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Resumen

El topiramato es un farmaco antiepiléptico que bloquea los canales de sodio voltaje-dependientes y
potencia la actividad gabaérgica. Entre sus posibles efectos adversos se han descrito algunos muy in-
frecuentes como las alucinaciones visuales o auditivas.

Presentamos un caso de una nifia de 7 afos con antecedentes de migrafa sin aura sin otros anteceden-
tes personales ni familiares de interés que, tras 15 dias de tratamiento preventivo con topiramato, de-
sarrollé alucinaciones, cambios de humor bruscos, negativismo e ideas de muerte. Dada la clinica no
explicable por otra circunstancia o farmaco se retird el topiramato con desaparicién completa de los
sintomas a los 20 dias, sin reaparicion de estos.

Las alucinaciones son un efecto adverso muy inusual del topiramato. EI mecanismo fisiopatolégico
podria estar relacionado con su efecto sobre la actividad GABA. Existen muy pocos casos de este efecto
adverso descritos. En pacientes pediatricos solo se han descrito dos casos, siendo este el primer caso
descrito en el contexto de tratamiento profilactico de la migrana.
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Abstract

Hallucinations and topiramate

Topiramate is an antiepileptic drug which blocks voltage-gated sodium channels and enhances GABAe-
rgic activity. We report the case of a 7-year-old girl with a medical history of migraine without aura who,
after fifteen days of preventive treatment with topiramate developed visual and tactile hallucinations.
She also presented sudden mood swings, negativism and even death ideation. She had no other per-
sonal or family medical or psychiatric history. Due to the symptomatology, Topiramate was stopped,
with a complete disappearance of symptoms twenty days after its suspension, and without the recur-
rence of them.

Hallucinations are a very unusual side effect of Topiramate. There are very few cases of this adverse
effect described in the literature. In pediatric patients, there were only two cases, this being the first
case described in the context of prophylactic treatment of migraine.

INTRODUCCION

El topiramato es un farmaco antiepiléptico de se-
gunda generacion que actua bloqueando los cana-
les de sodio voltaje-dependientes y potenciando la
actividad gabaérgica’. Su uso como tratamiento
preventivo de la migrafa esta aprobado por la
Agencia Europea de Medicamentos (EMA) en adul-

tos, pero el uso en nifos es off-label. Entre sus po-
sibles efectos adversos se incluyen: nefrolitiasis,
alteracion de la funcion renal o hepatica, glaucoma
de angulo cerrado, acidosis metabdlica, pérdida de
peso, parestesias, fatiga, problemas de concentra-
cion. Ademas, se han descrito algunos efectos ad-
versos muy infrecuentes, entre los que se encuen-
tran las alucinaciones visuales o auditivas. Existen
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pocos casos reportados en la literatura sobre este
efecto adverso, siendo la mayoria de ellos en po-
blacién adulta. Unicamente hay descritos dos ca-
sos en edad pediatrica hasta la fecha.

A continuacién, se presenta un caso de alucinacio-
nes visuales como efecto adverso de este farmaco
en una nina que lo recibié como profilaxis de mi-
grafia, siendo este el primer caso pediatrico regis-
trado de este efecto adverso con esta indicacion
concreta del farmaco.

CASO CLINICO

Nifa de 7 ahos y 6 meses con antecedentes de mi-
grana sin aura desde los 4 afos, en seguimiento
por Neuropediatria. No presenta otros anteceden-
tes personales nifamiliares de interés, incluido au-
sencia de enfermedades psiquiatricas. Como prue-
bas complementarias se realizo a los 4 anos una
resonancia magnética cerebral, que no mostro
alteraciones.

Previamente, habia recibido tratamiento profilac-
tico con flunarizina y posteriormente con propra-
nolol, sin disminucién de la frecuencia ni intensi-
dad de los episodios de cefalea. Tras cuatro
semanas sin tratamiento preventivo, se inici¢ tra-
tamiento con topiramato en pauta ascendente
hasta una dosis de 25 mg cada doce horas.

Alos 15 dias de inicio de este tratamiento (pauta
de ascenso completada) comenzo a presentar epi-
sodios en los que la paciente aseguraba very sentir
insectos (“alacranes y orugas que me muerden”).
Dichos episodios le generaban una gran ansiedad
y malestar. Se producian predominantemente en
el periodo vespertino o al despertarse, aunque
también le ocurrian durante el resto del dia, inclu-
so en el colegio.

Ademas, presentaba cambios de humor bruscos,
negativismo, poca tolerancia a la frustracion e in-
cluso refirié ideas de muerte. Aun asi, mantuvo
buen rendimiento escolar y buena relacién con
iguales.

Dada la clinica referida por la paciente, sin encon-
trar causa aparente para dicha sintomatologia
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bruscay al ser el Unico farmaco que recibia en ese
momento, se decidi¢ la retirada del topiramato,
con desaparicion completa de los sintomas a los
20 dias de la retirada.

Desde ese momento y hasta la fecha, la paciente,
que actualmente tiene 10 afios, no ha vuelto a pre-
sentar alucinaciones ni la sintomatologia descrita.

DISCUSION

Los efectos adversos neurologicos o psiquiatricos
del topiramato estan ampliamente descritos, con
una incidencia muy variable segun los estudios
que va desde el 1 al 13%%®.

No obstante, las alucinaciones, concretamente, son
un efecto adverso muy inusual, siendo este el pri-
mer caso descrito en el tratamiento profilactico de
la migrafna en un paciente de edad pediatrica. El
mecanismo fisiopatolégico que explica esta reac-
cion adversa es aun desconocido, aunque se postula
que podria estar relacionado con su efecto sobre la
actividad GABA (acido gamma-aminobutirico)®*’.

En pacientes pediatricos solo se han descrito dos
casos, una adolescente de 13 afios y una nifia de
33 meses. El primer caso se trata de una paciente
con epilepsia y antecedentes psiquiatricos previos,
que desarrollo la sintomatologia de alucinaciones
y acidosis tubular renal a los 3 meses del inicio del
tratamiento®. Sus sintomas mejoraron una sema-
na después de suspender todos sus tratamientos,
incluido el topiramato. En cuanto a la segunda pa-
ciente, la sintomatologfa se produjo tras una in-
toxicacion aguda accidental del farmaco, mejoran-
do cuatro dias después de la ingesta®.

En pacientes adultos hay varios casos descritos de
este efecto adverso en el tratamiento de epilepsia
con topiramato, alguno de los cuales presentaba
antecedentes psiquiatricos previos al inicio del tra-
tamiento®71%1% En cuanto a la aparicién de este
efecto adverso en su uso como tratamiento profi-
lactico de la migrana, solo existen dos casos, en pa-
cientes de 43y 27 anos, respectivamente, sin ante-
cedentes psiquiatricos, que desarrollaron
alucinaciones al mes del inicio del tratamiento pro-



filactico'®**. Se ha descrito también el caso de una
mujer de 28 anios con diagndstico previo de trastor-
no esquizoafectivo y bipolaridad®. Hay también
otros casos descritos de alucinaciones en pacientes
adultos tratados con este farmaco por otras indica-
ciones como dolor crénico o temblor esencial®*>.

En el caso presentado, la aparicion de la sintoma-
tologia se produjo a los 15 dias del inicio del trata-
mientoy los sintomas desaparecieron tras 20 dias
desde la discontinuacion de este. En la literatura
previa, el intervalo temporal de aparicion de los
sintomas desde el inicio del farmaco varia entre los
2 dias y las 14 semanas. En cuanto a la desapari-
cion de las alucinaciones, se produce de forma va-
riable con el descenso de las dosis o con la discon-
tinuacion del tratamiento.

Como se ha expuesto, a pesar de lo inusual de este
efecto adverso del topiramato, es importante co-
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nocerlo y tenerlo en cuenta cuando se prescribe
para cualquiera de sus posibles indicaciones.
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