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REZUMAT 
Epilepsia este frecvent diagnosticată la vârsta pediatrică, ridicând numeroase probleme legate de tratament. 
Levetiracetamul (LEV) este un medicament antiepileptic (MAE) nou care este aprobat ca tratament de 
asociere în diferite tipuri de crize epileptice farmacorezistente. Scopul acestui studiu a fost de a evalua 
efi cacitatea şi siguranţa asocierii LEV în tratamentul epilepsiilor parţiale farmacorezistente la copii. Lotul de 
studiu a cuprins 63 de copii diagnosticaţi cu diferite forme de epilepsie parţială. Toţi pacienţii primeau 
medicaţie antiepileptică în mono sau politerapie fără remiterea crizelor. Levetiracetamul a fost asociat la 
MAE iniţială în doză de 10 mg/kg/zi (în două administrări), doză ce a fost crescută până la maxim 40 mg/kg/
zi în decurs de 6 săptămîni. Pacienţii au fost urmăriţi în continuare pe o perioadă de 6 luni. Dintre copiii 
urmăriţi la care s-a asociat LEV 34 (53,96%) au prezentat o reducere a crizelor cu >50%, iar la 21 (33,35%) 
reducerea a fost <50%. La 8 (12,69%) dintre pacienţi s-a obţinut controlul complet al episoadelor critice. 
Efectele secundare înregistrate pe durata studiului au fost minime, fi ind reprezentate de fatigabilitate (12 
cazuri), tulburări de comportament (7 cazuri), somnolenţă iniţială (3 cazuri), scăderea apetitului (4 cazuri), 
vărsături (2 cazuri). Asocierea LEV la tratamentul copiilor cu epilepsii parţiale farmacorezistente este efi cientă 
în controlul complet sau în scăderea semnifi cativă a frecvenţei crizelor. Răspunsul clinic în grupul de copii 
studiat a fost favorabil în special la pacienţii cu crize parţiale motorii cu sau fără generalizare secundară. 
Levetiracetamul a fost în general bine tolerat, efectele secundare apărute în studiu fi ind minime. 
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STUDII CAZUISTICE6

Epilepsia este una dintre cele mai frecvente 
afec ţiuni neurologice întâlnite la vârsta pediatrică. 
Crizele de epilepsie se produc la copiii de toate 
vârstele, ridicând în special probleme legate de 
tratament. Datele din literatură demonstrează că 
aproximativ 15-30% dintre cazurile nou diagnos-
ticate nu răspund la medicaţia antiepileptică (MAE) 
iniţială şi că 25-50% dintre pacienţii nerespondenţi 
dezvoltă crize farmacorezistente (1,2). Copiii cu 
forme de epilepsii refractare la tratament pot primi 
mai multe medicamente antiepileptice fără a se 
obţine reducerea frecvenţei crizelor (3). Dacă epi-
soadele critice nu sunt infl uenţate de tratament, 
chiar dacă dozele sunt maxime, atunci trebuie 
asociat un alt MAE (4). Important în tratamentul 
epilep siilor farmacorezistente este alegerea unui 
nou MAE care asociat la schema terapeutică 

anterioară să reducă frecvenţa crizelor fără a creşte 
riscul de apariţie al efectelor adverse şi fără să infl u-
enţeze negativ calitatea vieţii copiilor (5). Un astfel 
de MAE este Levetiracetamul (LEV), care este 
indicat ca terapie de asociere la pacienţii cu crize 
epileptice parţiale, mioclonice sau crize generali-
zate tonico-clonice care nu au fost controlate de un 
MAE de primă linie. 

Levetiracetamul are un profi l farmacologic şi 
farmacocitenic unic. 

Mecanismul prin care LEV îşi exercită acţiunea 
antiepileptică la nivel molecular se deosebeşte 
com  plet de mecanismul celorlalte MAE. Levetirace-
tamul se leagă la nivel cerebral de o proteină spe-
cifi că localizată la nivelul sinapsei, SV2A. Una 
dintre funcţiile cunoscute ale acestei proteine este 
de a mo dula fuziunea veziculelor la nivel sinaptic, 
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consecinţa fi ind eliberarea neurotransmiţătorilor în 
sinapsă. De asemenea, s-a demonstrat că LEV 
inhibă selectiv canalele N de calciu şi blochează 
curenţii inhibitori GABA (6,7). 

Profi lul farmacocinetic al LEV este caracterizat 
printr-o absorbţie rapidă şi aproape completă după 
administrarea orală, biodisponibilitatea lui nefi ind 
infl uenţată de alimentaţie (8). Legarea LEV de pro-
teinele plasmatice este minimă, sub 10%, iar vârful 
concentraţiei plasmatice este atins după aproximativ 
1 oră, timpul de înjumătăţire fi ind de 6-8 ore la 
adulţi. La modelele pe animale s-a demonstrat că 
timpul de înjumătăţire al LEV în lichidul cefalo-
rahidian este de aproximativ 50%, mai lung decât 
cel plasmatic, ceea ce ar explica efectul de durată al 
medicamentului şi posibilitatea administrării în 
două prize zilnice (9). Levetiracetamul nu este 
metabolizat la nivel hepatic, dar se elimină pe cale 
renală. De asemenea, LEV nu are interacţiuni far-
macocinetice importante cu alte medicamente (10). 
La copii, profi lul farmacocinetic este asemănător 
cu cel al adultului, dar clearence-ul de eliminare a 
LEV este mai accelerat, de aceea doza de LEV 
trebuie să fi e mai mare, dar se menţine administrarea 
în două prize (11). 

Numeroase studii au demonstrat efi cacitatea şi 
siguranţa administrării LEV la adulţii cu epilepsie, 
dar la copil numărul acestor lucrări este limitat. 
Scopul studiului nostru a fost de a evalua efi cacitatea 
şi siguranţa asocierii LEV la tratamentul epilepsiilor 
parţiale farmacorezistente la copil. 

MATERIAL ŞI METODĂ

Lotul de studiu a cuprins 63 de copii (38 fete, 25 
băieţi) cu vârste cuprinse între 4-16 ani, diagnosticaţi 
cu diferite forme de epilepsie parţială (Tabelul 1). 

 
Tabelul 1. Caracteristicile copiilor cu epilepsie
Caracteristi cile clinice ale copiilor studiaţi Nr. copii
Sex
– feminin
– masculin
Crize epilepti ce
– parţiale motorii
– parţiale cu semiologie complexă
– parţiale secundar generalizate
Epilepsie parţială
– idiopati că
– criptogenică
– simptomati că
Alte afecţiuni asociate
– întârziere mintală ușoară
– întârziere mintală medie
– întârziere mintală severă
– scleroză tuberoasă Bourneville
– paralizie cerebrală

38 (60,32%)
25 (39,68%)

31 (49,21%)
15 (23,81%)
17 (26,98%)

16 (25,39%)
11 (17,47%)
36 (57,14%)

8 (12,69%)
7 (11,11%)
24 (38,09%)
5 (7,93%)
31 (49,21%)

Chestionarele standardizate au urmărit forma şi 
vârsta de debut a crizelor epileptice, istoricul fa mi-
lial de epilepsie, modifi cările înregistrate la electro-
encefalogramă (EEG), anomaliile evidenţiate ne-
uro  imagistic, tratamentul antiepileptic şi evoluţia 
clinică a epilepsiei. 

Epilepsia a fost defi nită, conform Commission 
on Epidemiology and Prognosis of the International 
League Against Epilepsy (1993), de prezenţa a cel 
puţin două episoade critice neprovocate care nu 
înde plineau criteriile de diagnostic pentru crizele 
neonatale sau febrile. 

Diagnosticul de epilepsie s-a făcut pe baza da-
telor electro-clinice reprezentate de istoricul cri-
zelor, descrierea clinică a crizei de către o sursă 
avi zată (medic sau cadru medical mediu) şi înre gis-
trarea electroencefalografi că.

Pentru copiii care au prezentat mai multe tipuri 
de crize s-a decis care tip este cel mai semnifi cativ 
clinic, înregistrându-se informaţii şi despre celelalte 
forme de episoade critice. Crizele şi sindroamele 
epileptice au fost clasifi cate în acord cu International 
League Against Epilepsy Classifi cation (1989), 
fi ind încadrate în două categorii: epilepsii parţiale 
(crize simple, complexe şi secundar generalizate) şi 
epilepsii generalizate (crize tip absenţă, tonice, clo-
nice, tonico-clonice, mioclonice).

La examenul EEG s-au înregistrat anomalii de 
tip epileptiform la toţi copiii urmăriţi, aspectul 
variind cu tipul de criză (Tabelul 2). 

TABELUL 2. Aspecte EEG înregistrate la copiii cu 
epilepsie
Tip de criză Aspect EEG intercriti c
Crize parţiale simple
Crize parţiale complexe/
crize parţiale secundar 
generalizate

Grafoelemente patologice focale
Unde lente, vârfuri sau complexe 
vârf-undă generalizate sau 
localizate predominent în derivaţiile 
temporale sau fronto-temporale

Toţi pacienţii primeau medicaţie antiepileptică 
(valproat de sodiu, lamotrigină, clonazepam, feno-
barbital, carbamazepină, topiramat) în mono sau 
politerapie fără remiterea crizelor (Tabelul 3).

TABELUL 3. Medicaţia antiepileptică iniţială
Medicaţia anti epilepti că iniţială Nr. pacienţi
1 medicament anti epilepti c 24 (38,10%)
2 medicamente anti epilepti ce 28 (44,44%)
> 2 medicamente anti epilepti ce 11 (17,46%)

 
Pacienţii au fost iniţial urmăriţi pe o perioadă de 

3 luni, în care s-a notat tipul şi frecvenţa crizelor. 
Dintre copii 28 (44,44%) au prezentat crize pluri-
cotidiene, 29 (46,03%) crize săptămânale şi 6 
(9,53%) crize lunare. 
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Levetiracetamul a fost asociat la medicaţia anti-
epileptică iniţială în doză de 10 mg/kg/zi (în două 
administrări), doză ce a fost crescută până la maximum 
40 mg/kg/zi în decurs de 6 săptămâni. Pacienţii au 
fost urmăriţi în continuare pe o perioadă de 6 luni. 

Efi cacitatea tratamentului cu LEV a fost apre-
ciată în funcţie de reducerea numărului de crize. 

Siguranţa şi tolerabilitatea tratamentului au fost 
apreciată prin chestionare completate de către pă-
rinţi, măsurarea periodică a greutăţii şi a semnelor 
vitale, monitorizarea electrocardiografi că (EKG) şi 
a testelor de laborator hemato-biochimice. 

REZULTATE

Dintre copiii urmăriţi la care s-a asociat LEV, 34 
(53,96%) au prezentat o reducere a crizelor cu 
>50%, iar la 21 (33,35%) reducerea a fost <50% 
(Fig. 1). La 8 (12,69%) dintre pacienţi s-a obţinut 
controlul complet al episoadelor critice. 

Răspunsul la terapie a variat în funcţie de tipul 
de criză, fără crize fi ind 6,45% dintre copiii care 
prezentau crize parţiale simple, 13,33% dintre cei 
cu crize parţiale complexe şi 23,53% dintre cei cu 
crize parţiale secundar generalizate (Fig. 2). 

33,35%

53,96%

12,69%

fără crize
reducere>50%
reducere<50%

FIGURA 1. Reducerea frecvenţei crizelor la copii după 
asocierea Levetiracetamului la medicaţia antiepileptică 
iniţială
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determine întreruperea medicaţiei. Cele mai frec-
vente efecte adverse raportate au fost fatigabilitate 
(12 cazuri), tulburări de comportament (7 cazuri), 
somnolenţă iniţială (3 cazuri), scăderea apetitului 
(4 cazuri), vărsături (2 cazuri).

DISCUŢII

Crizele epileptice farmacorezistente la vârsta 
pe diatrică ridică numeroase probleme de tratament. 
În ultimii 15 ani un număr mare de MAE au fost 
introduse în practica clinică, urmărindu-se îmbună-
tăţirea controlului crizelor şi reducerea efectelor 
secundare ale medicaţiei. Levetiracetamul, care 
şi-a demonstrat efi cacitatea în numeroase studii cli-
nice la adult, a fost indicat recent şi la copiii cu epi-
lep sie. 

În studiul nostru, după 6 luni de la asocierea 
LEV la MAE iniţială, s-a obţinut controlul complet 
al crizelor la 12,69% dintre copii şi reducerea frec-
venţei crizelor cu >50% la 53,96%. Efi cacitatea 
LEV s-a corelat cu tipul de criză. De exemplu, 
dintre pacienţii cu crize parţiale motorii, 6,45% nu 
au mai prezentat episoade critice după tratament cu 
LEV în asociere şi la 74,19% crizele au fost con-
trolate într-o proporţie mai mare de 50%. La cei cu 
crize parţiale cu generalizare secundară, controlul 
complet al manifestărilor epileptice s-a obţinut în 
23,53% dintre cazuri, iar scăderea frecvenţei crize-
lor s-a observat în 52,94% dintre cazuri. Aceste 
date sunt în concordanţă cu cele raportate în litera-
tură. 

Într-un studiu multicentric realizat pe un lot de 
285 de pacienţi de vârstă pediatrică cu crize epilep-
tice farmacorezistente, Opp şi colaboratorii (2005) 
au raportat absenţa crizelor la 6,2% dintre copii, 
reducerea crizelor cu 50% la 11,5% şi cu 75% la 
7,2%. Glauser (2002) a urmărit 24 de copii cu vârste 
cuprinse între 6-12 ani cu crize parţiale refractare la 
MAE iniţială la care s-a asociat LEV. După o pe-
rioadă de tratament de 8 săptămâni cu doze constante 
de LEV, autorul a remarcat o scădere a numărului 
de crize cu ≥ 50% la 26,4% dintre copiii care pre-
zentau crize parţiale simple, la 46,9% dintre cei cu 
crize parţiale complexe şi la 64% dintre cei cu crize 
secundar generalizate. Devinsky (2003) a evaluat 
efi cacitatea LEV în epilepsia parţială raportând: 

la copiii cu crize parţiale motorii reducerea • 
episoadelor critice în 42,7% dintre cazuri şi 
controlul complet al crizelor în 19% dintre 
cazuri;
la cei cu crize parţiale complexe scăderea • 
frecvenţei crizelor la 36,1% dintre cazuri şi 
absenţa crizelor la 11,3%;

FIGURA 2. Reducerea frecvenţei crizelor după asocierea 
Levetiracetamului în funcţie de tipul de criză

În ceea ce priveşte siguranţa administrării LEV, 
nu au existat efecte secundare grave care să 
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la cei cu crize parţiale secundar generalizate, • 
reducerea episoadelor critice la 68,4% şi 
controlul complet al crizelor la 34,7%. 

Asocierea Levetiracetamului în tratamentul epi-
lep  siilor parţiale farmacorezistente în lotul nostru 
de studiu a fost bine tolerată. Cele mai frecvente 
efectele secundare raportate au fost fatigabilitatea, 
tulburările de comportament şi somnolenţa, fi ind în 
general minore şi neimpunând întreruperea medi-
caţiei antiepileptice. Aceste date sunt asemănătoare 
cu cele publicate de alţi autori. Astfel, Devinsky 
(2003) a observat că efectele adverse sunt în general 
tranzitorii, cel mai des raportate fi ind somnolenţa şi 
tulburările de conduită. La rândul său, Barron 
(2001) a remarcat că efectele secundare ale LEV 
sunt reprezentate în special de probleme de compor-

tament, astenie şi scăderea apetitului, subliniind că 
la nici un copil tratamentul nu a fost întrerupt din 
cauza reacţiilor adverse. 

CONCLUZII

Asocierea Levetiracetamului în tratamentul co-
piilor cu epilepsii parţiale farmacorezistente este 
efi  cientă în controlul complet sau în scăderea 
semnifi cativă a frecvenţei crizelor. Răspunsul clinic 
în grupul de copii studiat a fost favorabil, în special 
la pacienţii cu crize parţiale motorii, cu sau fără 
generalizare se cundară. Levetiracetamul a fost în 
general bine to lerat, efectele secundare apărute în 
studiu fi ind minime. 

Effi cacy of Levetiracetam in children with drug resistant partial seizures 

Georgeta Diaconu, Ioana Grigore, Laura Trandafi r, Maria Iliescu, Mihaela Cioban, 
Dana Anton

3rd Pediatric Clinic, University of Medicine and Pharmacy Gr. T. Popa, Iasi

 ABSTRACT 
Epilepsy is frequently diagnosed in the pediatric age raising numerous issues related to treatment. 
Levetiracetam (LEV) is an antiepileptic drug (AED) which is approved as a new combination therapy in 
different types of drug resistant seizures. The purpose of this study was to evaluate the effi cacy and safety of 
LEV in combination with drug resistant therapy in partial epilepsies children. The study group included 63 
children diagnosed with various forms of partial epilepsy. All patients received antiepileptic medication in 
monotherapy or polytherapy without remission of seizures. Levetiracetam has been associated with MAE 
initial dose of 10 mg/kg/day (two administrations), the dose was increased up to 40 mg/kg/day within 6 
weeks. Patients were studied for a further period of six months. Among children who received associated 
LEV 34 (53.96%) showed a reduction > 50% of seizures, and 21 (33.35%) reduction was <50%. 8 (12.69%) 
of patients achieved complete control of critical episodes. Side effects recorded during the study were 
minimal, being represented by fatigue (12 cases), conduct disorder (7 cases), sleepiness at baseline (three 
cases), decreased appetite (4 cases), and vomiting (2 cases). Levetiracetam combination treatment in 
children with drug resistant partial epilepsy is effective with complete control or signifi cant reduction in seizure 
frequency. Clinical response in the group of studied children was favorable especially in patients with partial 
motor seizures with or without secondary generalization. Levetiracetam was generally well tolerated, side 
effects occurred in the study being minimal.

Key words: Levetiracetam, child drug resistance, partial seizures

Epilepsy is one of the most common neurological 
disorders seen in pediatric age. Epileptic seizures 
occur in children of all ages, in particular raising 
treatment issues. Data from literature shows that 
approximately 15-30% of newly diagnosed cases 
do not respond to antiepileptic medication (AED) 

and the initial 25-50% of non responding patients 
develop drug resistance seizures (1,2). Children 
with refractory forms of epilepsy cannot get more 
AEDs to achieve reduction in seizure frequency 
(3). If critical episodes are not infl uenced by 
treatment, even if there are maximum doses, then 
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different AEDs must be assigned (4). Important in 
drug resistant epilepsy is choosing a new AEDs, 
which associated to previous regimen ensure to 
reduce seizure frequency without increasing the risk 
of adverse effects and no negative infl uence on 
children’s quality of life (5). One of the AEDs is 
Levetiracetam (LEV), which is indicated as com-
bination therapy in patients with partial seizures, 
myoclonic or generalized tonic-clonic seizures 
which were not controlled by fi rst-line AEDs.

Levetiracetam has a unique pharmacological and 
pharmacokinetic profi le. The mechanism by which 
LEV exerts its antiepileptic molecular level is com-
pletely different by the mechanism of others AEDs. 
Levetiracetam binds to a brain specifi c protein loca-
lized at the synapse, SV2A. One of the functions of 
this protein is known to modulate vesicle fusion at 
synaptic release of neurotransmitters in the synapse 
consequence. It was also shown that LEV selectively 
inhibits N calcium channels and blocks GABA 
currents inhibitors (6,7). The pharma cokinetic profi le 
of LEV is characterized by a rapid and complete 
absorption after oral administration; bioavailability is 
not affected by food (8). LEV plasma protein binding 
is minimal, less than 10% and peak plasma con-
centration is reached after about 1 hour, a half-life of 
6-8 hours in adults. In animal models was demonstrated 
that the half-life of LEV in the cerebrospinal fl uid is 
about 50%, longer than the plasma half-life, which 
would explain the lasting effect of the drug and the 
pos sibility of twice daily administration (9). Leve-
tiracetam is not metabolized by the liver, but is 
eliminated by the kidneys. Furthermore, LEV has no 
relevant pharmacokinetic interactions with other 
drugs (10). Pharmacokinetic profi le in children is si-
milar to that of adults, but clearance of LEV is more 
rapid, so dose of LEV should be higher, but the ad-
ministration remains divided doses (11). Numerous 
stu dies have demonstrated the effi cacy and safety of 
LEV in adults with epilepsy, but studies are children. 
Our aim was to assess the effi cacy and safety of LEV 
in combination with drug resistant partial epilepsy in 
children.

MATERIALS AND METHODS

The study group included 63 children (38 girls, 
25 boys) aged 4-16 years, diagnosed with various 
forms of partial epilepsy (Table 1).

Standardized questionnaires followed form and 
age of seizures onset, family history of epilepsy, the 
recorded electroencephalogram changes (EEG), 
anomalies detected by neuroimaging, epilepsy 
treat  ment and clinical course of epilepsy. Epilepsy 

was defi ned, according to Commission on Epide-
miology and Prognosis of the International League 
Against epilepsy (1993), by the presence of at least 
two unprovoked critical episodes that did not meet 
diagnostic criteria for neonatal or febrile seizures.

The diagnosis of epilepsy was based on electro-
clinical crisis posed by history, clinical description 
of the crisis to an advised source (doctor or health-
care environment) and electroencephalo gra phic re-
cor ding.

For children who have multiple types of seizure 
was decided which type is most important from 
clinical view, recording information on other forms 
of critical episodes. Epileptic seizures and syn dro-
mes were classifi ed according to International 
League Against Epilepsy Classifi cation (1989) into 
two categories: partial epilepsy (simple seizures, 
com plex and secondarily generalized) and gene ra-
li zed epilepsy (absence type seizures, tonic, clonic, 
tonic-clonic, myoclonic).

On EEG examination were recorded abnor ma li-
ties in all studied children, type appearance varying 
with the type of crisis (Table 2).

TABLE 2. EEG issues recorded in children with epilepsy
Seizure type EEG aspect between crisis

Simple parti al seizures
Complex parti al seizures/
secondary generalized 
parti al seizures

Pathological focal graphic elements
Slow waves, spikes or complex 
generalized wave peak or localized 
predominantly in the temporal or 
frontal-temporal derivati ons

All patients received antiepileptic medication (so-
dium valproate, lamotrigine, clonazepam, pheno bar-
bital, carbamazepine, topiramate) in monotherapy or 
polytherapy without remission of seizures (Table 3).

TABLE 1. Characteristics of children with epilepsy
Clinical characteristi cs of studied 
children

Number of 
pati ents

Sex
– female
– male
Seizures
– motor parti al
– complex parti al semiology
– parti al secondary generalized
Parti al epilepsy
– idiopathic
– cryptogenic
– symptomati c
Other conditi ons associated
– mild mental retardati on
– average mental retardati on
– severe mental retardati on
– tuberous sclerosis Bourneville
– cerebral palsy

38 (60.32%)
25 (39.68%)

31 (49.21%)
15 (23.81%)
17 (26.98%)

16 (25.39%)
11 (17.47%)
36 (57.14%)

8 (12.69%)
7 (11.11%)

24 (38.09%)
5 (7.93%)

31 (49.21%)
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TABLE 3. Initial antiepileptic drugs
Initi al anti epilepti c drugs Number of pati ents
One anti epilepti c drug 24 (38.10%)
2 anti epilepti c drugs 28 (44.44%)
> 2 anti epilepti c drugs 11 (17.46%)

 
Patients were initially studied for a three months 

period in which the type and frequency of seizures 
were noted. 28 of all the children (44.44%) had se-
veral seizures every day, 29 of them (46.03%) had 
weekly seizures and 6 of them (9.53%) had monthly 
crises.

Levetiracetam has been associated with AEDs 
initial dose of 10 mg/kg/day (two administrations), 
the dose was increased up to 40 mg/kg/day within 6 
weeks. Patients were followed for a further period of 
six months. LEV effi cacy was assessed by reducing 
the number of seizures. Safety and tolerability of 
treatment was assessed through questionnaires com-
pleted by parents, periodic measurements of weight 
and vital signs, electrocardiography monitoring 
(ECG) and blood-biochemical laboratory tests.

RESULTS

Among studied children with associated LEV, 34 
(53.96%) showed a reduction in seizures > 50%, and 
21 (33.35%) reduction was < 50% (Fig. 1). 8 
(12.69%) of patients achieved complete control of 
critical episodes.

DISCUSSION

Drug resistant epileptic seizures at the pediatric 
age raise numerous treatment problems. In the past 
15 years a large number of AEDs have been in-
troduced into clinical practice aiming to improve 
seizure control and reduce side effects of medication. 
Levetiracetam, who has demonstrated their effecti-
veness in many clinical studies in adults, has been 
recently introduced in children with epilepsy.

In our study, after 6 months from the association 
of LEV at initial AEDs, complete control of seizures 
was obtained in 12.69% of children and reduction 
in seizure frequency with > 50% to 53.96%. LEV 
effi cacy was correlated with the type of seizures. 
For example, patients with partial motor seizures 
have also presented 6.45% of critical episodes after 
treatment with LEV in combination, and 74.19% 
seizures were controlled at a rate greater than 50%. 
In patients with partial seizures with secondary 
generalization complete control of epileptic events 
was obtained in 23.53% of cases and decrease in 
seizure frequency was observed in 52.94% of cases.

These data are consistent with those reported in 
the literature. In a multicenter study conducted on a 
sample of 285 pediatric age patients with drug 
resis tance seizures, Opp and colleagues (2005) re-
ported the absence of seizures to 6.2% of children, 
reducing seizures by 50% to 11.5% and 75% to 
7.2%. Glauser (2002) observed 24 children aged 
6-12 years with partial seizures refractory to initial 
AEDs, on which LEV was associated. After a 
treatment period of 8 weeks with a stable dose of 
LEV, the author noted a decrease in seizures ≥ 50% 
to 26.4% of children who had simple partial 
seizures, in 46.9% of those with complex partial 
seizures and 64% of those with secondary gene-
ralized seizures. Devinsky (2003) evaluated the 
effi cacy of LEV in partial epilepsy reporting:

33,35%

53,96%

12,69%

without seizure
reduction>50%
reduction<50%

FIGURE 1. Reduction in seizure frequency in children after 
Levetiracetam association to the initial antiepileptic drug

Response to therapy varied depending on the type 
of seizure, without seizures being 6.45% of children 
who had simple partial seizures, 13.33% of those with 
complex partial seizures, and 23.53% of those with 
secondary generalized partial seizures (Fig. 2).

Regarding the safety of LEV, there were no 
serious side effects that lead to discontinuation of 
medication. The most common side effects reported 
were fatigue (12 cases), conduct disorder (7 cases), 
sleepiness at baseline (three cases), decreased 
appetite (4 cases), vomiting (2 cases).

2 23 6

2 2 11

4 9 4

CPS

CPC

CPSG

without seizures
reduction>50%
reduction<50%

FIGURE 2. Seizures frequency reduction after 
Levetiracetam association conditioned by the type of 
seizure
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motor partial seizures in children with re-• 
duced critical episodes in 42.7% of cases and 
complete control of seizures in 19% of 
cases;
those with complex partial seizures in seizure • 
frequency decreased from 36.1% of cases 
and the absence of crisis to 11.3%;
those with partial seizures secondary generali-• 
zed reduction of critical episodes to 68.4% and 
complete seizures control to 34.7%.

The combination of Levetiracetam in drug re-
sistant partial epilepsy in our study group was well 
tolerated. The most common side effects reported 
were fatigue, somnolence and behavioral disorders, 
which are generally minor and not requiring 
antiepileptic drug discontinuation. These data are 
similar to those published by other authors. Thus, 
Devinsky (2003) noted that adverse effects are 

usually transient, most often reported being somno-
lence and conduct disorders. In turn, Barron (2001) 
noted that the side effects of LEV are represented in 
special behavioral problems, fatigue and loss of 
appetite, stressing that no child treatment was 
discontinued because of side effects.

CONCLUSIONS

The combination of Levetiracetam in children 
with drug resistant partial epilepsies treatment is 
completely effective in controlling seizures fre-
quency or signifi cant reduction in seizure frequency. 
Clinical response in the group of children studied 
was favorable, especially in patients with partial 
motor seizures with or without secondary genera-
lization. Levetiracetam was generally well tolerated, 
side effects occurred in the study being minimal.
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