la practica totalidad de los pai-
ses un elevado porcentaje de enfermos se en-
cuentra en posesion de un permiso de con-
duccion; en Japoén, por ejemplo, donde su-
puestamente los epilépticos se encuentran
absolutamente imposibilitados para conducir
un vehiculo, un 48,6% de los mismos esta le-
galmente capacitado para conducir®y en Es-
pafia parece que el 34% de los epilépticos
adultos manejan vehiculos de forma rutinaria®.
Es dificil, no obstante, establecer con exactitud
el porcentaje de epilépticos que conduce habi-
tualmente®: Sonnen encontrd que un 11% de
los enfermos ingresados en una clinica de epi-
lepsias y un 32% de los que acudian habitual-
mente a ésta como pacientes ambulatorios te-
nian permisoc de conducir, mientras gue Van

TABLA |
NORMAS INTERNACIONALES PARA LA OBTENCION DE UN PERMISO DE CONDUCIR
DEL GRUPO | (VEHICULOS DE TONELAJE INFERIOR A 3.500 kg) EN SUJETOS EPILEPTICOS

Periodo minimo requerido
ftbre de crisis

Paises: permisos grupo |

Prohibicién absoluta

Brasil, Grecia, India, Japon, Rusia

3 afos Francia

2 afos Alemania, Australia, Austria, Bélgica, Dinamarca, Espafia,
EE.UU. (un Estado), Finlandia, Holanda*, Irlanda, Israel, Italia,
Noruega, Reino Unido*, Suecia, Sudéfrica (parte), Suiza

1,5 afos EE.UU. {un Estado)

1 afo Canada, EE.UU. (25 Estados), Nueva Zelanda, Sudafrica (parte)

6 meses EE.UU. (7 Estados)

3 meses EE.UU. (6 Estados)

Individualizado

EE.UU. (6 Estados), Sri Lanka

*Cambiardn a un afio proximamente.
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TABLA I
NORMAS INTERNACIONALES PARA LA OBTENCION DE UN PERMISO DE CONDUCIR DEL
GRUPO I (VEHICULOS DE TONELAJE SUPERIOR A 3.500 kg) EN SUJETOS EPILEPTICOS

Periodo minimo requerido
libre de crisis

Paises: permisos grupo !l

Prohibicion absoluta

Suiza
“Curacion completa” Finlandia
10 afios; sin tratamiento Reino Unido

5 anos; sin tratamiento
Sin crisis desde los 16 ahos Bélgica
2 anos Dinamarca

No claramente definido

Brasil, Grecia, India, Israel, ltalia, Japén, Nueza Zelanda, Rusia,

Holanda {en evaluacién), Suecia

Alemania, Austria, Australia, Espafa, EE.UU., Francia, Noruega,

Sri Lanka, Sudafrica

der Lugt® observé que también lo poseian el
55% de los epilépticos rechazados por este
motivo para el servicio militar; la posesién de
un permisa, sin embargo, no implica necesa-
riamente gue éste se utilice para conducir ha-
bitualmente. Finalmente, hay que tener en
cuenta que un accidente de trafico puede ser
consecuencia de la primera crisis epiléptica
padecida, acontecimiento imposible de prede-
cir; los datos proporcionados por distintos au-
tores estiman que entre un 11 y un 19% de
los accidentes provocados por crisis epilépti-
cas se originan a raiz de la crisis inicial®.

Epilepsia y riesgo de accidentes

La peligrosidad de las crisis epilépticas en
relacion con los accidentes de trafico se esti-
ma basédndose en que éstas son impredeci-
bles, de caracter subite, de elevada frecuencia
y cursan con pérdida de conciencia. Estos cri-
terios, no obstante, no son sistematicamente
ciertos ya que:

a) Determinadas crisis pueden ser provoca-
das por factores desencadenantes bien cono-
cidos por el enfermo como el suefio, el des-
pertar o la estimulacién luminosa.

b) En las epilepsias secundariamente gene-
ralizadas, la existencia de un aura, si su dura-
cion es suficiente, puede advertir al sujeto de
la inminencia de la crisis.

¢) Un porcentaje elevado de pacientes epi-
lépticos experimenta Unicamente pocas crisis
anuales.

d) En las crisis parciales elementales no
existe pérdida de conciencia y, en muchos de
estos casos, la presencia de la crisis no afecta
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a la capacidad para continuar conduciendo;
esto mismo sucede tanto en algunos tipos es-
pecificos de epilepsias generalizadas como en
las que cursan con crisis mioclénicas.

Cabe deducir, en consecuencia, que el ries-
go real que pueden implicar las crisis epilépti-
cas para la canduccién haya sido probable-
mente sobrestimado. La prevalencia de acci-
dentes de trafico claramente provocados por
crisis epilépticas frente a la de accidentes de
tréfico globales observada en distintos estudios
oscila entre el 0,0001 y el 1% de los mismos.
Asumiendo que estas cifras pueden estar in-
fravaloradas porgue los atagues epilépticos no
dejan huellas fisicas detectables y no siempre
el enfermo lo recuerda posteriormente y cifién-
dose a los datos de las publicaciones mas re-
cientes cuya metodologia es mas precisa, se
podria estimar que aproximadamente un
0,25% de los accidentes de trafico podrian es-
tar desencadenados por una crisis epiléptica®.

El grado de siniestralidad en carretera de-
tectada en sujetos epilépticos en comparacion
con la poblacién general oscila entre 0,5 y
2,56 (media estadistica: 1,33, mediana:
1,255 elle indica que, si bien la epilepsia
constituye un riesgo adicional para la conduc-
cion, éste no es excesivamente elevado. Por
ofra parte, algunos autores sefialan que los ac-
cidentes provocados por las crisis epilépticas
parecen ser de menor gravedad que el prome-
dio de los accidentes de trafico en general e
inciden con mayor frecuencia sobre objetos in-
moviles que sobre otros vehiculos® .

Segun los datos proporcionados por Waller®,
la epilepsia no parece destacar como particu-
larmente peligrosa respectc a otros tipos de
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patologias en relacidn a la posibilidad de ser la
causa de accidentes de trafico tales como las
enfermedades cardiovasculares, la diabetes, el
alcoholismo, la drogadiccion o la enfermedad
mental (tabla 1), si bien todas ellas se asocian
a una siniestralidad significativamente mas
elevada que la de los sujetcs sanos utilizados
como control. Por otra parte, hay que tener en
cuenta que entre 2.000 accidentes de trafico
provocados por un colapso al volante, el por-
centaje mas alto de los mismos fue originado
por crisis epilépticas frente a aquellos produci-
dos por accidentes cerebrovasculares, sinco-
pes, afectacion cardiaca o diabetes insulinode-
pendiente (tabla 1V), io que confiere a esta en-
fermedad el mayor indice de riesgo entre
aquellas caracterizadas por la aparicién de
atagues sibitos a menudo impredecibles®.

Algunos autores han intentadc desglosar
cuéles podrian ser, dentro de las propias epi-
lepsias, los factores que mayor grado de riesgo
implican respecto a la conduccién de vehicu-
los'9-12 Parecen destacar entre ellos la fre-
cuencia de las crisis, que éstas sean generali-
zadas o parciales complejas sin aura y la au-
sencia de cumplimiento con el tratamiento
antiepiléptico. Otros factores implicados en los
que los epilépticos no difieren de la poblacién
general incluyen la edad (mayor frecuencia de
accidentes en jovenes), el sexo (mayor fre-
cuencia de accidentes en varones), el abuso
de alcohol v la existencia de morbilidad psi-
guiatrica asociada.

Farmacos antiepilépticos y riesgo
de accidentes

Tal y como se comentd en el apartado ante-
rior, el tratamiento antiepiléptico parece cons-
tituir una salvaguardia contra la posibilidad de
padecer un accidente de tréfico, lo que resulta
logico dadoe que su funcién es la prevencién
de las crisis epilépticas. De hecho, se conside-
ra de gran importancia el cumplimiento tera-
péutico respecto a la medicacion prescrita con
la finalidad de evitar la posibilidad de presen-
tacion de crisis®11. Asf mismo, uno de los te-
mas que mayor interés suscita en relacion a la
capacidad de los epilépticos para conducir
son las normas que deberian seguirse cuando
se decide iniciar la suspensién del tratamiento
epilépticol314,

Sin embargo, es importante tener en cuenta
que todos los medicamentos antiepilépticos
presentan, en mayor ¢ menor grado, potencia-
lidad neurctéxica que podria facilitar, come

TABLA I
TASA DE ACCIDENTES E INFRACCIONES
DE TRAFICO OBSERVADAS A LO LARGO
DE UN PERIODOC DE 3 ANOS EN SUJETOS
CON DISTINTQS TIPOS DE PATCGLOGIAS

Patologia

Accidentes* infracciones*”

Epilepsia 16,0 4,7
Enfermadad

cardiovascular 14,6 3,6
Diabetes 15,5 4.6
Alcoholismo 11,3 4,6
Drogodependencia 8,6 6,4
Enfermedad mental 15,3 53
Varios 20,7 4,9

*proporcion por 1.000.000 millas al volante,
**proporcién por 100.000 millas al volante.

TABLA IV
CAUSAS DE 2.000 ACCIDENTES DE
TRAFICO ORIGINADOS POR COLAPSO
AL VOLANTE

Patologla Accidentes (%}
lctus cerabral 8
Enfermedad cardiaca 9
Diabetes insulinodependiente 17
Sincopes 23
Epilepsia 37
Otras 6

sucede con todos los agentes depresores del
sistema nervioso central (SNC), la propensién
a estos accidentes. No existen, por el momen-
to, trabajos publicados que aborden especifi-
camente la posible relacidn existente entre la
ingestion de antiepilépticos y los accidentes de
trafico, pero si se ha estudiado en profundidad
la influencia de estos fa&rmacos sobre la capa-
cidad cognitiva.

El interés por este tema surgid a principios
de los afios ochenta cuando se comprob6 que
pacientes epilépticos previamente tratados con
politerapia vy a guienes se redujo el ndmero de
farmacos prescritos simultaneamente, presen-
taron una notable mejoria en la funcion psico-
motoral®16. Posteriormente, se han llevado a
cabo diversos estudios encaminados a valorar
el efecto de los antiepilépticos mas comun-
mente utilizados (fenoharbital, fenitoina, car-
bamacepina, acido valproico y benzodiacepi-
nas) cuando se administran en monoterapia
sobre la capacidad de atencion, reaccién mo-
tora, vigilancia y memoria a corto plazo, y se
han realizado, asi mismo, evaluaciones simila-
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res en sujetos sanos para descariar la pesible
interferencia originada por la propia enferme-
dad epiléptical’"19. Los resultados obtenidos
tienden a ser, en conjunto, consistentes: el fe-
nobarbital y las benzodiacepinas son los far-
macos que mayor grado de deterioro originan,
seguidos por la fenitoina, la carbamacepina y
el acido valpraico, siendo estos dos Gltimos los
antiepilépticos que menor grado de toxicidad
parecen presentar a este respecto. Debe resal-
tarse que los efectos de los anticonvulsionan-
tes, con la posible excepcion del fenobarbital y
las benzodiacepinas, sobre la funcién psico-
motora son poco marcados cuando se utilizan
en monoterapia y las concentracionas plasma-
ticas se encuentran dentro del rango terapéuti-
co, empeorando el funcionamiento a medida
que aumentan las concentraciones séricas dei
medicamento. Ltos datos disponibles sobre los
nuevos antiepilépticos, vigabatrina, lamotrigina
y gabapentina, son limitados; parece, por el
momento, que ninguno de ellos afecta de for-
ma relevante a la funcion psicomotora?c,

Otro aspecto a tener en cuenta, dado que la
medicacion antiepiléptica se utiliza habitual-
mente en forma crénica, es la tolerancia desa-
rrallada por el individuo frente a los efectas de-
presores centrales de los medicamentos. Un
trabajo publicado recientemente en el gue se
contrastaban los efectos del diazepam vy la
buspirona a lo largo de 4 semanas, ha permiti-
do comprobar que el primero afectaba a la
funcién psicomotora de forma significativa-
mente mas marcada que la segunda al inicio
de la administracién, sin que se observaran di-
ferencias entre ambos farmacos al finalizar el
periodo de estudic?!l. Ello implica que los posi-
bles efectos adversos del tratamiento antiepi-
leptico sobre la conduccion serian particular-
mente relevantes al comienzo del mismo o
cuando se llevara a cabo un reajuste terapéuti-
co consistente en el aumento de la dosifica-
cion del farmaco o en la asociacion de un nue-
va antiepiléptico adicional.

En funcién de la informacién actualmente
disponible y en ausencia de datos especificas
sobre la accion de los antiepilépticos sobre
tests de simulacion de conduccidn de vehicu-
los cabria estipular que éstos, probablemente,
no afecten de forma significativa a la capaci-
dad de conduccion siempre y cuando se cum-
plan las siguientes condiciones:

a) Administracion cronica del medicamento
en monoterapia.

b) Concentraciones plasméticas terapéuti-
cas.
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c} Ausencia de asociacidn con otros farma-
cos que causen depresion del SNC, tales co-
mo etano!l, antihistaminicos o antidepresivos
triciclices.

En el caso, no infrecuente, de aquellos pa-
cientes gue requieran imperativamente la utii-
zacion de dos 0 mas antiepilépticos, deberia va-
lorarse cuidadosamente la funcién psicomotora
del sujeto antes de concederle un permiso de
conducir, criterio que ha sido expuesto por dis-
tintos expertos, pero gue todavia no se contem-
ola en la legislacion de ninglin pais. Dado que
hoy dia se dispone de una gama relativamente
amplia de farmacos anticonvulsionantes, debe-
rian utilizarse preferentemente los que tengan
una menor capacidad neurctoxica, evitandose,
dentro de lo posible, la prescripcion de fenobar-
bital, clonazepam y/o clobazam.

Conclusiones

1. Dada la importancia que reviste en la ac-
tualidad fa capacidad para poder conducir un
vehiculo, las epilepsias en conjunto no debe-
rian considerarse como una eximente absoluta
para la obtencion del permiso de conducir, de-
biendo establecerse las limitaciones a este res-
pecto en funcién del tipo de crisis padecidas y
de la frecuencia con que se presenten las mis-
mas.

2. Si bien el hecho de padecer crisis epilép-
ticas incrementa el riesgo de siniestralidad en
carretera, éste no es excesivamente elevado ni
difiere significativamente del asociado a otros
tipos de patologias médicas en ausencia de
otros factores de riesgo concomitantes.

3. Parece importante mantener el tratamien-
to antiepiléptico para asegurar el mayor grado
posible de control de las crisis y aumentar el
margen de seguridad al volante utilizando pre-
ferentemente un solc farmaco administrado en
dosis adecuadas y evitando su asaciaciéon con
otros agentes depresores del SNC.
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J.C. GonzALez Lugue: En primer lugar, quiero

E.

felicitarte por la brillante exposicion del te-
ma, aungue quisiera puntualizar que el ac-
tual Real Decreto de aptitudes permite no
admitir la epilepsia en los conductores pro-
fesionales. Ello se debe a que, si bien para
acceder a los permisos del grupo | a los
conductores epilépticos se les puede exigir
por ejemplo una revision cada 2 o 3 aflos y
un informe del neurdlogo, en los permisos
del grupo Il no se admite ningln tipo de
modificacion en el plazo de revisién y, por
tanto, quedarian excluidos de su cbtencion
los conductores profesionales epilépticos,
sin entrar en especificaciones sobre el tipo
de epilepsia. En segundo lugar, y respecto
al tema de los episodios mioclénicos vy la ca-
pacidad de conduccién, jconsidera usted
que seria conveniente establecer un criterio
restrictivo y que se deberian establecer dife-
rencias entre los grupos 'y 17

Pita: Los especialistas en el tema, de forma
bastante unanime, consideran que las crisis
mioclénicas constituyen un riesgo muy bajo
de accidente, al igual como sucede con las
crisis nocturnas o las epilepsias de gran mal
al despertar, siempre bajo una serie de con-

dicionantes clinicos que se deben tener en
cuenta. Sin embargo, y aungue en general
se tiende a una actitud mas flexible al res-
pecto, existe un claro enfrentamiento con
los conductores profesionales que intentan,
por razones laborales, ocular su enferme-
dad.

J.C. GonzALez Luque: Efectivamente se trata de

un problema manifiesto que sufren los cen-
tros de reconocimiento y que se debe a la li-
mitacién que tienen de acceder a la historia
clinica dei paciente conductor.

M. FARRE: Asi como se ha definide un margen

E.

terapéutico para los antiepilépticos que nos
orienta de las concentraciones plasmaticas
eficaces y de las toxicas, ;se ha podido de-
terminar si existe una relacion entre concen-
traciones plasmaticas y grado de afectacion
psicomotora?

PiTa: Se ha observado que existe una rela-
cién directa entre concentraciones plasmati-
cas y efectos psicomotores, mejor definida
para los barbitdricos que para [0s nuevos
antiepilépticos. El fencbarbital produce se-
dacion manifiesta incluso dentro del rango
terapéutico, lo que nos condujo a recomen-
dar no scbrepasar los 30 mg/l, cuando se
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A

admitian conceniraciones de hasta 40 mg/l.
Esto también se ha observado para la feni-
toina y la carbamacepina. Parece ser que el
4cido valpreico es el mas seguro porque
practicamente no presenia problemas de
sobredosificacion. Los estudios se nan reali-
zado tanto en pacientes nifios y adultos co-
ma en voluntarios saros y, en general, se
han orientado a evaluer el grado de afecta-
cidn de la capacidad cognitiva, més que a
analizar propiamente lcs efectos sobre la ca-
pacidad de conduccion.

Piasencia: Mi primera pregunta es de or-
den metodoldgico general y esta relaciona-
da con la necesidad de homogeneizar crite-
rios cuando hablamos de riesgo de acci-
dente. No es lo mismo si nos referimos al
riesgo de colision, a la preseancia de lesio-
nes, a episodios registrados por la policia o
a casos clinicos asistidos en un centro hos-
pitalario. En el contexto de la bibliografia
que ha revisado, jcual es su punto de vista
respecto a esta heterogeneidad de criterics
al presentar los resultados? Y, en segundo
lugar, ;se ha tenido en cuenta si estos acci-
dentados son reincidentes, es decir, si han
padecido accidentes previos o, por el con-
trario, se trata de su primer accidente de
circulacion?
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E. Pita: La mayoria de ellos son estudios de co-
horte que analizan todo tipo de accidentes v,
en general, puede deducirse que en pacien-
tes epilépticos se producen accidentes me-
nores con mayor frecuencia, lesionas poco
graves o sin lesior para el usuario, compara-
tivamente con las personas sanas. A excep-
cion ce la serie de Gastaut (Neurology 1987;
37: 1.613-1.616), se abserva igual frecuen-
cia de lesiones graves y muertes entre epi-
lépticos gue entre sujetos sanos. En cuanto
a la reincidencia, se encuentra un poco de
todo y no siempre estd analizada de forma
sistematica. A partir de datos de diversos es-
tudios, se cree que entre un 11 y un 19% de
los pacientes epilépticos ha sufrido su pri-
mera crisis conduciendo. A pesar de las re-
comendaciones del médico, muchos epilép-
ticos se atreven e seguir conduciendo aun
padeciendo crisis. Como se recoge z2n algu-
no de los estudios publicados, también hay
pacientes que después de su primera crisis
no han vuelto a conducir jamas. A nivel
practico, mi impresion es que las recomen-
daciones médicas al respecto deben ser o
mas flexibles posible, puesto que una exce-
siva rigidez en las exigencias de dejar de
conducir por parte del médico puede conlle-
var facilmente el engaflo del paciente.





