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CARTA AL EDITOR

Acetato de eslicarbazepina
como terapia en el espasmo
hemifacial

Eslicarbazepine acetate as therapy
in hemifacial spasm

Sr. Editor:

El espasmo hemifacial (EHF) es un trastorno caracterizado
por contracciones involuntarias y paroxisticas clonicas de
un lado de la cara. La presentacion suele ser gradual,
comenzando por el mUsculo orbicularis oculi, involucrando
progresivamente a los musculos de la hemifacies inferior.
Aunque el diagnostico es fundamentalmente clinico, es pre-
ciso descartar una malformacion vascular o tumor a nivel
de la salida del séptimo par craneal (VII-PC) en el tron-
coencéfalo mediante resonancia magnética (RM) cerebral
y angiorresonancia (angio-RM)'. La mayoria corresponden a
formas primarias. La compresion de la raiz del VII-PC por la
arteria cerebelosa anterioinferior (AICA)"? es la causa mas
frecuente, aunque se ha descrito compresidon por venas?,
otras variantes anatémicas* o causas secundarias a lesio-
nes troncoencefalicas o anomalias arteriovenosas. Existen
dos teorias que explican este fenomeno. La teoria periférica
propone que la irritacion cronica del nlcleo o segmento pro-
ximal produce una desmielinizacion de los axones generando
una transmision efaptica de los impulsos y una descarga
anormal excesiva del nervio facial. La hipotesis central con-
sidera que la irritacion del nervio facial periférico induce
una actividad aferente excesiva (antidromica) generando
una reorganizacion funcional de las sinapsis dentro del
nucleo facial, produciendo descargas anormales desde el
nlcleo’.

En relacion con el tratamiento, la quimiodenervacion
mediante toxina botulinica es de eleccion por su perfil de efi-
cacia y seguridad, aunque requiere administracion periddica
y no esta exenta de efectos adversos. La toxina botuli-
nica A (TBA) inhibe la liberacion de acetilcolina mediada
por canales de calcio en la union neuromuscular a través
de su interaccion con la proteina SNAP25, proteina que
interviene en la fusion de las vesiculas y liberacion de ace-
tilcolina. Esto conduce a una denervacion quimica local
produciendo una paralisis muscular transitoria y reversible.
El Gnico tratamiento definitivo y de eleccion en casos severos
o refractarios es la descompresion microvascular. En este
sentido, la medicacion oral ha sido reservada para las for-
mas leves, en pacientes que no desean toxina o que no son

candidatos a cirugia. Se han realizado ensayos terapéuticos
con diferentes antiepilépticos (FAE) como carbamazepina
(CBZ), gabapentina (GBP) o clonazepam, anticolinérgicos o
neurolépticos con resultados inconsistentes'>.

Describimos el caso de una paciente de 68 anos sin ante-
cedentes de interés que presentaba contracciones breves
y paroxisticas en hemifacies izquierda involucrando mus-
culo orbicularis oculi, levator anguli oris y mentalis (fig. 1,
video 1). El estudio mediante RM y angio-RM cerebral des-
cart6 causa secundaria (fig. 2). Se ensayd tratamiento en
monoterapia con acetato de eslicarbazepina (ESL) 800 mg en
dosis Unica y tras presentar respuesta clinica se aumenté la
dosis hasta 1.200 mg consiguiendo una resolucion completa
de los sintomas y tolerancia excelente.

Figura1 Clinica de la paciente. Espasmo hemifacial izquierdo
con elevacion de ceja ipsilateral y contraccion leve de mus-
culo orbicularis oculi asi como levator anguli oris y mentalis,
apreciandose leve asimetria en el surco facial.
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Figura 2 RM cerebral. En la parte de la izquierda se presenta
corte axial con imagen potenciada en T1 con contraste y a la
derecha corte axial con imagen potenciada en T2 a nivel de la
protuberancia. No se identificaron malformaciones arterioveno-
sas ni lesiones estructurales en el angulo pontocerebeloso.

Hasta la fecha no se han descrito casos de EHF que hayan
respondido a ESL. En la literatura encontramos casos de
pacientes con discinesia paroxistica cinesigénica®’, corea'®
o EHF secundario a mucopolisacaridosis-tipo-Il'" tratadas
con éxito mediante CBZ. Por otro lado, ESL ha sido empleada
con éxito en el tratamiento de paroxismos vestibulares tras
fracaso de GBP'2. ESL es un farmaco antiepiléptico de ter-
cera generacion aprobado por la European Medicine Agency
en 2009, por la Food and Drug Administration en 2013 y
comercializado en Espafna desde febrero de 20113, Actual-
mente esta indicado como monoterapia en el tratamiento
de crisis de inicio focal con o sin generalizacion secundaria
en adultos con epilepsia o como terapia adyuvante' ™4,

ESL, CBZ y oxcarbacepina (OXC) pertenecen a la familia
de las dibenzazepinas. De forma caracteristica, ESL inte-
racciona de forma selectiva con el estado inactivo de los
canales de sodio voltaje dependientes (CSVD) a través de
su inactivacion lenta (a diferencia de CBZ u OXC) e inhibe
las corrientes HCaV3.2 con mayor afinidad que CBZ. Aun-
que estos farmacos no tienen indicacion en el tratamiento
del dolor neuropatico cefaleas o neuralgias, se utilizan en la
practica clinica habitual fuera de indicacion. Existen traba-
jos con buenos resultados en el tratamiento de neuralgia del
trigémino (NT), postherpética u otras neuralgias craneales
mediante ESL', encontrando tasas de respuesta en NT del
88,9%. En la NT se produce una desmielinizacion de fibras
A-3 y se cree que los paroxismos dolorosos son resultado de
posdescargas ectopicas en axones dafados, desencadenados
y amplificados por conduccion efaptica y posdescargas cru-
zadas transmitidas por fibras aferentes A-B tras estimulos
sensitivos triviales. La ESL a través de su accion inhibitoria
sobre los CSVD en fase de inactivacion lenta suprimiria las
descargas ectopicas de las fibras hiperexcitables. Esta teoria
podria extrapolarse al caso del EHF cuyo mecanismo fisiopa-
togénico es similar al de la NT'>. Aunque son precisos mas
estudios, consideramos que la ESL podria ser una alternativa
eficaz en el tratamiento del EHF.

Aspectos éticos

Este proyecto cumple los principios éticos de la Declara-
cion de Helsinki. No requiere la participacion del paciente

ni la solicitud de pruebas o técnicas invasivas. No se reali-
zan actividades fuera de la actividad asistencial. La paciente
dio su consentimiento y acepté el uso de las imagenes y la
informacion del caso con fines de ensefianza e investigacion.
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hipercolesterolemia en un
paciente con

hipercolesterolemia familiar y

una miopatia por déficit de

carnitina palmitoiltransferasa Il

con inhibidores de PCSK9

Hypercholesterolemia treatment in a patient
with family hypercholesterolemia and
myopathy due to carnitine
palmitoyltransferase Il deficiency with PCSK9
inhibitors

Sr. Editor:

El déficit de carnitina palmitoiltransferasa (CPT) es la mio-
patia metabdlica mas frecuente'. Es una enfermedad de
herencia autosdémica recesiva y con dos expresiones fenoti-
picas: la forma infantil (tipo I, hepatica) y la adulta (tipo Il,
muscular). Esta Ultima se diagnostica habitualmente entre
la 2.2 y 3.2 década de la vida y se expresa clinicamente
por mialgias, calambres, debilidad y mioglobinuria tras un
desencadenante claro'?.

Estos pacientes pueden tener episodios de rabdomiolisis
precipitados por ejercicio prolongado, infecciones, ayuno,
o por el uso de estatinas, entre otros'. De ahi que haya que
extremar las precauciones en caso de dislipemia concomi-
tante con el uso de las estatinas. En la actualidad contamos
con una familia nueva de farmacos, los inhibidores de la pro-
proteina convertasa subtilisina/kexina tipo 9 (iPCSK9), que
reducen los niveles de colesterol LDL (cLDL) en sangre sin
presentar la toxicidad muscular de las estatinas, por lo que
pueden ser usados en este tipo de pacientes.

Los dos actualmente comercializados (alirocumab-
Praluent® y evolocumab-Repatha®) son anticuerpos mono-
clonales 100% humanos que se unen selectivamente a
PCSK9 e impiden en parte la degradacién de los recep-
tores celulares de cLDL, por lo que, al aumentar el
numero de receptores, consiguen reducir la concentra-
cion cLDL en sangre®. Aunque en Espafa solo estan
financiados en determinadas indicaciones, como son: 1)
pacientes con enfermedad cardiovascular estableciday cLDL
>100 mg/dl con la dosis maxima tolerada de estatinas o con
contraindicacion de las mismas; 2) pacientes con hiperco-
lesterolemia familiar heterocigética (HFH) con niveles de
cLDL>100mg/dl con la dosis maxima tolerada de estatinas
o con contraindicacion de las mismas“. A continuacion, pre-
sentamos el caso de una enferma con miopatia por déficit
de CPT-Il e HFH que ilustra la importancia de los nuevos
iPCSK9 en el tratamiento de los pacientes con enfermeda-
des musculares que contraindica el uso de estatinas. Mujer
de 56 anos con HFH, remitida a nuestras consultas para estu-
dio y tratamiento de su dislipemia. Habia sido diagnosticada
recientemente de déficit de CPT. Referia episodios de mial-
gias y debilidad tras esfuerzos desde la juventud. Ademas,
la paciente habia presentado varios episodios de rabdomio-
lisis que precisaron ingreso hospitalario, el Ultimo asociado
al uso de simvastatina, con CPK de 8.262U/L. La explora-
cion y analiticas fueron normales. El ENG/EMG y biopsia
muscular tampoco mostraron datos patologicos. El estudio
genético revelo un déficit de CPT-Il (con una mutacion pato-
gena y otra de significado incierto: ¢.338C>T, p.Ser113Leu
y €.1892G>A, p.Arg631His). En el perfil lipidico destacaba:
colesterol, 298 mg/dl; cHDL: 59 mg/dl; cLDL: 206 mg/dl; TG:
167 mg/dl. Dado el riesgo de rabdomidlisis por estatinas, se
comenzo6 tratamiento con un iPCSK9, alirocumab 75 mg s.c.
cada 15 dias. La paciente presentd toxicodermia por aliro-
cumab, por lo que se cambié a evolocumab 140 mg cada
15 dias. Actualmente, mantiene el mismo tratamiento con
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