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INYTROOUCCION



INTRODUCCION

Ls opilepeia o2 una anfermesed whl 3istemg Nerviess Oentral,que se nanifias

ta por alteresienen ceretrales perexistivas,trensiteries y resurrentes,qus vepen-
@ oo s repién ssretwyl afestass,

€n une imvestigesién efestussa sen GAS0 sersenas en ol Hegpital Osnersl,se
he sneentrede qus e fresisnsia del musesisdente en Wixise es relativsmnte slsva
da (relesibn do 12 pur 3000) .Eate seresrteje dirvessends o nis #0 2,5 Vel les -
eifres remrtedas an etres pafses eons E.l4A, @ Inglatarra (un 3 @ 5% ¥ 2o pudle
oifn toral) En esta investipenifn existan fasterss de srver debide gl ndmers re-
duside de suTsenas investigedan;Sin enberpe,existen rezenss pura ereer que ¢l
peresntase de epilessis oo afs alte on Wixicojdass o que existe une gran preper—
oidn de coses db sletiosresia serebrel(2,4% se la mebiseifn tetel} y 1a tuberes
lomatesis cereiral tawbién eaté muy sxtendise,sabas enfermedades muason sar Juger
[RUN AT T

€n bass a le anterierments menaionsds 88 vealizé al presends truteje suyes
ohjetivea fusren;

1 =Qonparesifn farmacellgiss y texiesléoica e 1aa sntisenvulsiventss tre-
#ivloneles,y ol recients "fcise velpreice”,

2oeMoviser los Mesiblen mecenismas de eseifn vel faids velmreies,
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SAPITULO I

FUNDAMENTOS SOBAE LA £PILEPSIA
I°=0EFINICION OE LA EPILEPSIA,

El términe epilepeia tesiona a un conjunto de sfntemss que denotan uﬁa dise
funcién carebrel cen cusdros clinices intermitentes,reversibles y cen una tenden=
cla arecurrin{2)

20«0 STATBUCTON GEOGMAFICA .

La epilapeie ee presante en todes les razes y adn el reine animal ne ws irw
mine Frecuentements,88 Sbeerve @1 tafses en donde la endugeniv as comdn.En cuente
a la {ncidencia oor sexo,en ambes sexes 8 amoximademcnte la misma,

tes atsgues cornwisives pueden ariginarse en los primores efos de vida y ==
durante 1a adelescencia(2)

J%=ETIOLOBIA,

Ls epilepain s divide en des nrincipales categerfas:

La orimere incluys & aquellos pecientes cen un factor gunftice en el =
erigen de sus ataques;Eeta ea la epilepsia tdfopftica esencial e gunética,

s segunda incluys a squelles peoientes en guienes len fectares genfi-:
tices juegan un peprl menoriy les ataques cenwulsives se stribuyen a la piesencis
de una leetdn eeretial iEsta 80 la tategorfe de ls spilersie sintemitise e edguird
oo,

Epilepeia ssancial,

La herencis Juege un papel impertants en la stielegfe de le epileppis esan=
elal.Ha s1de sstudiads en gammtes menozigétices {icdntices) sn les que se cemss~
8 qus la mrebabilided de le epilepeia en el etre gamste es Auy alta;mientres =
que 8n los genstes hetersriofticas (no iddnticos), la mrababilided oe epilspeis -
ro 8 tan olts [19),

Epileosi: adquirids,

En oste tige de epilepsia lea arisis cenwulsivas 2s dsben a factares rele-
cisnatios ten el desarrollo de uie corebralgtales come;
a)0sfoston oonginitas,

£stee incluyen las fallas de macureeifn debidas sl desarrolle snarvsl ce le
sustancia csvetwel.asf cem ds 1ss vases asnguineos nutrisntes,



t}isatunes e la cabeza,

Los ataques convulaives se pueden craducir inmediate & westariorments o

uns 1satén caretrel;las regierws reléndica y seritsl asn las mfs srepensas o e
welr les ataoves,

¢)Tunerss oarsbrales,

Lus fasteres nés impertantas que detarainan sf un tumar Gurebrel arefucira
ateques san lg lecalizacién y tise se tumer;Aquelles leculizeses cerca sel frev
relfnatca sen nfs wasenses s cousar crisie csnvulsivan, {2).

A5-FISTOPATOLOGIA,

€l macanisw Fisiesstslégics es laa srisis conwilaivas os comin o tedes
lea tises de wpilemeie,indemndiantasents s su cavse y ds la repifn cersbral -
sfectass,Eats maconiane senaiste en ung dascargs snermal {sibite,mesiva y sute-
ssatanide se les ofiulan cerebrales),qus se Arasents suands sgurren des fectsrens

1.~Fucter determinante,sl cusl censiste en une leaién cerstrel

2.Fucter meidismrente,al sual oenpists en 1a faoilided cen la que Bl oere
bre adquisre sstivided camvulsive,

Las eristis sermulsives fresusntemente sen mrevesadas ser lss siguisntes -~
fastores:

1.wIntarruseife do mestcaments

2.oTanaldn snssisnal

J.~0ambise an 10a eisles nerweles dol susie

4,+0svbise hervansles surants le msretruscién

S, «Fistre

S.sIngeatidn ds bebivas slcandlisas.

Otren facterss sanes fresantes ¢on toms per ¢ jample:

o)El desaquilitirie hisreeléctrise

b)les sarencias vitaminfnicas

s)Asivenis mtabllics

En 1a mayarfe ¢a les pesisntes,les erisis senvulsivas o8 sbesrvan surenta -
©1 sus?te y sourren srineipeimente a mudie neche y en les arisiras hores de le me~
Panailes erisie semulsivas recturnes indican eisainucifn s les niveles sanguf-
nass sul enticenvuleivants que se saté adeinistrends,(,2,3,4)



5o.FII0LOCIA,

Les cemblos quinices que ncurten £n 1e cortrze cerebral curants wne crisie
cenrvulsiva sen equelles asecisten » lu sctividad metabflice tales cemo:

" E1 Pluje senquines caretral y 1a aresién erterial supentan pare centrelar -
les niveles de glucesa,les cambiss slectrelftioss mfis netatles son:

»)Perdice de potasic en las rauronas.

b)Ganancia cespeneants e sacie,

Aderds de estes des,el ifn calcie Juess un mpel muy impertsnto cn la cxcie
tabilidad neurencl,ys que influye en la liberacién oe reuretrensmiserss y en lc
estebilicac de la membrona;ls hipscalcemia sumenta ls suoeptibilided de 113 Gore
wulsisnes Estudies reurequimices de le iniclecién ds lus crisis han demustrece —
canbies en les neurotransmissres que median la excitacién y la inhibicidn en 1a
cortezs corebrel,tal como la acetileoling y las menmomings,Aunque nmwms fuccni ==

un papel secundarie en la iniclecidn y propapacién de las criais conwulsivas.(l).
6%=TIPO5 DE EPILEPSIA,
Parn su estudie hay 2 tinos de apflepsiat

1)Fisislégica w senktics,~En 1a cunl existe una causa perfectaments tien cu
finide,es decir,;uede haber la pressncia de un tuser,un treusstises, (2),

2)1diepitica o esencial.=En uwste tipe de apilepsie ne ss poaible identifiec
car la ceusa de las crisiz,sine que sinplements se aresents. (2).

Sen cen las ferwas en @R " QArweenta la epilspeia:

1)Ganeralizaca~tas 1sienes se oy [ ] m el currpe y ae divide sn;

o)Gran mal

b)Pequatte mal )
2)Fecales~Las carmulsisnes sa presentan on una sela parte del ousrps y genersle
ments en la aigma y se divide sm

a)0risis fecales ® jacksenianes

b)Ataques peicemeteres,
7%«CIFERENCIACION ENTAE EFILEPSIA ESENCIAL Y SOMATICA,

Gancralmente 1o enilepeis s diagnesticada on base & lu aresencia de ateqwe
y los factores al cecidir la otislagSn sen:

1)Eded de fnicie

2)Prvancia o susancia da histeris familtap de ateques,




wm

3)Tize ¢ ataque

4Y3{nteman neureldgices

5}Presencia ss una snfurmedss casez se sresuoir stsques

&}Evidencie slectreencefalegrfics e uisritmia fosal o genarelizecs
7)0trss Jates «» laberstaris

1)Esne W infeie

Les stegues servulaives qus evpiezen en les primeres siss e vive eretecle-
mante sen ¢e srigen seaftice ¢ indicen ésiis cerebrsl surente ol susarreile fatel,
on 81 precess sel perts ¢ an la visa pesnatal,

Les ateques senwulsives qus smplezen entre las evaves w sis2 y trvints ==
olss ,prebablcsmnte sen de srigen isiepbties,

Las atagues cenvulsives que sspiezen después ¢ les 30 alies,rersr veoes sen
ue arigen fdiepftics y pusden deberes o le mressncia 8 un tuner merebrel(l),
2)iisteris faniliar,

La pressnsia de ataques semaulaives en les Paniliares sel epildstice,”rve-
rece o) sisgnbstice ve le eptlemeis,

§5 ha ensentrede qus ls insidencis #e epilepeis esencisl,se sresents en we
yar peresnteje on les Panilisres del pusiente,
3)Tises és ateque,

Les staques gran wal,puaden sar menifestesionss yu sea se eellunsie Liieal=
tics o seaftise,

Les qtmn mayets mal sen manifestssieres da spilesis icdenfities.
¢)Evisenain elentresncefalegréfise,

Le slectsesn_afalegrafis mmds ayudar a la elinice o sisgnesticer la wesan
oda ¢o ataques generelizades ain raatre ¢linice ¢ intele femal;Cuande les dates
alectreensafelegrifiess sen persistentes se debe eensiderar cows uns manifaste-

sifn de epilepeia seadtics,Iner te,la an 1a ve une disritmia generalizee
va indica epilapaia ieiepdtisca,
8)Aasiegrefia.

€1 estusie redisgnifice del crénes o9 un mecavimients de rutine rscesaric
para tedes les pucientes cen ateques canvuleives.(1,2,4)4

£l deapibrininnte scasisnal de un érea de calcificacién § da stra evidencia
i@ una leslén facel corabral justifice 1 eatusis tccioprifice,ser lvicial 1n =
diferunciacida entre epilessis i¢iepdtics y 1o semftico desends 6o la evaluacién

de les dater tlinicus y clectreencefulogréficos, es{ cozo ivs ss laborstsrie,



EN

8°=T1P0 DE ATAQLES CEINVILSIVOS,

Ataues Srwn mel,

Len a%onues Jren mel 80 eenesen tesbiln ceme cemulsients greves y ce=
™ atequas Jereralizases.Eets time &8 status resresanta o enbes wpilemeies ba e
silepeia oeserciel y 1a epilepsis aambtica,

Les peejentss refieren que heres o dfas antes v s crieis,medsn me-
santar sfones wemeniteries se laa cusles les mfs comunas sen sambies ds purae-
nalidad setrs teds irvitabiliced o semresién seswmiigis so sendsciones indee-
eriptibtles de areiedsd y epresividad;Pestarierments o les fénesmnes mwemenite -
ries eparseen 1o surales que wiesen ser ssnsasionss extreiias sstrw ters abdenis
nales eats tipe ds aure we muy conin on lar erisis penerelizedas ye qus aperece
wa sansasifn eptghetrica que esciende y que cuande llege a 1o osbeze ¢ al Lo
gargents ax scemse’a se piirdiss del coneciniente o intsie ds la arisis mayer,

Clinisemmnts 01 mestents dol inicie de ls wirdivs del censcimiente se ssesle
sl grite y a 1o iniciesidn ue 1o fass ténice,le cual sonaiste on le eentreseiln
stmultings y penerelizade de les ndecules grevitateriss y antigravitateriss.tete
Whue B G 6l mstente adepte una pEatUTe B0 "desaerebracién® En este mpmne
ts susnds 100 mesnisans ceretrales aue desewmefion un pesel inhidider pare la
tarninecibn de les wrisis,comienzan a intervenir supriniends ser lapses wads vez
ufs larpey la cantrasgidn ténica.

Al teymirar ebts Pase, ol mcisnte esta incanscisnte,cimnftice y o semin
o 0 nlectresnoafaleprams ne registre actividad ezpanténeaEn muhes svesienss
el pacients tisrne aspme y 8¢ ha erinass;ne mr ralejusién ve les esfinterws
nine per 1o contrassién intanss de les miscules sbeeninalesiel scients este conm
fuse y sewislivnte,le qual essciais al aslangmisnts s les ritwes earebreles ds-
bide a une fass inhibiteria pestarisr,que an este case ne ea wters y mmds abare
cear Onicemente les féneyanss sz eenscisncia,

Cusasie apardoun rusvas erisls sin que ) petiente puida recussrarss #» la
anterisr sa aresuce sl eateve vel msl o el status epilfaticus,

Pysterierwents a la pfrdivde sal conscimjente el pecients entre o des fmeos:
Lu fase ténice y Juege & la Pese clénica,

Fase ténice.
Esta fase e3 un paflore do centreccisnes fuertes y andrgicas #s pestura de

rumculaturs axial y coqueléticeisl petrén varie éa secients o pucienta en




?
algunas de clles se meesenta Flexidn y an stres sxtenaién,en osts fass se pusde =
Aresentar cianesis que es ol resultade del oars respirateris debido el hundimisns
£ 08 14 caje terfcice.la Fase thica de unm cemvulsibn dure desde unos sagundas
a tres ainutes y pesteriermnts pesa & la fane clénica,

Fass elénics.
€n oata fose sa afectan les mismes mingules que &n 1a ténica,les misgulne =
nfs afectades sen:les fecislea,faringess,oxisles y spendiculeres.Frecuantsmnte,
ol paciente ae muards la lengua y en slcunes ceses la mejilleE1 sapune jes de la
bece 89 debe & la vxpulsifn ow sslive cen vislentas expirscienss ecasisrscas por
las centraccienes musculeres de 1a caja tarfeica.Al conclulr 19 fuss clénics al =
paciente permanece incansciente,los respiracienes sen astertoresas (mmh:\tn-
ruidesss),y sl suter es abuncante.Ne.oe presenten las resccisnes de estiramients
y encegimiente;les pupiles ss fijen ant= la luz,les reflejos superficiales y mrtle
fundes dal tencdn estdn sussntes y ne hay respuesta pars les sstimulss delerssss,
£l orecese de recumarssién pusds wividirss en tres sstames! '
*)0eme
b)5usiie
c)Eatade crepuscular
a)lurante ol com les reflejes del tendén reaparesen y ss dessrrella uns Trespuess
ta plentar ssguids mur el mevimisnts del tedille,
b)En 01 sunile, len reflujes s defense regresan y el peclents se walve sanaible
a los estimules extares,
€)En el eatade srepuseuler,rasurgen les reflejes pestureles y ol peciente se en=
susntra cenfuse;Al recstrar 1a sensciansis,le meyerfe de len paciantes se Quejen
0 asnsancie, jaquese y celeres musculares gsnarslizades.(2,3).
Status apilapticus.
Este termine se aplise & les._staques gren wal miltiples en sssusnela repes
tida £l pecisnte reenuda le sseusnsia del atsque semulsive,empszande etre vez v
o8N una fase ténise,oressdionds hesie la fase slénisa entrends el sstase al este-
40 Pes=atequs S610 Mare repetir la sesusngia stre vz,
€n les repatisionss les interveles entre ataquis se vuslven ade sertes 5 les o=
tauss sentinuen oin diseinuires se Dade fressnter la marte.la ssmnatés @l -
diemments 08 e seuse lspertants sl stetue epdldptieues(2,2,3)%



Maquee Pequeis mal, ®

Lea etacuws fuquelle el den ol ap‘.u-m--m. "reres Snrven
oumrglaents an 18e nifies,e son commee dapufs éa 13 oded Us lee 20 efiee,lna =
frosusrais de dis2 ¢ winte atasme por dfs o6 usual y sissionalansnts pads ks~
0w o cateeer 200 ataquee en 2¢ terws,

Las stenuse emefie mel aen influsrcises par 81 nlwl de azlosr vy por
ol ntvel ¢ O0, o 1o eancre arterial v Arebeblomnts eetes stenine sRrTen suaw
@8 €1 nive) 0 szleer os bajuiles shagues megnfis mi sen de Garts Suresiin eon o
ranedie @ 10 o 30 segundes y rere vz mwedin dv seswnia sepundes.
. Los ataquss pequefie Rel mmden ear de tres timea:
alAainftise
s)itiseléning
o)uirade fise sorta
.)MM‘.-

" Las stemue ssirdkioes oen da vy sarts dureatin,y Sweisten de ure ca

«{da yopanting ol aunle ai ol msisvts sota arvetejests oo i & ure serta deo-
cirgs oA A wne freselin @ ssgunis,E1 pusionis eon stanuss asinftiess speces
0 e suarte ¥ O he ourdids 1a sensstanaie.
b)itoslinias, ’

(e stanume aissléniess,sonsisten on mavinisntes eue a8 asrenimen
8 tree far segunde ¥ Aaden ser emTelasienedes SN las desarges Atiaguied =
vistes on o] elastresnsefalogrens Aments sl atsqus.les seviaiantss wisalfniess
puaden ser geraralizedes § 1iaitedes;tsuniesnts sturTen en el trense de la sete-
78 ¥ 180 extremidedes martiovlarvents lee twazes.En alguves sases lss pestentes
maven ls asbaze y 188 ojoe y unden Lnelinaree hesia un lade,is ausl pade dar -
e isgresifn ervinee de pressneia de ateques feselss,
s)Miremn ?ija eerts,

£n sste tipe 48 stens hey ue plirvide de ls seneaisntia y v wirede
f1ja vasis,ain ealpin stre eintem exterve,
Pequsfie mal statue,

£1 mecuelie Ml status seneiste an el susese repatitive @ etegues,een
Purledes de plruiss de 1o esnasionsia,anbue de serts turesidn,



9
Lasslizasifn sereivel,

8¢ datee clinigss y elsstresrgefalogréfises y 1a svidensia exmrimntal en
enisalss sensluysn que la epilapeie #s tipe pequete mal es una manifestasifn @
stanuse generelizedes y ne sxiste leaidn fecsl en la certsza esrebrsl (2).
Atagpare sisesstaces,

Eates atagues se meduden d sdusrds al setide pafquice y/e e le wetivi-
sad metarw,diches steques =8 resarts genarslasnte per eatades wwdsiose que pa~
dogn ol enfarws.lue ataques sisemsterws,aen mfs seounes on lve adultes que an les
oifesUnunlante sourve disricwmies 6 W o tes ataquss al mes durends de ung o -
varies sirutes:lne de las estivisades somnes on estes ataques &8 desveatires.
Soasisalmnts o1 petisnte pusde velverve destrustive,abueive,agiesive el aresdn-
tares ol ateque.(2).

Atanune Jaskesnisnss.

Lo ateques Jeskeenisnse,suaten on v @ afs partes del suerpe slsware se-
tre ol nises lasiefstes ataguss serwisten on une Wesverge del hemisferis eavetwral.
L0 stagues Jjesksenianes puesden dividires en suatre tipes ¢ steguast

e)Ataguss eateres

S)Ataquse sensariales

e)Atmuss suditives

dAtamuet visvelss
s)jAtaquse meteres,

Extes staguss cenaictsn en mevisisntes elénices,inviluntariss,ss inicisn en
une parts de wne sutTwsided @ on 18 sare y "averzen® pare Lvelusrer & Jas perels

nss adyesartes @8 Ly wiiresised § care y luage @ otyws partas del misse lede o)
SAPPE.Lae atanuss Jesksenianme puadlen sater 1imitedss al lade on ol aus 8 eri-
gine 0] atagus,pere csstieralmnte puaien extendsrse ol lods epuests Bl susree ~
y tarairar soms un staque generelizede (2,3).
o)Maquee seneerialee:

Esten ataaues aon slntlcree o 109 atequwe meterea jasksenisnes en o) munte
@ inlets y expaneifn,in ssberge,ne hay amnifestasién wetere,sels ol pmisnte =
" anje de Ut “entueeiniente® que = sxtiews e teds la extresidet 6 s y ==
lege va megressnds furw smelver 1as pursisnss adyusentes el sises lede @) -
awrpe, (2)



o)Atacues auditives 10

Les sanifestesionne de stagues wuditives ususiments ss mressnten een senlde
tal semw tintines @ sflbide.Estes manifestssionss Munden SOUrrTir ssles ¢ ser pree
auresrss o staqgues pren mal o sisemsterwe:
d)Atagues visuales,

os ataques visuiss sl somres eon lon dentelise ds L y psden sar @ ~
ealares variates Oweers (2) halls ows lae luses rejes sren les nfs senuresi(2)
Bres timm do epilomtis.

Tneluyen & 1oe senvuleiones infentiles,opilopsis sintenfitisn atumeinal, een

vlatawe fotriles,
Osmwlsisnes infartiles,

€1 pagel @ las servulstonge infantilee en la epilepeis he elde ¢ifinil @
wuninar.gin suberge,fe Sedes log nifies que presentan ura @ variad amvulsisnas =
o 1o IPereia oo vinlven epiliptioes pls turvn on la vide,
Guvulatense Petriles,

(ot eewulsisnes fodriles fressntsaents ssurven antre lea Sdaiss & 100 6
messy 3 dodhil signifisedn Us las cermulsionas fetriles ne eets slaswidin en~
Suys 00 prebaile qus ol prenfetise a udseer opiletuis serunte e fenteres gond

tiete tote o¢ indise on la histeria fanilier ds 1o graveded dol stolpt y &l ste-
s del olestresnesfelagrane’.(2,4)
P-LLEGINIDICEF LSBT AL

£2 slastresnasfalaprans 00 Un afteds i disgnfetice newreligiss relmisrate
oo 1a fiatelegla cereiwul oo 01rve purw dstester senkies o la Aureiln @) ey
e indepangiontanents ds ov ssueniOsneists en 01 regietre d 1a astivided elde-
wiss sareirel sor mdis @ slastredss ealssede astvw ol sumre aabellie;on dane
.. 4o e repistyen patensiales de amplitwies seyeres o 2 slweweltise y Preosusneles
onre I y I00 elsles par eopundes

£1 slestresnse’sloprass se utilizeds en euses narwsles y patelfpisss o ~
sirva mare shatrver 1se petansisles s as injoisn en le vide fetal y tarwinen o
on la murte,fotes mtereialss sufren ombiss al transorrir 1ee efies y sstidis-
naserts dsents ol sulle,ls vigilda,nl repses y las actividedes fisics y sentsl,
Les patonsiales suslsn mseifiseres en farwe metslfigiss v las lssiomse eareire-
1oo,pur 100 mrevesec sptifstione,par 1o astadss tx cove y por 1o murts esreiwal



Por e tants, el slectresnsefelegrema o8 utilize pers welerer le mesurssién ce-
retrsl,datactar les sresssss eeilépticen,su lecelizacibn wxtansifn y revedn =
atzafs sirve pare sreciser 1a slasificeeién v las crisie epiléatitas y sars o~
astatlecar su mrenfstics,ye Que un sumnts en las enermelivaves @2l elegtreence~
falerane 3e correlecions con un sumants an la saveridsd de lae arisis Assmis -
un elagkreencafalegrama nermal en penientss epilistises sugiere la srebebilises
de crisie convulsives ssperddices i existe ume ts ds 2l tretavi

to aenwulaiveoe afgnea elestreencefalegrificus ¥e estlopein sensisten en endes
@ gren aplitue aus amresen sn forea edbite(sersxfetis) Eetes enens oa elent~
" fisan de sWuEree gan su serfebsgfa an enses vipivas {eesiges y sndas eguss) y =
onean 1entsa,por siswple,las erisis fereralizaves o ténise slénises (Gren nel) e
seresterizen ger endea parexfstises bete;las erisie pequniis mel jar eeesle i
sopige-enda y les arisis sicemateres par sndes persxfstisas thete {I,4,38),
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CAPITULO NI 1

OENEMLIOAES CEL  ESTEMA  MEMVIOHO  CENTRAL

Te~ANATEMIA ¥ FISIOLOGIA DEL SISTEMA MEAVIGGD CENTRAL,

£l sistemn retvioce sontrel seté censtitulids per un canjunte de frgengs
yss funciencs senila vide de relacién{que mresupene percercifn eenaitive y res=
mu-eeu)yoxm-.uuummmmuwm

€1 slstonn nervises eentrel saté esrstitulde par sl enciifels y la afduls ~
sspinal,

£l anciPfale eangrendstsl carstre,el seretels,la pretubsrencia swler y ol «
tulbe reuises el tilawy ,0) hipetflese y la hiplfisie,

E1 sareire esups 1as dee tercurvs purtes de la eevided srenemns,les atlewres
ufs sperentse en la sumerfisis dsl srsbre eon la oiswre da Melonds,ls siswre e
Eilvie,la sisme perpbuiiouler externe y 1o ealoarine.Tantifn on lo superficis de
csreive oo laselizen verias 2enet @us 8¢ tereainen Libules;tss Litulse ade 1n-
partantes seniOee 1itulse tengurelss,per abeje @ 1o aisure ds Melandsdes Mtw-
1se purdstalos,que 50 srawntren entre 1as alowres de felande y ¢ Bllviajdee 16~
ules senipiteles,lnsalizades strfis de 1os elowres serpendisulares axtormas;

O llyme sevieza sareivel,e tede la supuefisie axterve dol csveive sata e=a
soetitufde mrissrvialaente par sustaruia gris'ia ssrtesm sareirel se ¢letribvys
o zeree,1oe susles tisnen deterwiredes Aneienseifer delants @ la eivwe &0 M-
lande 00 svwuentye la zene llamsds prervelindise ¢ setere on 1o eusl o8 lseslizen
108 eontres metaes @ 1e aissires inferiares do] sbufeen @1 threx,de 1oe trwe
200 y @ la ebasaifn la 30ne mrertelindiss oo genaren lss sstimiles velurtsriss
‘aus deessndimds eer la afdula sapinel sueven 1o nfesulerPor detres @ ls ai-
are de Telavie 00 nwentrs la aene meneitive(ireqpearveldndiss) oo s tog =
o registren las esnsesionse el deler,teaparature y mresidn,

€n ol interiar dol eeéfale exiaton verise eavideses qus oo dsnaxinen ven-
trisules ,lse suslss estin 1lares do wn Linudes Lllaseds sefalervequine,sl eusl =
sontions sgus,sales sinsreles,smtwrniss erginises y alpmen sflules senguiness.
En la parte media y sentrel ol eneéfale ss snountren les ndalesa del télems y
dol hisstilans,fots 03 la orineimel vegifn ds integresiln de tade o1 sisties ner-
visoe sutelme.Otre de lss sstructurwe ispertantes @l encéfels o8 ol saretele -
que scups la perte pesterier y baje de.le cavisad crensana.tn la sustancis gris -
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asl sersbele existon neursnas de aseciecién precedantes del ceretre y ds stras
sertes dsl encéfale que 1lagan hasts €1 pare inlegrar les macenismes us cosrii-
nscidn cerebelasa,Una se l1es partes dol encéfale cocargusde de 1a cerexidn sn laa
distintes estrustures,cs la sretubsrencia snulur.Esta se encuentra per aslsnte
dal esrabels entre o) mesfnesfale y sl tulbe ruguides.Atrevis sl bulbe raquidse
sean todes las fibres rerviesss que bajen del caretre o le afdule sspinel y to=
des 1as que suben de 1o mfsula sl esrebre,Ls mfduls saminal sats situssa enel z:
senducte raquidses @ le seluws vertebrsl y este formave gur sustancia gris y de
sustangis blanee.El sistera nervisse central est envuslte per un senjunte de
stabranas llemsd iangire ,ura seg ant ge interwedis llemeds arsoreiees

y s tarcers exterme afs gruess llewds wremsre (5,6,7),
2°=B10L00TA CELULAR DE LAS NEURDNAS,

A la unided snatéuiea y funeienal del Sistesa Narviese Oentrsl se 1o lle=
%8 AOurens,Las neurenss s clasifisen de scusrve 8 su funcién{sensitive,msters
@ reurers intsroaler) £l euerpe esluler(que on sossishes ¢ llamsde wene
ssrisaridn) pensralments pesee alredeser @s 70 sicrss ¢ dfsmetre y tisne ferwa
o poligene,irvegular ¥e dende parte un nlsare veriable de srelengscienss.tl
axfn se origina 8 mertir de une elevanidn dal cusrpe seluler esnecids Sems so-
ne axboice y on su ssgmente inigial mumstrs una censtriscién Mis alld ve este
ssgeenta inicis) este 98 & uree 50 a I00 micres ¢al sems,el sxén inerwesnts ev
sifmatre amuirisnds una bands ¢ mislinejetrus mrelengecionss e extiensen ==e
dends s sflula merviesa pare recibir osntactes sinfptices desds strss neurenss
sstas srelengesiones llsmades dendrites pussen remificarse en ferms extressse~
aate sesplejs,Ouande hay intsrrupsifn de le bands de aisling oo Perwan les né-
oules ge fanvisr,el ispulse s trsnesite nis ripidemnts en las Pitras alelini-
e porque e trenssdta de nfsuls en nfsulsimisntres qus sn une bande sedslinisa
ol inpulse se trenemite on teds ls lengitud del exén;el cusrss neurensl as ol
luger en deniie sourve 1s infermasifn funsisnal que peners un estisule @ 1o regiss
tra.hes neurenas susstren les saresteristises sitelégises ve las eflulas susrete-
rasiSrandss ndaless grandss esntidsses @ retfeuls sndeslinnise 1ise y rvgens.

Existen varies tises do newsenes.
alNeurerss msteres

biNevrenss senaitives

9)Neurenss intercalares
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a)Murenas wateres;

Les reureras esteres sen scuslles que guneren ¢ transmiten ingulses mete-
90 hagis un rgene efester,
tiwurenss seneitivest

Las reurerss asnsitivas ben squellas que cengueen un sstimuls eensitive =
ue $rgene sspesisiizace hesla ol eentre,

Las Pibwes senaitives e Sensminen fibras afsrentes y & lss fitres asterss
on los dormmina  fitwes eferentes,
Les susrmn newrenales st agrupen pare Perwar an ol slstee nervisse untﬂl.h
wmistersls griv y 108 oilindresjes v Fitwes forwan la sustwels blanes(8,6,7,8),

 3OEEWLIOADED S0 LA SINAPSIS,

Orwente # s stremis.

Stremein.=ts 1a unibn ss Los Fines tarminesionss dol wxfin de una neve

Tena sen las @snirites y sl sarm wslular ;e etrs,
s strapais ostl senatitulds ror lus siguishtes partes)
Catrueture mresindstion,aue ternina on une menizens mresindptise la —~
sl sentisne eloventoe selulares fagertantes,
s)vestauvise 0 sineptasenns,
sluitesmwrisg,

Las aitecondrise van a servir pare sintetizer el reuretrenssiser y les
wesfoulas son 108 qus alassenen ol rsuretrareatssr Entre ls sstrvstrs sresindp-
tiss v la pestsindptics sxiste ue hendidure deraninute sspeeis intereinkptioes—
ents sapaeie saté cubisrts e slewsntes lissides ,on dende navegen awinefoises an
onpecia) P y P y ger d)time exists une sstructurs pestaindotion que terming «
on une wubyene gestatndpties, ’

Omnse 1s sirepsls w a revaitir un Legulse 1o hees o travie &a W =
reuretreneaiser que ¥ine de puents entre ls sestrens Aresinipties y 1o pesteineg
ston

Prosissadies ¢ 1s sirepels.

tae pregisdedes Pundementalss sen la excitetilised y la esndustibili
dad,Quands 58 axuits un axfn ests respends gensrends un putsreliel de eceifn que ~
1usge aireuls on eabes sireeniones afs al) del sitie de entimlasifn.les oflule
engitables on forwe indivinuel ressenden al sstfmule de una manere aststsrestipes
dn,ys QUb NS Se tindok 4t tipe de respusete,



Do ests sarare o1 fstsncisl de acsién es la Gnice ferws 4 expresidn de o !b-” -

rens ol sistame rarviess central.En reelived tedss las senuasionas y msviuisntes
son grosuctes @ la seeusnsis srdengds de 1ntoresabiss QUE 88 Predussn on 1a8 ~
feursnss entre santidemee sinines e petesie y eeele,(19),
fondn y Osdal (8) entablessn que 1se meurenss senstijuvyen unidates Lnaivie
dusles y que 1s einapeis,es une regléo vends exiate “centigussad® y ralentinui-
@a® preteplesaltion,Este punts es de gren inmrtsneis pergus significs e la =
sondussibn o trevis do 1o sxerws o sfestus on farwe sentimm @ intervruseids y «
01 ritee o este senduecifn sets materulrede pur ol didmtire del axdn,
Time ds siremis,
La sinepsis g0 tSgw exedendritiss se snauentre selsesnts eetye les den
driten,la fityw sendritias envis & senude una sequefia seline mer 10 tants s
terening oinamie de tipe sxssendritioe sxeutsdera.
. La siramis sete o) sunrss osluler es dal tims axesendtica y mer tene

te irhibidere, (8,9).
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A°-FUNCION OE LA SINAPRIS, !.

€L impules narvisee llegs a la tersinal axfniss y pese s la satrusturs =
oinfiption & 1o pestainiptiss,En ol memsnts en gus 68 estimuls la estructurs mre-
sindption sats eopiszs o capter waingfeides sens la tiresine, womrser do le ner-
ateneling y du ohf pase o 1ss vesfoules o sineptosems y 0ts o9 (rwefarwe on =
etotve inalvill.ls entrade de 1oe iewe salsis genera un axases de easpes pesiti -
vad pare astivar ol aserve immivil trenefsralndele en aserva alvil,peraitionde la
Salide dol rouretrensaissr,el sepesie intareindstiss.y wn vz U 8l Asuretswiew
=isar o8 M unide al resepter pestsinistise hay ue Usesmlarisseifncde lo asmire-
e seotainistise y uns resslarisselinds 1a matrens wesindstios.

€1 nuretronntons it ol resester soetsinfetion sstive lo entise afenil
oialens,ls el trenefuras ol AP en AWP sielfoe y sots sstive s ls metsinquines
@ 00 aed sepuir dee viss:
e)/stive la fesferilesién do Arewines ruclearvs ous sirven mare sleseense 1a @a
mvis,
b)sstive 1 fesfarilestin de motelnes te s asatwwre pure swtbise & serte fdase,

Una vas que 0] iagulen nervisss ha sesede,sl reuretvenesiser 8o separe @l
resster pastainiptise y o0 desastiva la edenilsisless y 6] AP slslise por assi~
Gn & 1o Peslastisetarese %0 Wereforme on AP,
2 rewrttraneniser o bistrwnefaruade o ban 06 dessstiveds on la aitessniris por
olaries ergings sonvirtiornisss on sstabelite sure evitar seumulasifn,(8.7,8,9,11)
SANEANTVNRIISAIS CBRRALEY.

€1 ststere rerviese eamtrel eontisne sensentrusionts Mmedigremnite olavadee
@ oiorten onimibsimee ssmaialaents plutensts y feivs gesmsaminebutirfes(GABA) ,
sates puimbatdne tisnn gran spsided ds ¢lterer 1a deesargs newenel,

B*Mlﬂtﬂu—nwlmcﬂUnWleg
18 yo 0 tottls 100 steionts inhibiteriss @ rurunes intarcalares on las vegils-
e sl earetre o 1a nfduls sepinal y pusds tasbidn sediar la irhiblsife mresindp
tiss metre @ la sfduls eepinal, :

ta plisine o0 sl eminpfeide niis ahundents sen sstivided irhibiteris em eou
snquentre on 1a sustanaia gris de) eusdwnte centrel de 1a alduls.fl Qlutasste y
o] samrtete 00 anpuentren on gengentresionss miy gltes en ol sedfals y sstes

40 aninelsides presssian sfestes exsitatarise miy setentss sobrw las newrenes,



n”

E1 gabs @8 ensusntre sspeeislaente en ol sistess 1isbise,tdlems,hisetéless
serebule,talls seretrel,oorteis y sfeuls sentnal;sete aninedeide o Aiwel @ L =
afguls espinal, o8 sepm: e demrinir lee respmetas peotsinfptisss sspentdrens
tante oxcitaderes oems inhibideres ,adeafs mmds mesir ue hipsrselarizssién
sslular es desir,un fénewsne s inhibisidn,

El trenaniser qus s libers sn una sinemeis tsabién sinde ejereer astisrss
ostye la termingl ,on la susl 3o libere msdianmts interuscién esn resssteres an si-
tise denaninedes sutarvesspiores.ia sstivasidn do evterresesteres sresindstises
mads disatauir 12 wissided do dessurge del trereniserila sstegerfe pestainfsti-
© o {asluye tedes les sventes qus siguen & la literssidn del trensaiser on swrtien
lar 1oe wsesnissse melosulares e seumeién @) ressster sur ol trenemiesr,ls —
ounl mede essbise on 158 mresisdeiie @ ls mssivera & 1o ofluls pestsindstios

(o)
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CaPITULG IXI

TAATACENTD ©E LA EPILEPAIA

IS-DEFINICION OF L85 ANTIOOMARSIVANTES,

O 01 nesine o Plrwmese entissnwuleivantes o antispiléstisss 00 Weeigren
o aquslliss sepreseres aantrelss que tisnen la gresieded v suprinir selestivessn~
te Yee arisis ds epdlepain on sus diverses fervas inpidiende su apriaidn(e),
2%CLASIFICACION OF LOS ANTIOINVRAIVANTEY,

Laa sntisenwileivenins Ge slanifisen an weldisss y e ureidisse,
Antisswulsiventss weldisea:

1)Surta tdriase: ta); Soberel
-

Yofetardital

eberhital
2)iventatras:

Foritaling
o
tafne
9)0xagelidindionse:
Trimtedione
Oimtadiona
fara
" a)Asetilureans
Eti1Psrnsenide
9)Susoininisess
Coonninide
Setonsinien
anmuinive
Anticervulativents ne uweiciees:
1)Renzediazepinas
2)titeraeazepings
Anticanwulsivents nfs reclantst
I}Actde valsretes.
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AOHECANTSMD OF ACCTEN DE LD3 ANTICONVALSIVANTES,

Existen 2 ssoanismes de sosifn,medisnts les suales les angicenvulsivantes
pasn abelir o stenuar las orisis,
e)Efsstes satww lss nmarwnas patelégicesente slteredes ¢ les fesse opiléptagenie
008 pare iagedir o stenar las arisis.
b)wemir 1a exsitesiés provessds per las erisis ¢ teapedir 1 detenscibn o inter-
rvssifn @ 1a Aleifn @ agregedse nermales de neurenes.Casi tedes les fhrenses -
entissnvulaiventes do use estual,eetian sedients o) segundd assanisms ys que te-
doe ellas wadifissn la sameised del onaifsls pure respendsr e les diverses satf~
m1se qus Mevesan 138 erisis.® hen registreds sfsstes reurefisislégisss & -
tee Plrwases iraluyends 1a rodmsién oo lee Plujes o Ne® o Cu'' ,la petenata-
olfn & 1a trhibisifn peatsindptios y 1a reduseién és la petsnesiseifn mesttetinie
oa.Todos ootes efsuten sbetasuliszen lse funsiense nerwsles dal ergéfele mredusion
@ sfestes sseunderise indessables £l Flresss antiservulsivente teel suprimirfs
toded les erisis,ein eavear ningdn ofeets indeessblelasentabloasnte lee férwases
usades on 1a estuslided ne 2010 ne eentrelan lse erisis en slgunes pusientss sine
W9 oo Prosusnsis medusen ofeetss g0 van el o) ainim esterisre @l Blestens
Morvises (antrel hests la suste por enemia aplletise. (6).
$=-TRTAEDITe ASARII0D,

Ouands 1s opilepsis ne pusds sor gentreleds por flrassee,se reasndionds la ~
oirvgiaLas tlonioes quirdrgions esneisten on 1a resessifn ¢ ol alslesionis @l -
(ros careirel optlostigena ;o] alslemiants signifiss 1a deatrusstén dal drea opl-
Miptoginien, Omads o) sustre l1{n1ee irdios oo les erisis ssnvulsivas as iAle
oian on un sulo aitis ¢s 1s sertess eereivel o0 inisis ol sstusis slastregisislé=
sioe @ lomlissside fesal @0 lss erists sanvuleives,

Ableaién gol dres o fesss sallepteginiese,

Cate tige @ eingla oo 0} nie fremmnts y tiens seme prepleite slisiner =

0l lroe eoreive) ofootaa do un resses epilepteginise.

Prepurseidn pure 1s oirwgla.
09 suspends 1a sedigesifn antissnwulsiva 24 heres antee de le eirvgfe st o)
pesisnte sresents semulsienss sntes U0 1a speredidn, s emainistre dissepss 10 ug

1 mepfeits ds suspender 1a sadisssifn es eresr las sendigienss favarebles mure
ol recistre @ erisis oldetricss & i sopiges intaristsles e inddeen el sitis



@ sitles do sstividad servulsive srants ol elsstresnssfalegress. 2

Les resultades suslen wor satisfastariss Sin seharge, elgunes & olles am
don velver o gressntar orisis semwlsives ¢ bien ssreanrscen on sptesie vegetative.
(1.9},
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CAPITULW v

GENEMALIDADES  ESPECIFICAS OF  CADA  ANTIDONVUALSIVANTE

Mebarel
Gemenil

1=BarbitiricesiFensbarbitel

Vefotarbital

Matebarbi tal
1al e=Intredsuceifn,

€l fonsbarbital fus el arimer spents entispiléptise erginies efective
(Meuptmmn,1912),

Para gue un barditirice pesss mrepisdases antisenvulsives,es nesassrie que
meens un grum fenile en la sesteidn 8 LEL wrivade 5,5 difenile tisne manss po-
tenaie anticemwlsivs que el fensbarbitel,pers seté sréstisssents sspmevista ¢
setivides hipndtise,

Féruls estructurel se es barbitdrices.

Fansberbitel



1.2.=Prepisdades antisenvulsives. 22

El fenebartitel as efisaz on sl sentrel & lss ateques graves 8 sss en ol
Gren mal,y on reres s6ssisnes made sentrelsr les ataquss Pequeis mel.

Adn susnde ls msyerfs s lee barditiriees mrecentan sresiesades antisecon=
wulsives,la sameived de algunse s sates sgentes cons gl farsbarbital sure ejere
esr sseifn anticemulsive afxing on desis msneres qus lus requerides deterwinag su
wtilived elfnisa sens antiepiléstise,

EL mstarel (feise N-mutil-etil-foni] barbitdriss) tisne ol misks use do! -
fonstartital.{34) Ein emberge, es wmres sfestive sess antisenvulsivents y teabién
wens un ofests sedents als sgude.

Oumeds o0 roenpleze la terepls wel fensberbital mr lg se metursl o imper-
tante ewinistrar ume desis meyer qus ls ve fensbarcitel (35).

El mefoberbitsl ea ofisaz on sl tratemionts de la epileseia Oran mel y Pe-
ausle mal.0s usa en oewbinesifn oen el fenebterbital,le senis s de 50 4100 ng o
forabartital y @ 200 & 30D my os sufebartital (I8).

£1 satobertitsl teetién o ofisez on o) trataxisnte @ le epilspeia Gren
@] y poguafie sul.Lardigls oo o 100 ug #8 I & 3 vese ol dfs, (29),
3ed.=Forvasseinktion.

Lo shuereidn aral @) fonshartitsl oo esmplate pavre olge lenta;les esnesne
tresisnve plesndticss afxined sparesen veriss horss wspuls % una doeis Gnise.
 vne on un 40 a 60F & Lea sretefnes plasnftisns y on 8l nises grede e les Wt~
0 reluse ol enelfale f)l 29% @] fensbartital ee elinine per exsvesifn reml
daperdionds gl shiel rwete oo inestivade sur 1o snzimss simesensles twpftives
(2) 48w vide wdia ds oliniresiln os @ 24 diss (19),

ol =Toniatded,

Ls somasién o0 o] efeste afs fresumnts del fersbarbitel,sete s svigente
hasts oisrta punts on tedes 1ss putientes ol infeier o) tratasionts;sere o dees-
rrells telmwensia durems lg medisesién erdnies.

€n algwnes cases ¢l Penaturtitel redae irritebilised o hipsrastivides en

niiies y senfusifin en ensisnes,
La stupcifa (resh) essarletiforss o merbiliferws existe ontre ol S o 2 da las =

mesientes,Bs he shesrvate hisstresbineals en resdfn nesides;hijes e sedres om
hen resibide fensbarbital durente o) esberexs (34,38},



2%=Midanteinas:
Fenitefna

Evetefrs
Wefaniteine
2%=Intresussidn;
Lae hMaantefnas ssesen un nfislee semnjente al ds les derbitiriese,8in otur
ge ssts o8 pentapenal en vez o hexagenaljeste nlsles sdquisre mrepledeses enti-
sennilsisantss getentus a1 se ressslazen les dee tesse ds hidrdgene en 1z seet-

aifin 5 per giusse fenile ebtendiendess la fenitefne o difenilhidanteine,

Flrauls satrusturel ¥ las Mdantefnes,




]
2.2%-Frepiedases antisenvulaivas,

Lae Mdantsfnas msssen mreptedades anticerwulaivas en ol case #el gren mal
y tanbién en la apilepeie peicesetera.

La fanite{na es un derivase de las hidentefres la cusl fus sintetizada per
frivera vez on ISOT par Biltz (7) ,Sin ewbarge,su sctividad antisenwileive ne
80 descubris hesta 1935.la fenitsfna ne tiens asciln sedante ni hignéties es un
Sspboner cantrel selestive sn la epilepain, an desis altes mmds prevesar un es-
tade de epetis,muse afectar al enrsbels cen mreduccién és ataxis,tanbler y nise
tages. (7},

La stotafna (mepanene): 3-stil-5-fenil hidantsina ss Gtil sn »l tratemiante
@ las erisis dal 1ébuls tampersl,pere debide a ou peca oficatis ss esples eca~
sisnglasnte,

La wmfenitefna (mesentefn): 3-mstil-$,5 fenil-etil hidantsfna es Gt1l sn ew
arisis fesales,ls mefeniteine deba adninigtrares en sesbinesién sen stree sgantes
amtiservuleiventss en la sener destis wmeeible y sele on mesientes Que ne reapend=
don o telwun stres sgentes afs inscuse;per sus sfestes seiantss la mafeniteine
tise un ue afs rsisnel junts ean 1a fenitefna que een el fenebartital.(6,?,13)
27 ,<iscanisms # soeifn.

£1 swaenissy do assién do 1a fenitefne oo 1rhibir 1s mromgesién do la e~
eargs esretrel desde 1a Zens epileptaging en 8] talle saretrel (oh o) esse @l =
Gren mal) ol rests & las regisnes ssrebrales sin inhidin ol Pees aisns, tambifn
la fenitaina tisre s mwepladed @ sotebiliser la metrans sslular frents o sstés
10 exossives y remtitives que sarten ds ls zana epilastégene, (7).

24 ~Farweenninftisn,

La fonitelne oo shoerte porfestaments on ol treats digestive.Bin ssbarye,ls
fordteing sldien oo ade seluble on agweilmne vez sbearbiss la fenitefna puae & la
sangre on donde eireula ssabinade een 1ae Arepefnes sesseisleents albdaina.En ewe
susnte & la bistrenefermeiln 1a fonitefng os metabeliseds an sl hifeds enidunder
0 o nivel ® e @ 1os rvse fenile ser une resccifn geberviada ser 1as Snaimes
@ loa alsreesnss hepfitiose, sesteriornmnts ,sste canpmate 50 eanjugm een ol oy
& ghusrenise.

Lse masbelitee ¢ 1s fenitelne eon exervtases por ol rifien y wna peguafie par~
#in ge sxereta on 1o arine.la vide sedis de slistnesidn e @ smreninsdemsnte 30
nerds, (18)0
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€1 fndiee terupbution se snsusnirs entre 30-18 meg/s1(15),

La vida medis do la statefne es se 3 & 9 teres,la ssnesntresién es se IS5
a 30 mg/nl,

La mfenitetna,ae abssrte rdpidesents wsamufs ds su sniniartresidn eral,
la vide mndia o8 ts 164 horws,la sensantrecién plasatise es s 23 o 40 mep/ml,
285 Tainiiag, '

Lo sfesten asvarees ¥s las fenitefngs ss manifisstan en ol sistem mervise
80 eoniral, trests digestive,pisl,higade ,sengre y mulaln,

o) En el sistoma rarviess sentrul o9 mresenten saress,mitastfn paiauiss,inessis
semneleneia amtia y sefeles.(12,34,35)

b)in 0 treste digestive e maniffasta la gingivitis himerplfeses que o8 un ben
westarre ssrentaristiss @ la fonitefra,

o}Loe trusterres suténess son & natselers sldvgisa y ssnatsten en srussisnse
seserlstiferese.

d)Lee eunifestasionse hosftions,se Tefioren o la Pemetitis.

o)Las Sresternos hondtises ssaiston en grenia megaleblfisties,

)Les mnifeginaisnes pulnsrares Sensisten en fitwesis phlesar (§2),

La woforitefan oovee monee ataxis,higernlesis y wnee ssdesiin g ol fore-
hareitel sre a Sextesded savia o0 senin.ia Selvedeels apuds MRl Gema.



de-Onazelidingienas;
Trimstedions

Dinstadions
Pareastsdiona

3,3:-Intresuneibng ;
tas sxazslindindisnas passen un ndslse sentagenel esasjants s la hidentefass
on donds o} nitrigene @ la pesieifn 1,00 reenplazess par anfoene 10 Gue da luger
al gruie ds las engxelingindienss,le sustitusifn on o1 eertens 5 y on el Altrige-
ne 3 @ hMarfgenes par gruses alguiles sertse,mtiles da Juger oun mtents enti=
ssvvulaivents ofisaz en 1 pequaie mal,
flirula sstrustirel @ las searelisindisnas

&

Trimtedions



3.2.~Prapiedamms anticenvulafves, F44

Les oxazelivindienas se elesificen en la trineteviens,eimetesisna y Sare=
metadisna.le trimptawions es Gtil en sl trateyiente me las srisis se susercly y
sn las crisis seqwiie mel;La simetasisns ,01 metabelite N-serwtilice ¢e la tri=
metadiona en sctive y se ssems ja en smsi teges sus aspectss o 1o trimstasisna,

La paresstedione es Gtil tambidn en les arisis se susancie,Bs eiferents o =
2 la trissteviens sele sn el resspleze ds une de lea gruses metile sel cartens
s lo mesietén S mar un sustituysnta stilice,
3.3.~lissanisas s svatdn,

La trimstsdions resuce ls trensaisién en la mfdule espinel,surente ls eatf-
mulacién ain medificer la trunsaisién ee 1es impuless insividusles y sntagenizer
1ss sfectes del pantilencputrezel,setre ls miwuls espinel.{7),
3.4.~Farmacecindtina,

La trimstasisns ss ebssrte fécilments cusnse ss amainistre ser vis eral y
mrentsral.ls trisstariena os vessmtilase ser les enzimes micressreles heaftices
dande el matabelite ective vimtaviens;este me 8o mutebelize y se sxarete #in ——
canbiens on ls erira.la vida medis de 1o trimetediens en o) plesme o8 6¢ 12 § meem
24 heres.(18),

La meresstasions oo Negsematilese mer enzinse micresessles hemdticas sense
W Etadelits astive,sl ausl se sxarets lentaments l-r‘lo wrina bl wtadelits ¢e
seusule surente ls medicasidn srénica y es respensatle @ la sctivisad antisenwl
sive e la trimtadions (8,7).
3,8.~Texiatvar, )

Les sfectes téxicas e la trimetadisne se menifisstan en sl sistems rervis
9,00 el sistemm digestive, sn la sisl,eietena henstepeiftics higede ,rifbn, asf
sisng e he sncantrass que presuce Pinessres teretegdnioss. (7).
a)Las menifeatect nds quUs 88 wresentan en sl sistsma narvises sentrel
sen meress, semnelencis,cenfuaién y tembleres,
blLes sfntenas digestives sen selestiss amigfatrisas,nfusess y vimite.
c)Les tresternes cuténess censisten sn erussienes mertiliferms y dersetitis —

oxfelistive cenaralizade.

o)Les alteracienes hemitices sen graves y merteles ;le agrenulecitesis,ls wiraura
tresbesitamnie y 1s snemis aslistics.

e)ias manifiestactenes rensles y hepftices cansisten en refresis,y hemtitis res

sactivamnts, (7,34,35),



4,- Acatilureas: 28

Etilfenacamidn,
4.1.=Intresuccidn,
Les scetiluress sen conpuestes slifétices sintétices se casens sbierts,
resultantss ve le amerturs sel nécles e las hivantefrss,entre el nitrdgens en
wesicién I y ol earbens en pesicidn S, '

Férmila estrusturel o0 las Acetiluress,

Etiifenssonids



Qo2.-Prasivendes anticenvuleoives.

Intre las acetilurves se encuventra le etilfanscuntfa,le tusl ey eficar i
ol tratinients do las ategues Mmicenetares prircicalrente,care tandién es Ot11
o 108 stagues gran ael ; en alguney casee en les staques mquefie mel{12,12),
4.3-4moxtdflu.

s wtilfensasrida se abeerts bisn cusnds se wsministrs per la via eral y
sarciilarel y 103 ufectes 88 obsarven a les C o 2 herus seapuids de sy adminisire-
. ldn sesasursalends a lae 2¢ heres,rs sxiste Pénenanes o8 scusilacién (13),
Bde=Taxicivad,

Sele sresuvs algunes mnifestacisrns cons samnelencis,sarves,astenis,
nhusees ue caven ol dfsainuir le desis a susrisir ls medicacién {13,



5. «Sueeininidas;
Etasuximisa

Wetssuximide
FPensuxinida

Sel.~Introsusctbng,

Las susoinimidas surgieren se le biaguade sistesftice de sgentes efsctives,
oon mnes ofestes téxices que las axszelidingisnes;le mstesuxinisa y la fensuxie
aida  tienen sustituysntes fenile y sen mis sstives sentre las erisis sfnisss
mr slostreshek, Ls stesuxinida tisne sustituysntes slquile,es la mfs sslestive
mre laa erieis e susancia.

Péreuls sstrusturel o les suesinimides.

Ctosuminive



Se2e-Prepiesasas anticenvulsives.

Las lucni.nlnl!n san (tiles en ¢l tretanients deles arisis ds susensia =
srincipalments,la stesuxinive o3 la mis selective meve les erisis ¢ susencis,

La metesuxiniga: N2 simstil-2-fanil suoeinimisa fus intresusiss mers tre-
tar las srisis de ausencie;5in emberge, es Util en el tretasisnts e ls epilep~
sia del lébule tewperal.

La fensuxinidas Nesmtil-P-fanil suseininida mer su ooes aficasis o0 1o
relegede s una sategerfs secunsaris (12},

S.ds=Farascesindtiss.

Le stesunieide 3¢ abserbe on sl trests digestive,las ssnesntresionss wéxii o
nip aparesen on sl plessa s I a 7 herss,sespufs ds una sels esis wel.
€1 20% ss la stesuxinids 84 extreta 8in sanbies #n ls srina , ol reste s Wtebe-
112 gar secién ¢s les enzines nisressnales hepdticas,

Lo vide medis o la vtesussinids o8 68 10 hares on nifss y 60 heres en
onultes (18).

La metssuxinide se absarbe y sa metsbelizs répidements ,menee @l 3k te -
ongseta ain sssbies on ls erine,

La feneuninida o0 sbeerite résidesents y es eorvierts on ol Stabelite N-
Sentile,aw ee setive.(19),
Sl ~Toniotinde

La stosuxinide ,srovess trecternes rarvisess oeme eafalea,searwieneis;
trestornes, gestreintestingles, tales sesat visites y nfuseas;trastarmes eycénese
y hoaftives (7ox°)o !

La ferpuninide mrevess erumsifn eutines,fisbes, grenulesitepsnia, y leuses
sanis.



'y
n

Setnticenwulsivantes ne ureidices,
Les enticenvulsivantes ne ureisices sz clesificen sn tengreiszesines y

¢ibenzeazepines,

Banzediszesinas:
Otazesan

Clenazesen,
6.X=Intravumeibn,
. Las benzediezesines sen férmesss hisnftices y tnnqhnulntu msnares,

emplednivas cons antiepiléntices srineisalmenta ses ve slles,ss u-lqan sintdtice,

EL diszepen sense un prése fenile en la pesisién 8,y sserds un grum mtis
1e an la peaicifn I,un grume sarbenils en la mesicidn 2 y un fters s elerg o0 1
sesicién 2,

€l slorszepen se viferencia sel diazemem per le felta sel oruse metile,nl
Teansleze dol glere on 1a pesiitén 7 ser el gruse nitre y le wresencis e clure
o le cuérﬁ leterel.

Férmuls estructurs] da las berzesiczepines,

Clarazrean
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6.2, ~Prepledadas anticernvulsivas,

Les benzediszepings se~ Gtiles en o) megusiie mal y en la epilemsia poice-
matarasUne se les incewantsntes de las banzediszepines as ls #isninucién es la
socién antiepiléntice cen el tismpe mer use centinusde,ya quo mresuce telerancis
este oo ha atrituive 8 fénemenes oe insduccifn enzindtice,con aumente s su mee
tabelizacién,

6,3, Formasecindtica,

E1 dtazemun y ] clenazemm oa gbesrtwn per via butal y merentsral,El cle=
nezepan se excrets on le erina,su eliminacifn es lenta y ls vide media o8 & 30
heres.(34,15)s La vida raria ¢s1 diszemm sp @8 24 herss, (I5).

8.8, ~Touisivan,

€1 srinsipal efeste secundaris sel glenazepan o8 1a sswnelencia,fatige ,y
1otarge.E] auments ds la secrecidn salival y trencuisl musse ssuser dificultams
on niles, (7,



7=Dibtazeszaiioens

Carbamazesina

7.ds=Intreducelén,
La sarbameze sina (tagretol) es un cenpueste sintftice que deriva sel mi=
sles de las ¢itenzeszenings,meaee un gruse certexamize unice sl nitrdgene sei
heterweicle.(35),

Feermula sstrusturel se las Dibenzearspings

hrhu;ulm



7:2=Preaiedades antiosnvulaives.

Le sarbemazeping es Jtil en Bl tratemients de las ataued paicessteras =
ssmcialmante pare tambifn as (til =8 len staques gran mal y en les srisis fee
saled materes o epilepeis jagkeonisna.le cerbenzesine es cepaz ¢ susrinir la
fase ténics y les corvulsiones mrevecatss mer slectresheck, (6).

7 ~Farmoaindtion,

La sarbanazeping o8 abasrbe lentements ,we une &n v 76% a-les pratefnas
slasnitican.le desis terssfutics sats ontre 4 y I2 neo/nl.Se netabelize em el K
Dese. DU vide Peuia e €¢ 25 0 55 heres y detreos @0 12 & 17 heres can desis ree
potivas,Orsmba de su sunintatreaidn el 72X de la desis sy anscatrass an le ering
y o1 20k en Jos hecen.les musustes urinaries sstdn sempestes ser la hivrexils-
sidn y eansupacibn del astatmlite,

74 ~Yaxicidne,

Le sertanazeping ne o fuy bixice sere lea afeates ssverass afa eemrwe sen

sonrelantis, meet, staxis,viaites ,lsucepenia,



8s=Anticenwulsivants mis recients "Asive Valmreice”

8eli=Intresucsifng

€1 Scide valmreice,es ol Phymaee anticsrvulsivante afs reciente;las pro-
plasgdss anticenvulsivas ded deide valpreise ss sbesrveren el usarle cems veh{-
oule mara stres asesusstss que as ssteben selscaisnands mre seterwiner wu sstie
vided snticenvulaive,
8,2.,=Quinica,

E1 foide valmreine:(fcide-2-mepil pentaneios) &8 un feide gress se catena
renifiesds aieple y ne ung sstrusture en enille;ces les etres ahticenvilsiven-
tus,entd Glting saresterfatios o3 1o oue 1o hace diferents.( 29).

. g.'\ /
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(H,- cu‘-— e, N=cooH
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. )-m” Gabs

Aside Velmeiss



8.3.~Previedaiss anticenvulaives, 7
El dcide valmreico: (dcive-2-mremil pentansics) es eficaz en sl treteniente
68 108 ategues Gran msl es{ ceme en el tratenients ¢v lss staques de ausencis,
Nuche del intéree ool mecanisme de scoién del dcivs velmrwice se he doriva
4o do 3u eatrumturs quisica,ys qud es diferents s la mayer{e de les anticenvuleie
vantes EJi(Barbitidrices,hisantefnas,exazelidinsienan succininidas ete)
Todes estes tianen la cerssteristios de sar ssdantes,nisntrus que el cide
velmreiss ne o8 sesints.(17).

8,4.-¥ocanisnes @ secifn Wl feire valpreice relscisnedss oon ¢l sistene gel
Gabee
El interde farmeeslfgies #el cise valsreice ha suryide srincimlmsnte ser
1s hedilided do este pnticemaulsivante perrs elovar les niveles sel Sside gewse
aine tutirfce {GABA) ,usl cerwbre.Sin swbarge, pare pasder pestular el efeste
antisemailsivente o8 indiapenssble tamar on eumnts les siguisntes eriteries:

3€1 Pigmace sntissnvulaivente debs afester ol sistess W9l Gabs,tents in vive
som 10 vitre, (@)

4
24=4s sonsantresidn del flrmee requeride mera sfester sl sistone ¥0) Qeba in viv

Ve ,6ube ooy @8] wigus erven ol qus auseds on o) eeretwe,despuls ds 1a suministrs
sién ds we wels sfestive del enticenvulsivents,f21).

3,1 soniis on ol alstems v, "wia debs SMETIr antes ¢ simiténssnstte een e}
inisis @ 1a astivises sntisenvuleivents y ne ssas ssnsesusrcis de ells (16).



Eotes J sriteries se e.plicen eene sigwm:

Exmrimentalmsnte Gefin y Caleb,sensstrerén que 200 mg/Kg se bcise vel-
sreice en les retes i.m. sumenté el centsnide se Gabs cerebral,debise o la inhie .
bicldn de la enzime Gabe transfersss;Ests fus cenfirmade ser Fewler (17) usends
anzine carebral de censjs;asf misme encentré que el écive valsreice inhidbfa sl
sanieldeh{ss sucefnice deshivregerass.fl eatabslisme wel Gata pr la Gaba ¥ y e
succinil semieldsh{se seshieregenass ecurre an le misesenirfa de las neurenss y -
on les eflules gliales (16,17),

_ Pesibles secenismes ¢e aceién:

I)ta seninistrecién de doide valmreizs sumsnts les niveles carsbrales ssl
Gabajeste e ebe sl bleques sel metabtelisms sl Gabe per la inhivieién ee 1s Gs-
ba trenssainasa.Dede a Gue ol Gaba o8 sintstizede per la sescerbexilecién val oly
tamate y degradads per transaninecién g sesislechive fnice seshisreg y
slgunes suteres {I6) sugisren que la enzise sesisluehfve succiniss weshisregenass
s als sensitle o 1n trhiticién per ol dcide valareise. (24)

8in enbarge,sl macaniems per sl cusl ¢l foive velmreiss sumnte leg nivelss
Wl Gabe mumde deterse & un afacts sesunderie mer altes niveles #s sssifisscién
y quizé re este relaciensss sen el sfeste antisevulsivente,(18),

2)th tnhibider samc{fise de la Gabe traneforsss es sl etenel =e sgulfate
(£08) .01 cual tesbtién eleve la cencentresifs cervbral enl Gabs y es entisenvule
sivants,este o0 estudie en une cenparssifn dsl ‘cui valpreios ¥ @ sote ditine
1ohibider ya Ous eabas tienen efsstes serw o1 matabelisas sl Gabe (30).

3)F1 deisa velsreice funciena seee irhibider de engises que ectden en el
sstabelisee #sl Gabe;la Osbe snine tranaferusa y ol semisléehide sugeinise vese
higregeness ssf cone o) aliehide r tass.fote fun treds en corsbre ds tamy

Ls asnialiehide sucefniss veshicr: 3vnasa s metatwlize psr 2 vfss: srimere une
oxidscién & sucainate mer el semialichfve succirice dashisrejeness.la segunde

une Pevuscifn de Gaae hidrsxibutirate per una enzime semsjante el eldehive
reductasa(28),




4)Ls eplicacién sireste sel dcide velareise & reursnas ssmcificss & mﬂ%"ﬂ,‘!
brades poeds wredusir hipsrselerizecién ¢e la memtrana;an{ wisme,ls eplicacidn

dal doise valmreice & laa newrenas e la mfsula espinal sn cultive he sugeride

que 8] folde walnreice puede sumsntar la inhibicién ses~aindptice mdiasa por

Geba dr un mees salective.(22),

Qtres seeanisnes e eosifn mepvaates,ne twlaciensdes con el Gabs,

1)EL daide valpreice tiene la hebilided de dlaninuir les nivelss del GNP
sfelice n el tejide oerebral,se eree que ls wicifn sel QWP efclise .08 wctuar S8
a8 Un esgurdle Nensejere en aistenss reurstrensaisares.El £iide velmeles preduee
canbiee wn lev nivalss rvelbetides cinlises (sates sembise scurven en lev ofiv-
19 se Aurkinge] es une sesusnats semundaris sa les esnbiss sesbrdnices meducis
des mr ol LSodiln: velmuiss sems antisemwuleivents (17,23,28),

2)Exists svissnsls slestrefisinlfgion ve ous ol Seide valmeiss altere le
axgitadilises rourenal du las sainefeises sems sl plutmmsts y sl ssmartate,
EX daide valareies dimminuye les niveles dol samartste en ¢l sorelwe y sumenta
los ndveles dol Jeba.Sin anburge,sere srevusir sishes casbise on lee niveliss @
1es aninefeides s requisren altas tweis del eive velmreise (17,28),

2)Lee aumsntes on la sencentrecién W Js demuing y etree setesslasines
debide @ le asuinistresién ¢ la L~deps {wremmonr ¢ ls sintssis ds 1e8 satasel~
seinas)iriginen une disainueibn de 1o sstivided entisanwisivente del feiee wl-
mreicajeste wgisre un magsl inhibider ¥ las eetscaleminas en la miisaiin ds
1s sstivided sntisevwisiverts ded Seive valpreiee(19,29),



8,6.~Intsracoién antre ol fside valmreies y stres sntisemulsivertes,

I)Casplaze ¢ la fenitefns de les sities se unién o prefefras slusnitices
se 1es sities o almensnanients.{32)

2)0lesinuye 1o esncentrusién de la fanitefna ltre el inhitdr eu stabelis-
o8 on ol higave(X2),

el daive valmrefon irhite o) estetelisns w) fonsbertitel ema matsbelis
80 00 & niwl extsative.(31),

A)Ammnts 1o resbesreifn yere] del fensberbite] debide ¢ 1o mwesnais 6o
faise valmeiss (%),

5)Disninuye o] velumn @ sistritunitn el feratervital por 1a sresenets
w1 keise wimeies (31). '

0.7, Farmssenindtics. _

€1 detve valmreice ss abeerte en forms ripids y total s vis sraljlas eene
) essntrecionss plesafticss ss ebearvan ¢ I a 4 heres eungue mude dessrerye varise
hares esesule,of ss ingiare con les semises,(41).

€1 daide valmreiss ss exstete on 1s erine,sl 70k wol feite velmreise oo wre
senta on feraa de diverses metabelites srincimlasnts sl senjupese glusurénide
o) feten 2-meril-glvtirics. Tankifn o) fotss lpreice 00 slintra o trevis @ )¢
las moess,

La vids mevis w0l foive valsreice en les meatontse epilistisss o8 ¢e apre-
insdements I8 heres (15,41).



. 4
8,8:=Tonicisee,

1)Efestss suvarses ma Comnas sel fcide valpreice,

a)Adarmsoiniente,-Cuande as esninietrs sen slgin etre entissnwil-
sivents sresucs avermecinionts come por ejcusle ol fenstartitel, mue 2] o
fslés wlmeios insresents la censentrecién slasaftice se) fensbaroitel(40)

b)Sintesms guatreintestinales teles sase:
T)ndusens
Z)viates
SYamndiaftie
4)Puncrestitis

o)Alesucts (En los arimsres § suses & tretsaionts)
a)send
o)fsh suténes

2)Eteston sebre 61 slvtams hematelbotiee,
- La lswteienis o8 rere8in esbarge,e0 ha tessrtade 1a tresbesite-
sonls y ls siofunalin slaqusteria en nifies y edelesesntes (40).

EL tlouge da enagulasifn s mrelenge een alterssifn @ los facte-
res ¢ seequlseifniond seas o] tleaps e sretesting y de Pitrinfgune tate
o0 ha repsrtade on 200 nifes{40) Jabe advertir que les sfntsmss hemeteldgis
s ouaTon  dseis altes é feide walprefes {80,47),

2)Efactes drauneibpiess. .
89 he meparteds oue 0 Aresenta la wfiaiencis s inmuneglebuline
on mare,mn pasintes que teman Satde valmrwise {44),
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4)0tres ofectas adversas:

o)Eritenas-al aritans s wvssnte sisdtricemnts en slgunss pare
ten dal euarme,se sbsarvs vesisulssibn y vl ién.(&),

b)OaPicisnsia val fstue nicetinics (45),

8)En tres nifes can tratanients us fetde valsreiss se mstrarén
onsureais nesturne (43).

s)une conbinssifn de cartanatenine,fonstartitsl y detus valareics)
on mujeres swberelades fus asecisse cen Una alte ineideneia de melferwesie-
nep aengénites e hey ovideneis @9 oue eate Lrerewents 568 SOUSRNS MOF ==
sarbampeping y fonsburbitel (48},

8)En slortus senssntresionss o] fcids valwreios maie gererer doss
uilitrise sentre dol owres v Buade eantrituir a algunes ofestes tinices
dal Phresse some gor oJenple ol 3im.Ll 2ins o8 rmcssarie pure ol Pumeisne~
wlante e por 1u mnes 24 enzines;la Wefistensia sel mtsl wegine Clentrie
sseifn reterveds,dlesres on 1a pisl y slemsia.fota Gitime eendietén se
stesrve some un sfeste lateral del tretesisnte sen feive valmreise y o lee
Aivelse Ge doois deserites cue maven relssioneres oen la Gefisionaia Wl
2, (@),

Pliemtaxisided Gol Ssive velmreics,
8¢ ha donsetrade owe ol fside velpreiee o9 tomtetixics o
sensentresionss terepsdtises de 90+100 ng/nl 9in ssberge o8 he sbesrvase =

o la hwsetexicided dal Scive velmeics seté sssclata o 1o ingeetifn olmal
tdnes ds stres anticemvulaiventss;desdes lunge estes snticenvulsivantes

(fenitefne, fonsbarbital) ne peresen estar direstaserts imalicades sen la
texivived dol side velarsise,sere tisnen éne influencie Sndiresta sebee 1o
texicive.(23,42),

' La homtitis sessioneds mur ol feids wlpreise ha mresuoie
% verias martes sebre tode o nifes y adalesounten;er oete mtive e he
swperise 1a sesoentinueeidn del feide valpreioe cowe anticenwisivents,(46)
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OMIIDEMCIONES ESPECIALES SO0BAE LA EPILEPHIA

I~Terepia anticemulotva.
€1 sbjetive ®e la teresis anticenvulaive es 4l esntrel de les atsques,les
deterwingsionss que o¢ deben temsr en cusnte sen;

a)Inicier 1s ssministresidn e los medisamsntes on desis megrestie
vas,an partiouler de lee que suss, sPectes ies a corte ple=
“c(mo’)

b)Asministerr les firasces antisemvulaiventss on deeis Prescisnedes
ssbre tads si se elimine cen repidez.

c)Ne seten suprisires brussamnts lss wdicemntes sumws e i
duzes on ol treteuionts stre sgente entissilfstice,

¢)Instruiy o] meisnte setrs ls aswre @ llever sl rigisen wdises
sentees, (11,38},

2-Mesurginients remntine do los steques,
Ouende o) medisamnts antisenwilsivents ha eentrelade lse ataques durents
w large serisde,la supresifn repenting ve un sele stague resressnts un
srobless Las sfdises 1o atribtuysn al dessrrelle de talerensia hasis ol me-
¢lomants.5in escerge,sxisten stres seusas ls frecuantes sems 1es siguiens
teot



1Mrregularided ¢ intarruselin del mesemnte, “
2)use sol sleehel

d)aumate wa la sded y b oebre toss en pestentes Sbvernss,

© 4)areves tenglenss smesisrelss

8)EnParmadaden Pobriles,

do~Tratamionts meiceldgies. _
1 swsients epiliptise tlene sariss senflistes femiliares,seselarva,e &
ratajesentiniontes o frustesién y semndenals aw Swide tncerserarss & la os

eladet on 1 mo o8 deservanlve,(12) -

Las senifestesions ads commes & dessiute el Lndiviem eplifptise aen 3
1ae sertinfentes de ineagurides,le tanelén mervisss,)s snsisdes y 1o irritebilte
ot Toces ulles canduosn ol Mesarrelle de resentinivntes,hestilives, lendenaias
. sgresives y ectitudes antisssisles (9).

Mor 1o tents w0 s gren tilided el treteaiante uu-unho.(xc.xa).
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CONCLUBSTIGNED

La ueilizssifn de antisenvulsiventss sigue slends @8 gren ayuda o0 ol tre-
waninte & la apllemia.

€1 antisemulsivants * Sside vailmvies® se seapare asn les antissmvulaiven-
tes traeisionalen v o0 vencluys qun o] “foide valmredss® es GKi1 en alpwws time
de epilapuin estwe tade on ol gren mel y on 1oe ataguss de susantia.Sin eaberge,
o he sperids 1a susmnaifn de eote antissmulaivents pues o8 ha demestrade ¢feg
o8 advaress stveres, setwe nes on oe demsatd Gum Be Mesatetuise,eln on dusis
e

far 10 tante, 108 antissmileiventes teaiisisnales,siguen sisnds 1oe Plree-
a8 U3 slomidn mrn o) Wwawmiants W 1a eptlspsia.Bin eutmege, debe Smmtimge-
= s inwetiguifn @l fetds veimreise eom atisswulsivents,ye 4 paaes wa
flireuls sotruaturel difarents al reste B 1o shtisemvlsiventos,aienle de g -
o sseeniane ds snsidn es diferests y a0 wesenta lus ofsetes setuntes @y 19 -
douls,
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