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Evolucion clinica y funcional

de pacientes con epilepsia rolandica

no sometidos a tratamiento medicamentoso
hasta el momento de las complicaciones

Andrade Machado René*

RESUMEN
Introduccion: La involucion neurocognitiva y los trastornos conductuales en la epilepsia rolandica se han asociado al uso
de medicamentos de tipo gabaérgico; sin embargo, la relacion causa-efecto de esta asociacion no ha sido evaluada.
Objetivo: Describir la evolucion funcional de pacientes con EFBI-pct no medicados hasta la presentacion de complicacio-
nes. Pacientes y métodos: Se siguieron con electroencefalogramas seriados en vigilia y suefio, tomografias por emision
de fotdn Unico y estudios neuropsicolégicos a un grupo de pacientes diagnosticados con epilepsia rolandica. Los pacien-
tes fueron seguidos desde el diagndstico y se manejaron sin medicacion antiepiléptica a menos que se presentaran
déficits cognitivos, crisis en racimos o status eléctrico en el suefio. Los resultados del estudio neuropsicoldgico se compa-
raron con los de un grupo control de nifios sanos. Se tomaron como significativos valores de p<0.05. Resultados: Se
estudiaron 45 nifios, 17 tuvieron crisis en racimos, 11 status eléctrico en el suefio y 14 déficits cognitivos. Las complicacio-
nes se desarrollaron sin el uso de los clasicos medicamentos gabaérgicos. Conclusiones: Las complicaciones en la
epilepsia rolandica parecen depender de subtipos genéticos con expresion fenotipica variable. Las drogas antiepilépticas
gabaérgicas serian un factor detonante que actla sobre un terreno predispuesto genéticamente y no una causa directa.
Palabras clave: epilepsia rolandica, deterioro, medicamentos antiepilépticos, SPECT, crisis epilépticas.
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Functional and clinical evolution in patients with rolandic
epilepsy without antiepileptic treatment until presence of complications.

ABSTRACT
Introduction: Both cognitive regression and behaviour disorders had been associated with gabaergic antiepileptic medication
in patients with rolandic epilepsy, nevertheless the cause-effect relation of this phenomenon had not been evaluating.
Objective: To describe the clinical and functional evolution of patients with Benign Childhood Epilepsy of Infancy with
centro-temporal spikes without antiepileptic medication until presentation of complications. Patients and method: A group
of 45 patients with rolandic epilepsy were assessed with clinical and serial sleep and wake electroencephalograms, Single
Photon Emission Tomography and Neuropsychological tests. The patients were followed from the diagnosis up to they
presented complications such as: cognitive deficits, electrical status during slow sleep and cluster seizures.
Neuropsychological skills were compared with those of a group of childen of similar age and sex (control group). P<0.05
value was considered as significant. Results: The study included 45 children, 17 had cluster seizures, 11 showed electrical
status during slow wave sleep and 14 had cognitive deficits. All complication were found in patients without antiepileptic
medication. Conclusions: Complicate variants of rolandic epilepsy depend on genetic subtypes with variable phenotypic
expression. Gabaergic antiepileptic drugs could be a trigger factor acting in special genetically predisposed patients but
they are not the cause.
Key words: Rolandic epilepsy, regression, antiepileptic medications, SPECT, seizures.
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INTRODUCCION sindrome ha sido cuestionada porque se han descri-

La epilepsia focal benigna de la infancia con pa- to numerosos pacientes con involucidén neurocogni-
roxismos centro-temporales (EFBI-pct) o epilepsia tiva y trastornos conductuales, que mejoran con la
rolandica, representa 6 a 16% de las epilepsias de la curacion de la enfermedad.? Varios autores han des-
infancia. En los Ultimos afios la benignidad de este crito que este empeoramiento puede estar inducido
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por medicamentos del tipo de la carbamazepina o
el acido valproico; sin embargo, la relacién causa-
efecto de esta asociacion no ha sido evaluada.'® En
el presente trabajo nos proponemos describir la evo-
lucion funcional de pacientes con EFBI-pct no medi-
cados hasta la presentacion de complicaciones.

PACIENTES Y METODOS

Seleccion de los nifios del grupo testigo

Escogimos una muestra probabilistica por con-
glomerado de nifios supuestamente sanos con siete
afos y + seis meses y hasta diez afios de edad. Los
objetivos de la investigacion fueron discutidos con
padres y maestros previamente. Excluimos a los ni-
flos que tuvieran riesgo de encefalopatia hipoxicois-
guémica o retardo del desarrollo psicomotor. Los
maestros excluyeron a los nifios con trastornos del
aprendizaje, rechazo escolar, a los que conocieran
con alguna enfermedad psicolégica, psiquiatrica o
procedian de hogares disfuncionales. Los tutores
firmaron el consentimiento informado para parti-
cipar en la investigacion. Los nifios se eligieron me-
diante una lista aleatorizada.

Seleccion de los pacientes epilépticos
Los pacientes se escogieron en la Consulta de
Epilepsia del Hospital Pediatrico Universitario “José
Luis Miranda™ de Villa Clara, en el periodo de mayo
del afio 2000 a mayo del afio 2004. Estudiamos a los
pacientes entre siete y 10 afios de edad que cum-
plian los criterios de EFBI-pct segln la ILAE® y no
habian ingerido farmacos antiepilépticos, psicofar-
macos, tenian estudios imagenoldgicos estructura-
les normales y los padres firmaron el consentimien-
to informado. Excluimos a los que abandonaron el
seguimiento y los que durante la evolucion se diag-
nosticod alguna causa que explicara la epilepsia.

Procedimientos

Se realiz6 un estudio longitudinal prospectivo
durante cuatro afios. Los pacientes fueron atendi-
dos una vez por mes, en el primer afio y cada tres
meses en el segundo. Las variables clinico-demo-
gréaficas se obtuvieron interrogando a dos de sus
familiares separadamente y al paciente cuando co-
opero. La semiografia de las crisis se obtuvo siguien-
do las recomendaciones de la ILAE.” A todos los pa-
cientes se le realizd6 examen fisico completo. Se
construy6 el arbol genealdgico y analizamos los
electroencefalogramas de familiares cuando se dis-
puso de éstos. EI comportamiento temporal de las
crisis fue dividido en:

« Crisis aisladas (si las crisis fueron so6lo dos).
e Crisis aisladas y poco frecuentes (cuando existian

mas de dos crisis y se espaciaban mas de tres
meses).

e Crisis aisladas y frecuentes (cuando tenian una o
mas crisis por mes ademas de las crisis del diag-
nostico, pero nunca grupos y evolucionaban con
este comportamiento en los meses sucesivos de
forma recurrente).

e Presencia de racimos (si las crisis se agrupaban
[crisis diarias por semanas 0 més de seis en un
mes]).

Se realiz6 electroencefalograma (EEG) de vigilia
y el EEG obtenido con privacion de suefio (ps) tras
diez horas de su privacion. En ambos casos se utili-
zaron electrodos de superficie de plata clorurada,
segun el montaje estandarizado internacionalmen-
te (10/20). El EEG con ps se realiz6 cada mes si el
paciente tenia un patrén de punta-ondas (PO) que
ocupaba mas de 85% del suefio no-REM (POCSL) o
existia déficit cognitivo. Se indicé una tomografia
axial (TAC), potenciales evocados multimodales y una
resonancia magnética nuclear (RMN) cuando exis-
tian déficit o deterioro neurocognitivos.

Evaluacion de la conducta
social, escolar y familiar

La maestra fue entrenada para reportar cualquier
trastorno que incluyera:

e Distractibilidad.

e Hiperactividad.

e Trastorno de la memoria o del lenguaje.

< Dificultades en las matematicas o en las letras.

Todo esto durante el tiempo que durd el estu-
dio.

El informe de la evaluacion académica se pun-
tuod de la siguiente forma:

« Ausente = 0.

e Ligera (existen quejas de aprovechamiento aca-
démico, pero continta con la escolaridad nor-
mal) = 1.

 Moderada (requiere ayuda individualizada [un
afio de retraso]) = 2.

e Severa (requiere educacién especial) = 3.

El trastorno por déficit de atencion e hiperacti-
vidad se obtuvo mediante la aplicacién del cuestio-
nario de Conner para padres y profesores, que se
llend cada tres meses.® La conducta hiperactiva y
distractil se puntué de la siguiente manera:

e Ausente = 0; menos de seis puntos en el cuestio-
nario de Conner.

e Ligera = 1; puntuacién en la escala de Conner 7-
10.
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e Moderada = 2; puntuaciéon en la escala de Con-
ner 11-14.

e Severa = 3, puntuaciéon en la escala de Conner
mayor de 14 puntos.

El estudio neuropsicoldgico se realiz6 cada afio
en ambos grupos en las condiciones estandares que
se exige, aplicandoles las subescalas de Weschler:®

e Escala verbal:

° Informacion.
Comprension.
Aritmética.
Semejanzas y digitos.
Vocabulario.

o O o o

e Escala ejecutiva:
° Laberintos.
° Figuras incompletas.
° Disefio de bloques e historietas.

Los pacientes fueron valorados en Consulta de
Psicologia y Psiquiatria del hospital. Cuando exis-
tieron dudas del origen idiopatico de la epilepsia
se le practico al paciente una resonancia magnética
nuclear. Los pacientes no fueron tratados excepto
si se mostraron déficit cognitivos y POCSL, indican-
dose clobazan o cuando el numero de crisis lo re-
quirid. Se definié deterioro cognoscitivo cuando el
rendimiento cognitivo inferior a 3 DS de la media
de grupo testigo segun el estudio neuropsicologi-
co, tenia una puntuacion en las escalas de conducta
hiperactiva y rendimiento escolar mayor o igual a
dos. El rendimiento por subescalas se consideré
anormal cuando el desempefio en ésta era inferior

a tres desviaciones estandar comparados con el ren-
dimiento de los nifios del grupo control.

Anélisis estadistico

Los datos se incluyeron en una base de datos en
el programa Estadistica. Las diferencias para varia-
bles cuantitativas discretas se analizaron mediante
el test de diferencia de medianas y la U de Mann-
Whitney. Las variables cuantitativas continuas uti-
lizando el estadigrafo t de Student. En todos los
casos, los niveles de significacion se aceptaron para
p = 0.05.

RESULTADOS

Se reclutaron 45 pacientes, todos finalizaron el
seguimiento. Se realiz6 una TAC a 100% de los pa-
cientes y en otros 21 pacientes RMN que resultaron
todas normales. En 16 pacientes realizamos un SPECT
cerebral intercritico; 15 de ellos mostraron un area
de hipoperfusion fronto-temporal unilateral y en
uno fue normal. A todos los pacientes se les realizd
potencial evocado visual y potencial evocado audi-
tivo de tallo cerebral (PEATC) mostrando en ambos
casos normalidad en sus latencias y valores de in-
tervalos interpicos (PEATC).

Ambos grupos, pacientes y controles, eran ho-
mogéneos en cuanto a la edad, nivel de escolari-
dad y sexo p > 0.05 (Tabla 1). En las genealogias
estudiadas, 30 pacientes tenian antecedentes here-
ditarios de esta epilepsia. De ellos, 15 tenian un pa-
tron de herencia compatible con una herencia au-
tosémica dominante. No encontramos diferencias
estadisticamente significativas entre la edad de de-
but de la epilepsia de nuestros casos y la mediana
de la edad de debut en la primera generacion de su

Tablal
Grupo de estudio y control segun edad, sexo y nivel de escolaridad

Variable Grupo de estudio Grupo control Estadigrafo
* Edad
Minimo 7 7
Maximo 10 10 U de
Mediana 8 8 Mann-Whitney
Cl 7 7 p=0.25
CS 9 9
« Sexo
Masculino 29 175 X =0.30
Femenino 16 174 p=0.58
Total 45 349
* Escolaridad
Mediana 4 4 U de
Minimo 1 1 Mann-Whitney
Méaximo 5 5 p=0.79
Cl 2 2
Cs 5 5
Total 45 349
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Tabla 2
Descripcion de los fendmenos genéticos clinicos en las genealogias estudiadas

No.

*« Antecedentes hereditarios

Si 30

No 15
*« Genealogias compatibles con herencia

Autos6mica dominante 15

Autosdmica recesiva 2
¢ Con herencia autosémica dominante

Penetrancia reducida 9

Expresividad variable 6

Posibilidad de fendmeno de anticipacion*

Edad de debut de la epilepsia en la primera generacion. Media 8.3 rango (1-19) DE + 4.6.
Edad de debut de la epilepsia en el caso estudio. Media 7.8 rango (3-12) DE 1.9**

* En cuatro familias, la epilepsia debutd dos afios antes que en el caso indice.** p > 0.05.

familia p = 0.63. En cuatro familias el caso indice
debut6 al menos dos 0 mas afilos mas temprano que
la epilepsia en la primera generacion de sus fami-
liares, y el comportamiento evolutivo posterior de
las crisis fue peor (Tabla 2).

Semiologia de las crisis epilépticas

En 19 pacientes las crisis siempre fueron locali-
zadas (Tabla 3). En 12 pacientes las crisis fueron fo-
cales con generalizacién secundaria. Predominaron
las crisis clonicas en 36 de 45 pacientes. Afectaban
fundamentalmente la hemicara en 31 de ellos y se
localizan en la regién perioral en 21 de 31 pacien-
tes. Se presentaron como promedio 5.9 crisis du-
rante el seguimiento. Aparecieron durante el sue-
fio solamente en 29 pacientes. En 12 casos se
repetian cada mes, aunque en 14 las crisis se agru-
paron en periodos llamados “malos™ (crisis agrupa-
das).

Estudios electrograficos

Del estudio de 37 pacientes se deslinda que en 32
de ellos los paroxismos adoptaron la morfologia de
puntas y ondas; mientras que 36 presentaron locali-
zacion centro-temporal (Tabla 4). Encontramos acti-
vidad paroxistica focal independiente en cuatro de
45 pacientes. Las puntas se presentaron con gran am-
plitud con un intervalo de 105-523 y la media de
315.99 uv. Se registraron como promedio 514.9 pun-
tas por paciente en los registros electrograficos. En
14 pacientes con punta-ondas centro-temporales mos-
traron un patrén de POCSL, con una importante reac-
tivacion de los paroxismos con la privacion de sue-
fio, en seis de ellos la presencia de POCSL pudo
explicarse como un fenémeno de sincronia bilateral
secundaria. En todos los casos el fenébmeno eléctrico
desaparecié en los meses subsiguientes.

Flujo sanguineo
cerebral intercritico (Tabla 5)

En 16 pacientes se realiz6 el SPECT cerebral, es-
tos pacientes tenian déficit cognitivos, deterioro o
cambios de conducta. Tenian un SPECT intercritico
normal 5%, el resto tenia areas de hipoperfusion
cerebral manifiesta. En la mayor parte de los casos
ésta se situaba en la region fronto-temporal, 75%.
Es importante sefialar que en todos los pacientes
existia porcentaje elevado de concordancia con la
localizacion de la actividad paroxistica en el EEG v,
p = 0.008.

Desempefio cognitivo y

lateralidad de las descargas (Tabla 6)

El estudio psicométrico no mostré diferencias
entre los grupos. Los pacientes con epilepsia rolan-
dica tienen un desempefio inferior a los controles
en la escala verbal p < 0.01. Las diferencias fueron
notablemente significativas para los déficit audio-
verbales y la amnesia verbal p < 0.01. La lateralidad
de los paroxismos se correlaciond con los déficit en-
contrados.

e Conducta y desempefio escolar. En 15 de
45 pacientes con epilepsia encontramos que exis-
tian trastornos de conducta manifestados por im-
pulsividad, hiperactividad e inatencién y en 12
pacientes epilépticos existia al menos un afio de
retraso escolar, mientras que esta afectacion no
se encontrd en el grupo de nifios normales p <
0.01 (Tabla 7).

Caracteristicas
clinico-electrograficas distintivas
segln la forma evolutiva (Tabla 8)
El tiempo de evolucion con la epilepsia de nues-
tros pacientes fue de 5-48 meses. La edad de inicio fue
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Tabla 3
Crisis epilépticas y fendmenos poscriticos segun la semiologia aceptada por la ILAE

No.
« Clasificacion segun glosario semioldgico de la ILAE
Focales 19
Focales Sec. generalizadas 12
Focales y generalizadas 26
« Clasificacion segun tipos de crisis epilépticas aceptadas por la ILAE
Clénicas 36
Clénicas-ténico-cl6nicas 22
Versivas 6
Anartria critica 22
Sensitivas 11
Vegetativas* 3
Mioclénicas 10
Otras’ 6
¢ Clasificacion segun su localizacién
Hemicara (n-31) 31
Periorales 21
Palpebrales 5
Lengua 2
Mejilla 2
Encia 1
Cabeza/Cuello 26
Brazo 22
Miembro inferior 4

No. de crisis
« Duracién de las crisis
« Relacién con el ciclo de suefio
« Dormido/ vigilia/ambos

¢ Frecuencia de las crisis
Mensual
Semanal
Anuales
Diaria
Mas de seis meses

¢« Fendmenos post criticos (n - 13)
Afasia motora
Hemiparesia derecha
Paresia en M. inferior
Hemihipoestesia
Otras"

media (5.9) rango (2-33) DE + 3.6
media (4.7) rango (20 seg- 20 min) + 3.9

29/ 717

12
10
8
7
9

P WwhOo

*  Se manifestaron dentro de este tipo: relajacion de esfinteres (1), babeo (7) y vémito (10).

t Se describieron ademas crisis de ausencias y atonicas cada una en numeros de dos, ademds 16 generalizadas clénicas-tonico-
clénicas que se presentaron evolutivamente tras el diagnéstico de EFBI — R, durante un intervalo variable.

§ Se interpretaron, dentro de esta localizacion, cualquier segmento del brazo fuese antebrazo, mano o dedos.

I Se recogieron ademas otras manifestaciones que no fueron cuadros focales, entre ellos somnolencia (22), cefalea (6), hiperactividad
(2), vémito (1) y desorientacion (1) con respecto al total de pacientes.

significativamente menor en los pacientes con dete-
rioro p < 0.05. Las crisis generalizadas especificamen-
te las ausencias, atdnicas y mioclénicas no aparecie-
ron en los pacientes sin deterioro p < 0.01. El nimero
de crisis total y por mes fue menor en el grupo de
epilépticos sin deterioro, pero esta diferencia no al-
canzo significacion estadistica p < 0.05. Cuatro carac-
teristicas electrograficas se presentaron durante la evo-
lucion de los pacientes con deterioro y no se
observaron en los pacientes sin esta complicacion;

Rev Mex Neuroci 2007; 8(4)

POCSL.

Presencia de un foco de seudoenlentecimiento.
Amplitud de las puntas mayor.

Presencia de focos independientes todos con p
< 0.01.

PwnhpE

DISCUSION

La definicion clasica de la EFBI-pct incluye la au-
sencia de déficit cognitivos y neuroldgicos al debut
y durante la evolucién de la enfermedad.®2 Sin em-



Tabla 4
Descripcion de la actividad epileptogénica
neurofisioldgica en diferentes estados de la actividad cerebral

Estudios electrograficos

Morfologia (n-37) *

Punta — Ondas 32
Seudoenlentecimiento 4
Puntas 1
Localizacion (n-37)
Centrotemporales 36
Parietales 1
Foco independiente (n-7) 4
Amplitud (media) 315.9 rango (105-523) DE + 21.36

Duracion
EEG de Suefio
No. de Puntas

(media) 0.31 rango (0.10-0.12) DE + 0.1

(media) 514.9 rango (2-1935) DE + 212.51

React con privacion de suefio 37
% de ondas en el EEG

Mas de 80** 11

Menos de 40 34
SBS 6

*  Un paciente (1.88%) mostro tipo eléctrico con punta-onda generalizada a 5c/seg asimétricas.
** |as POCSL desaparecieron en los EEG evolutivos con una media de nueve meses + 2,3. SBS se refiere a sincronia bilateral

secundaria.
Tabla 5
Fujo sanguineo cerebral segun la
localizacion y lateralidad de la actividad paroxistica interictal*

Variable Flujo sanguineo cerebral EEG / (zona de hipoperfusion) n = 20

Fronto-parietal Temporo-parietal Fronto-temporal
Puntas centro-temporales derechas 3 3 2 1 6 6
Puntas centro-temporales izquierdas 1 0 0 3 2
Total n = 16 4 4 (100) 2 1 (50) 9 8 (80)

* Tasa de lateralizacion correcta 81%, Phi-square test (p =

bargo, estudios de cohorte reportan que la media
del nivel intelectual de los nifios con esta epilepsia
es ligeramente inferior al de sus controles sanos,
sugiriendo que los nifios con esta epilepsia estan en
riesgo de presentar disfuncion cognitiva. De hecho,
las funciones verbales y las funciones visuomotoras
se han encontrado severamente afectadas.®*®> Algu-
nos autores han asociado la aparicion de complica-
ciones (déficit cognitivos, crisis agrupadas y estatus
eléctrico en el suefio) al uso de gabaérgicos como
la carbamacepina y el acido valproico; para otros,
éste es un sindrome que incluye diferentes condi-
ciones nosolégicas, formas complicadas y no com-
plicadas, aunque pudiera ser una enfermedad Uni-
ca debido a un desorden continuo de la maduracion
cerebral con variabilidad fenotipica marcada.5"16-18

En nuestro estudio, existen varios hechos que
incluyen novedad. Controlamos variables que con-
sideramos han afectado las conclusiones a las que

0.008).

han llegado otros autores: en ninguno de los pa-
cientes seleccionados para participar en el estudio
el retraso mental pudo explicar el rendimiento neu-
ropsicolégico y el aprendizaje escolar. Excluimos a
los pacientes que se presentaron con neurosis 0 psi-
cosis, pues es sabido producen afectacién cognitiva
y de comportamiento. La evaluacién cognitiva, el
aprendizaje y el comportamiento no se pueden in-
terpretar como efectos adversos inducidos por la
medicacién antiepiléptica porque se estudiaron sin
tratamiento hasta que comenzaron los sintomas de
deterioro. EI comportamiento informado por los
padres (test de Conner) y la evaluacién del rendi-
miento escolar fueron adecuadamente corrobora-
dos por el estudio neuropsicolégico. Por tanto, los
factores subjetivos y psicoldgicos derivados de la
relacién entre la familia y el nifio epiléptico que
pueden afectar la evaluacién no parecen haber in-
fluido en los resultados. Todos los casos con trastor-
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Tabla 6

Desempefio cognitivo y selectividad de la afectacion

neuropsicolégica segun locus de la actividad epileptiforme

Estado neuropsicolégico

Epilépticos n = 45

Controles n = 349

Cl verbal* (88-95) DE + 5.54** (96-108) DE + 1.46
Cl ejecutivo (89-93) DE * 4.43 (92-96) DE * 3.51
Cl total (89-93) DE * 4.43 (92-96) DE * 3.51

Amnesia verbal a corto plazo* 17/ 45 12 /349**

Ligera 2 9
Moderada 5 3
Severa 10 0

Déficit audio-verbal* 13/ 45 16/ 349**
Ligera 5 13
Moderada 12 3
Severa 4 0

Déficit visuo-espacial* 2145 19/ 349
Ligera 1 17
Moderada 1 2
Severa 0 0

Déficit atencional 18 / 45 11 / 349**
Ligera 3 9
Moderada 10 2
Severa 5 0

Total 14/ 45 17 | 349**

DE: desviacion estandar.
* Correlacion con la lateralidad de la actividad epileptiforme.
**p < 0.01.

Tabla 7
Desempefio educacional y de la conducta hiperactiva y distractil segun los grupos estudiados

Criterio n =45 n = 349
Afectacion educacional 14 / 45 19/ 349
Ausente, puntuacion = 0 31 330
Ligero, puntuacién = 1 2 19
Moderado/Severo, puntuacién = 2-3 12 0
Inatencion, hiperactividad e impulsividad 16/ 45 21/ 349
Ausente, puntuacion < 3 29 328
Ligero, puntuacién = 3 1 16
Moderado, puntuacién > 3 < 6 8 4
Severa, puntuacion > 6 7 1
Interaccién socio-familiar < 3 29 / 45 0/20
Interaccién socio-familiar > 3 15/ 69 20/ 20

nos de conducta, del aprendizaje y con deterioro,
fueron estudiados con RMN, descartandose apropia-
damente las lesiones estructurales como causas de
la afectacidn e interpretados como resultado de la
inhibiciéon funcional en la zona epileptogénica. Es
importante sefialar que, en los pacientes que desa-
rrollaron déficit cognitivos y POCSL transitorias, es-
tos hallazgos no pudieron explicarse debido a la
inducciéon por medicamentos antiepilépticos, pues
no se empled alguno al inicio de la enfermedad.
Ademas, el clobazan fue una droga que resulté til
en estos casos, pues su utilizacion revirtié el estatus
eléctrico en el suefio y su afectacién conductual, lo
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que sugiere que puede emplearse por cortos perio-
dos de tiempo.

Dentro de las limitaciones de nuestra investiga-
cion figura el hecho de que no se realizé durante
toda la fase activa de la enfermedad, lo que hubie-
ra posibilitado obtener datos en el momento de la
curacion y estudiar a los pacientes con mayor tiem-
po de evolucién. Los estudios neurofisiolégicos no
incluyeron el analisis del video-EEG que se conside-
ra el método diagnéstico de eleccién para el estu-
dio de afectacidén cognitiva transitoria. En segundo
lugar, los estudios de imagenes funcionales sélo
pudieron obtenerse en el periodo intercritico que



Tabla 8
Caracteristicas de la epilepsia en los pacientes con epilepsia focal
con paroxismos centro-temporales segun la evoluciéon con o sin déficit cognitivos

Caracteristicas

Sin deterioro n = 31

Con deterioro n = 14

Edad de inicio, afios
Género masculino / femenino
Duracion de la enfermedad, meses

Crisis generalizadas aténicas, mioclonicas,
ausencias y ténico-clonicas generalizadas

Crisis nocturnas / crisis diurnas (ambas)
Crisis focales por mes

Ndamero total de crisis

POCSL

Foco de seudoenlentecimiento

Amplitud de las ondas

Focos independientes

SBS

3.2 (2-10) DE £ 0.9
21/ 10
9.3 (5-14) DE + 14.2

14 31*

23 /3 (5)

1.1 (4-6) DE £ 0.01
3.3 (2-11) DE + 6.7
0 (0%)

0 (0%)

(105-188) DE + 12.3
0 (0%)

1 (3.2%)

5.5 (3 -10) DE + 1.4
8/6
15.4 (5-48) DE + 26.1

12/ 14*

0/0 (6)*

3.3 (4-12) DE+ 1.6
7.3 (2-22) DE + 6.7
11 (70.7%)**

4 (28%)**

(154-523) DE + 29.4**
4 (28%)**

5 (30.5%)

+

* S6lo tenian crisis ténico-clonicas generalizadas. ** p < 0.01.

sabemos que son Utiles para conocer la lateralidad
del foco, pero con una sensibilidad de 85-90%, pues
10-15% pueden presentar hipoperfusiones contra-
laterales al area epileptogénica.’® Sin embargo, es
facil comprender que en una epilepsia donde las
crisis sean predominantemente nocturnas y escasas;
obtener estudios criticos es practicamente imposi-
ble. Ademas, el objetivo en nuestro estudio de rea-
lizar el SPECT cerebral no fue localizar el area epi-
leptogénica, sino determinar la relacidon con la
actividad epileptogénica y la implicacién en el co-
nocimiento de los déficit cognitivos.

Caracteristicas de la
epilepsia, su ubicacion nosolégica

La EFBI-pct afecta a nifios en edad preescolar y
escolar, pues en 80 a 90% de los pacientes la prime-
ra crisis se registra entre los cuatro y diez afios de
edad, aunque existen casos publicados con debut a
los 18 meses.!*8 En un estudio de metaanalisis se ha
demostrado que la mediana de debut de la epilep-
sia corresponde con los ocho afios.?’ En el presente
estudio no estan excluidos pacientes que hayan te-
nido su primera crisis entre los 18 meses y los siete
afos de edad, debido a que para el diagndstico de
la epilepsia era necesario que los pacientes tuvie-
ran al menos dos crisis epilépticas, la primera de
ellas pudo tener lugar mucho tiempo antes del es-
tudio de la enfermedad.

Nuestros resultados sugieren que esta enferme-
dad puede tener una etiologia genética. En dos es-
tudios anteriores, se ha sefialado que la prevalencia
de epilepsia es mucho mas alta entre los familiares

cercanos de los nifios con EFBI-pct que en un grupo
control.? Heijbel y col.? plantearon que el patrén
del EEG con puntas centro-temporales de la nifiez
se hereda con caracter autosémico dominante. Es-
tudios de concordancia en gemelos monocigéticos
con descargas rolandicas y de antigenos HLA y sus
haplotipos apoyan la hipétesis de la herencia AD.?*
2 Existe evidencia de ligamiento de esta epilepsia
al cromosoma 15q14, donde se encuentra el gen que
codifica la subunidad 7 del receptor nicotinico.?
En 1995, Scheffer y col. describieron la epilepsia
rolandica autosémica dominante con dispraxia del
lenguaje con alta penetrancia (100%) y con feno-
meno de anticipacion.?* Cuatro de nuestras familias
mostraron anticipacién genética.

Frecuencia y naturaleza
de las complicaciones clinicas

En nuestro estudio se tomaron a 45 nifios epilép-
ticos diagnosticados con EFBI-pct, en 14 de ellos exis-
tia afectacion cognitiva y se remitieron por sus maes-
tras a despitaje de retraso mental. La afectacién
neuropsicoldgica interferia con las actividades aca-
démicas y las relaciones en la casa. De los pacientes
atendidos por nosotros, otros 15 se trataron con
psicologia por trastornos de conducta e hiper-acti-
vidad que se inicid en relacion con la epilepsia (Ta-
bla 7). Esta forma atipica de presentacion es frecuen-
temente interpretada como consecuencia del
estigma psicoldgico y social de la epilepsia. Por ejem-
plo, Casa-Fernandez y col.® encontraron afectacién
cognitiva en 20% de los pacientes, considerando que
tenian un nivel cognitivo normal bajo o bajo. En
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60% aparecié una alteracion del nivel perceptivo
motor, en 30% se hallo alteracion en el lenguaje.
De sus pacientes, 80% tenian ansiedad, 60% tenian
una vivencia negativa de las crisis y de 40 a 60%
tenian una percepcion negativa sobre el efecto de
las crisis en el rendimiento intelectual, el aprendi-
zaje escolar y el comportamiento. Estos factores no
jugaron un papel determinante en nuestro estudio,
debido a que se disefid, como ya explicamos, para
minimizar esta influencia. Por otra parte, los défi-
cit cognitivos y el comportamiento hiperactivo fue-
ron debidamente corroborados por el estudio neu-
ro-psicologico (Tabla 6) y la observacion de juego.

Otras de las complicaciones de mayor impacto
en esta epilepsia son la recurrencia de las crisis. Ha-
bitualmente no es esperable un nimero elevado de
crisis en esta enfermedad; sin embargo, esta descri-
to que un grupo de pacientes puede tener crisis fre-
cuentes.’>18 2527 | gg crisis se agrupan durante los pe-
riodos de involucién neuropsiquica, en 14 pacientes
(tres con déficit cognitivos aislados y 11 en los que
la evolucién fue hacia una epilepsia con POCSL tran-
sitoria. La importancia de este hecho viene dada
por la ansiedad familiar que provoca, por la viven-
cia negativa de las crisis para los pacientes, el au-
sentismo escolar y por la implicacion que tiene en
las conductas terapéuticas que llevan a la politera-
pia, asi como en la génesis de mecanismos de au-
tocontrol y regulacidon personologicos inadecua-
dOS.27_31

Caracteristicas del
electroencefalograma interictal
en los pacientes complicados

La abundancia de anormalidades interictales, el
grado de activacion durante el suefio y especialmen-
te la persistencia del patron de POCSL, han sido fre-
cuentemente relacionados con la afectacién cogni-
tiva en pacientes con EFBI-pct;*#16-18 nuestros
resultados confirman esta relacion causa-efecto.
Massa y col. plantearon que la afectacion de las fun-
ciones psiquicas superiores se correlacionan signifi-
cativamente con la morfologia, la localizacién y la
organizacion de los paroxismos intercriticos en di-
ferentes estados de activacion cortical, todo ello
describiendo tres variantes que se asociaron con las
formas complicadas y que fueron persistentes por
lo menos en un periodo mayor a seis meses:

1. Foco de ondas lentas temporal en el EEG obteni-
do en vigilia.

2. Registro de punta-ondas agrupadas, de gran du-
racion, asociadas a un foco contralateral asincroé-
nico independiente en vigilia.

3. Foco de punta-ondas agrupadas de gran ampli-
tud bilateral y asincrénico en los registros de vi-
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gilia con patrén casi continuo en el EEG de sue-
fio.3?

Diferentes combinaciones de estos hallazgos se
asociaron a las formas complicadas en nuestros pa-
cientes, sin que pudiera adjudicarse el empleo de
medicacién antiepiléptica, pues ésta se usd sélo
después de que se diagnosticd la complicacion.

¢Como puede entenderse la aparicién de otros
focos epilépticos en una epilepsia focal? Proba-
blemente como la epilepsia rolandica es un sin-
drome genético relacionado con la edad, lo que
permitiria suponer la etiologia genética es la exis-
tencia de epileptiformes multifocales amplia-
mente distribuidos por la corteza cerebral. Los
focos epilépticos tendrian diferentes frecuencias
de descargas e intensidad de las mismas produ-
ciendo la falsa ilusion de que un foco primario
genera uno secundario.'”® Este fendmeno pudie-
ra explicar el hecho de que existen cuatro pa-
cientes en nuestro estudio con actividad eléctri-
ca independiente que seria, en realidad,
actividad multifocal (Tabla 8). La intensa inhibi-
ciéon dirigida al foco primario: ondas de gran
amplitud, areas de extensa hipoperfusion docu-
mentadas en los estudios de SPECT cerebrales in-
terictales (Tablas 3 y 4) apoyan esta hipdGtesis. A
favor de esta hipotesis encontramos la posible
tendencia de los antiepilépticos gabaérgicos a
incrementar las descargas subclinicas que reite-
radamente se ha citado en la literatura.'®17323%

Formas complicadas
y no complicadas bajo
una misma denominacioén

Haber encontrado un grupo de pacientes com-
plicados y otro no, con claras diferencias de los
patrones electroencefalograficos, potente inhibi-
cién cortical (ondas de gran amplitud y zonas hi-
poperfundidas en los SPECT realizados) y diferen-
tes patrones evolutivos de las crisis, asi como
asociaciones que no son explicables por el azar,
nos hace pensar en la posibilidad de que la EFBI-
pct es un sindrome epiléptico con variantes, y no
uno continuo. El hecho de que estas formas se pre-
sentaran sin el uso de medicacién antiepiléptica
pone en duda el papel patogénico que se le ha
asignado.

CONCLUSIONES

Las complicaciones en la epilepsia rolandica pa-
recen depender de subtipos genéticos con expre-
sién fenotipica variable. Las drogas antiepilépticas
gabaérgicas serian un factor detonante que actla
sobre un terreno predispuesto genéticamente y no
una causa directa.
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