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RESUMEN

La epilepsia es uno de los trastornos neuroldgicos crénicos mas frecuentes, pues afecta a mas de 60 millones de personas en el mundo.
Corresponde a una de las principales causas de atencion neuroldgica, situandose inmediatamente después de las demencias neurode-
generativas, la enfermedad vascular cerebral y la migrafia. En nuestro pafs, estudios epidemiolégicos han encontrado tasas de preva-
lencia e incidencia similares a las de otros paises en vias de desarrollo, con un ntiimero total de sujetos que oscila entre 1.5 y 2 millones.
La epilepsia corresponde a un desorden que afecta a sujetos de todas las edades, y es particularmente prevalente antes de los dos y
después de los 60 afios de edad.

Durante las tltimas décadas, los adelantos en el conocimiento de los diferentes tipos de epilepsia, el desarrollo de herramientas diag-
noésticas como la electroencefalografia y video-electroencefalografia, las técnicas de imagenologia estructural y funcional, la generacién
y el desarrollo de nuevos farmacos antiepilépticos, asi como el refinamiento de procedimientos neuroquirtirgicos, han impulsado
dramaticamente la creacién y el crecimiento de centros especializados de tratamiento médico y quirtirgico de la epilepsia refractaria en
diversos centros en todo el mundo.

Durante los tltimos 75 afios, el incremento del niimero de farmacos antiepilépticos ha sido dramatico. Durante la década de los
anos treinta, el armamento farmacoldgico para el control de la epilepsia se limitaba tinicamente a dos farmacos: el fenobarbital y la
fenitoina; el primero asociado a severos efectos adversos sedantes. Actualmente contamos con mas de 20 farmacos aprobados para el
tratamiento de la epilepsia y una cantidad similar que se encuentra en estudios clinicos y preclinicos. Paradéjicamente al incremento
del nimero de nuevas moléculas y formacos disponibles, la cifra de pacientes que no adquieren un control adecuado de las crisis
es cercano al 30%, nimero similar al que se observaba cuando se contaba tinicamente con cuatro fairmacos antiepilépticos, por lo
que la cirugia de epilepsia se ha convertido en una opcién cada vez mas accesible para el grupo de pacientes farmacorresistentes.
Para la correcta seleccién de los candidatos quirtirgicos, ya sea para procedimientos resectivos o bien paliativos, inicia una eva-
luacién con la realizacion de estudios de video-electroencefalografia digital, que permita establecer una correlacién electroclinica
de los eventos paroxisticos sospechosos de crisis convulsivas. Posteriormente, se realizan estudios de imagenologia estructural,
donde la resonancia magnética de alta resolucién se ha convertido en una de las principales herramientas para determinar la
zona epileptogénica; las técnicas de resonancia se pueden complementar mediante estudios espectroscépicos para el estudio de
metabolitos cerebrales o estudios de imagenologia funcional, tales como la tomografia por emisién de positrones y la tomogra-
fia por emisién de fotén tnico. Todas estas herramientas utilizan un principio esencial de convergencia, donde la evaluacién
prequirtirgica tiene como meta la correcta localizacion del foco epileptogénico y la valoracién de una posible reseccién segura
para el paciente.

La neuropsicologia permite el adecuado conocimiento de las condiciones prequirtrgicas del paciente, el cual puede ser complementado
mediante la prueba de Wada, que permite adquirir un conocimiento acerca de la lateralidad del lenguaje, el estado de memoria de los
pacientes y la estimacién de los riesgos postquirtirgicos.

La esclerosis mesial del 16bulo temporal constituye la etiologia mas prevalente en epilepsia refractaria y es la patologia mas
frecuente de la epilepsia del 16bulo temporal, por lo que corresponde a la intervencién quirtirgica mas frecuente; ésta es capaz
de ofrecer a los pacientes una alta posibilidad de libertad de crisis tras el procedimiento, con un dramatico impacto positivo en
su calidad de vida.
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ABSTRACT

Epilepsy is one of the most frequent neurological conditions, affecting more than 60 million people in the world. It is the third most common neuro-
logical condition, after neurodegenerative dementias, cerebral vascular disease and migraine. Prevalence rates in Mexico are similar to those reported
in other emerging countries, with a total number of 1.5 to 2 million patients. Epilepsy can affect people of any age and is particular prevalent in the
very young or the very old.

Epilepsy patients respond to medical treatment in up to 70% of the cases, however the number of drug resistant patients has not significantly changed
in the last decades, despite the availability of newer antiepileptic drugs. Surgical management should be considered in these patients, however a
careful selection process needs to be followed, including electroencephalogram (EEG) and Video-EEG, structural and functional imaging studies to
determine the convergence of the epileptogenic zone (EZ) by different diagnostic techniques. Neuropsychological testing and sometimes Wada testing
to lateralize language and memory function are also used.
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Mesial temporal sclerosis is the most prevalent etiology in drug resistant epilepsy, and also the most frequent pathology in the temporal lobe, making
temporal lobectomy a readily available surgical intervention of such patients, that can dramatically improve seizure control as well as quality of life

of epilepsy patients.
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INTRODUCCION

La posibilidad de controlar efectivamente a pacientes
con epilepsia mediante farmacos antiepilépticos oscila
entre 60 y 80%, mientras que el resto contindia pre-
sentando crisis en mayor o menor intensidad.” A pesar
del desarrollo de mdltiples farmacos, esta cifra no ha
cambiado significativamente en las Gltimas décadas, es
decir que, a pesar de contar con un mayor nimero de
moléculas con propiedades anticonvulsivas, el nimero
de pacientes que no responden favorablemente a éstas
es similar al que no respondian al uso de farmacos de
primera linea, como los barbitdricos y las fenitoinas.?

El interés de encontrar opciones de tratamiento
para los pacientes refractarios a los anticonvulsivantes
ha generado un importante desarrollo de centros espe-
cializados de tratamiento de epilepsia, con protocolos
orientados a detectar los posibles pacientes a los que
se les puede ofrecer un tratamiento quirdrgico.

Ante la sospecha de un evento paroxistico de na-
turaleza epiléptica, la primera pregunta a responder es
si realmente se trata de un evento epiléptico, tratando
de enmarcar el cuadro en un sindrome determinado
segln la clasificacion internacional de las crisis epilépti-
cas, para definir asf la eleccion del farmaco inicial. Los
sindromes epilépticos pueden corresponder a epilep-
sias generalizadas, como aquellas que manifiestan una
actividad electrocerebral anormal de manera difusa
en ambos hemisferios cerebrales, o bien ser focales,
cuando generan actividad eléctrica patolégica en un
area discreta del cerebro. Desde el punto de vista
fisiopatoldgico, las crisis epilépticas corresponden al
fenémeno clinico resultante de una hiperexcitabilidad
e hipersincronia neuronal anormal. Una crisis epilép-
tica es una alteracion intermitente y estereotipada de
la conciencia, del comportamiento, emocién, de la
funcién motora, percepcién o sensacion derivadas
de una sabita y excesiva descarga neuronal. Estas
descargas eléctricas se deben a un desequilibrio entre
los mecanismos excitatorios e inhibitorios cerebrales.
La epilepsia es la condicién que se establece cuando
estas crisis se presentan de manera recurrente y no
provocada a través del tiempo.

Para la correcta valoracion del paciente con epilep-
sia, es necesaria la determinacion de la causa y la loca-

lizacion de esta actividad eléctricamente aumentada;
esto se hace mediante herramientas diagndsticas inva-
sivas y no invasivas que se presentardn a continuacion.?

VIDEO-ELECTROENCEFALOGRAFIA

La video-EEG es una técnica en la que se realiza un
electroencefalograma continuo con un equipo digital y
una grabacién simultdnea y sincronizada de la conduc-
tay la actividad motora mediante un circuito cerrado
de televisién. Se utiliza en pacientes con sospecha de
epilepsia o en desérdenes paroxisticos no epilépticos
(sincope, arritmias cardiacas, ataques isquémicos ce-
rebrales transitorios, movimientos anormales y desér-
denes del sueo), asi como condiciones psiquiatricas,
como los ataques de panico, sindromes conversivos y
crisis psicogenas.

El monitoreo prolongado permite la identificacién
de la actividad ictal (durante las crisis) e interictal (fuera
de las crisis); también ayuda a reconocer otras anor-
malidades no epilépticas como trastornos del ritmo
cardiaco; ademas permite la correcta clasificacién de
las convulsiones y la correlacién del comportamiento
del paciente con los hallazgos electroencefalograficos,
facilitando asf la eleccién de una terapéutica adecuada.

En casos de pacientes candidatos a cirugia de epi-
lepsia, la duracion habitual del registro es de varios dias
(los necesarios para capturar un suficiente nimero de
eventos que permita caracterizar la naturaleza de los
mismos, asi como su origen eléctrico). Estos estudios
habitualmente requieren de una cuidadosa reduccién
de los farmacos antiepilépticos para disminuir los
tiempos de estancia hospitalaria, y deben realizarse en
unidades capaces de ofrecer los cuidados necesarios
al paciente durante una crisis.

Uno de los beneficios del monitoreo prolongado es
la posibilidad de estudiar los efectos de las etapas del
suefo en la actividad epileptiforme. El suefio de ondas
lentas y la deprivacién de suefio son generadores de
la actividad epileptiforme interictal y de algunos tipos
de crisis convulsivas.

Durante los estudios de V-EEG se utilizan electrodos
de superficie no invasivos, pero se pueden incluir tam-
bién electrodos seminvasivos, tales como los esfenoida-
les (alambre de plata recubierto de teflén), colocados
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mediante anestesia local en la fosa zigomatica y que
permiten un registro mds cercano a los polos de los
[6bulos temporales, o los colocados en la cercania del
foramen ovale mediante fluoroscopia, que igualmente
enriquecen la informacién procedente de estructuras
profundas del [6bulo temporal.*

Mediante estos electrodos es posible registrar la
actividad anormal en estados interictales, la cual ofre-
ce informacion topogréfica relacionada con la zona
irritativa, es decir, aquella que genera puntas u ondas
agudas y es producto de la actividad hipersincrética
neuronal. El registro ictal se caracteriza por la presen-
cia de actividad ritmica y sinusoidal en el rango de la
actividad theta (4 a 7 Hz), beta (mayor a 13 Hz), alfa
(8 a 10 Hz) o por descargas repetitivas, las cuales evo-
lucionan en frecuencia, campo o amplitud. También
es posible observar una atenuacion o supresion de la
actividad en crisis que se originan en regiones extra-
temporales, particularmente en los I6bulos frontales.
La lentificacion postictal lateralizada o regional parece
ser confiable para la localizacién de la crisis focal. El
valor localizador de la actividad ictal en las convulsio-
nes extratemporales parece ser inferior al de las crisis
temporales (Figura 1).

Cuando la informacién obtenida mediante
técnicas no invasivas es incompleta o discordante,
es posible realizar estudios de monitoreo invasivo,
los cuales consisten en la colocaciéon de electrodos
subdurales o profundos mediante una craniectomia
amplia, o bien, la colocacién de electrodos profundos
mediante técnicas estereotdcticas. Ambas técnicas
permiten el registro de la actividad epiléptica inte-
rictal, asi como el registro ictal durante los eventos
convulsivos clinicos (Figura 2).
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SEMIOLOGIA ICTAL

La semiologia ictal, es decir, las manifestaciones
clinicas que se presentan antes, durante y después
de la crisis, proporciona datos de gran valor en el
andlisis de la localizacion y la lateralizacion de las
crisis. La actividad clénica de un miembro o de la
cara, con version forzada de la cabeza o los ojos a
un lado (cuando ocurre en las etapas tempranas de
una convulsién) sugiere el inicio en el hemisferio
contralateral. En el 25% de los pacientes con epilepsia
del [6bulo temporal, una postura disténica unilateral
de un miembro sugiere foco en el hemisferio con-
tralateral. Las alteraciones en el lenguaje postictal
predicen epilepsia originada en el |6bulo temporal
dominante para el lenguaje, mientras que el lenguaje
ictal sugiere fuertemente que la crisis se origina en el
[6bulo temporal no dominante.

Después de registrar el nimero de crisis deseadas
(habitualmente entre tres y cinco), se reinicia el uso
de anticonvulsivantes mediante una dosis de carga
intravenosa para posteriormente retornar al anticon-
vulsivante oral mas indicado para el tipo de crisis y del
sindrome epiléptico.

MAGNETOENCEFALOGRAFIA

La magnetoencefalografia (MEG) corresponde a una
nueva modalidad para la localizacién de actividad
epileptiforme, esencialmente ictal, en pacientes con
epilepsia focal y proporciona, ademds, una mejor
localizacion debido a que los campos magnéticos no
son atenuados por el créneo y el cuero cabelludo.
La actividad epileptiforme registrada mediante MEG

Figura 1.

Electroencefalograma in-
terictal. Descarga temporal
derecha.

Neurologia, Neurocirugia y Psiquiatria 2017; 45 (1): 26-31

www.medigraphic.com/neurologia



Shkurovich BP y col. Avances en el manejo de la epilepsia

29

permite la determinacién de dipolos con imagenes
de resonancia magnética, una técnica conocida como
imdgenes de fuentes magnéticas y representa uno de
los principales adelantos diagndsticos en el campo de
la epileptologia contemporanea.

ESTUDIOS DE NEUROIMAGEN

Entre las modalidades de imagenologia anatémica, la re-
sonafiGia imagriética (RvViN) ha desprazado a la tomografia
computada (TC) debido a su gran resolucién espacial para
determinar la anatomfa normal y patolégica cerebral. La
esclerosis de las estructuras mesiales del [6bulo temporal
es el hallazgo patoldgico mas comun de las crisis parciales
complejas refractarias al tratamiento médico.

La RMN permite definir las estructuras de la sus-
tancia gris, como la neocorteza, para poder evaluar
la presencia de displasias corticales, heterotopias y
alteraciones en la formacién hipocampal, tales como
esclerosis mesial temporal, tumores, parasitosis, mal-
formaciones vasculares, secuelas de traumatismos
craneales, etcétera, al igual que la anatomia de la
sustancia blanca.

Los hallazgos de la RMN han demostrado ser dtiles
en la identificacion de la esclerosis mesial temporal;
mediante ella se observa atrofia del hipocampo en
secuencias de T1 o aumento de la intensidad en T2 y
FLAIR; también permite estudiar en forma adecuada
la anatomia estructural y giral del I6bulo temporal.
Existe una estrecha relacién entre la posibilidad de
obtener un éxito quirtrgico en términos de libertad
de crisis, con la presencia de patologia estructural
demostrable en estudios de RM, particularmente
cuando el area estructuralmente comprometida es
el I6bulo temporal.

En casos de sospecha de lesién temporal profunda
(hipocampal) y resonancia magnética convencional

Figura 2.

Electroencefalograma interic-

tal. Crisis electrografica, ini-

cio frontocentral derecho con

W . rapida propagacion al hemis-
" ferio contralateral,

normal, es posible realizar un estudio complemen-
tario mediante la espectroscopia por resonancia
magnética (ERM), la cual permite una evaluacion
volumétrica de metabolitos intracerebrales que per-
miten una adecuada localizacién y lateralizacion del
foco epileptogénico con énfasis en la medicién de
N-acetil aspartato (NAA) como marcador neuronal,
observandose un pico disminuido representado por
atrofia hipocampal por pérdida neuronal; ademés
es posible encontrar la presencia de un aumento de
lactato durante el estado postictal debido a glucdlisis
anaerdbica, particularmente cuando las crisis inician
en el I6bulo temporal.®

Estudios de espectroscopia en la esclerosis mesial-
temporal han demostrado una buena correlacién entre
el EEG lateral y los niveles de N-acetil aspartato.

TOMOGRAFIA POR EMISION DE POSITRONES
(PET)

Esta técnica representa una exploracion funcional en
la que se obtienen cortes tomograficos del cerebro tras
la inyeccion intravenosa de un trazador radioactivo
emisor de positrones. Dependiendo del trazador, es
posible estudiar diversas funciones cerebrales como
flujo sanguineo, metabolismo cerebral y la actividad de
ciertos neurotransmisores. El trazador més empleado
en la practica clinica en epilepsia es la fluordesoxiglu-
cosa marcada con flGor 18 (18F-FDG), que representa
el metabolismo cerebral de glucosa.

El PET con 18F-FDG permite el estudio interictal
del paciente al revelar una hipocaptacion por una dis-
funcion cerebral en la region epileptégena. También ha
sido utilizado el 11C-flumazenil, que ha demostrado
una alteracion en la concentracién de receptores GABA
en la region epileptégena de pacientes con epilepsia
temporal o extratemporal.
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TOMOGRAFIA POR EMISION DE FOTON
sIMPLE (SPECT)

A través del SPECT se pueden obtener imagenes to-
mograficas del cerebro en los tres planos del espacio.
Para ello, se inyecta en el paciente un radiotrazador
como el hexametilpropilenamino oxima (HMPAO)
o el dimero de etilcisteina (ECD), los cuales tienen
capacidad para atravesar la barrera hematoence-
falica y fijarse en las células cerebrales, particular-
mente en las neuronas. Esta sustancia se encuentra
marcada con un is6topo radiactivo, que en ambos
casos es el tecnecio 99 (99mTc), que se utiliza para
poder ser detectada en los equipos convencionales
de medicina nuclear. Tras la inyeccién intravenosa,
la distribucién del radioférmaco es proporcional al
flujo sanguineo intracerebral. Los estudios pueden
realizarse en fases interictales, ictales o postictales.
La principal utilidad de esta herramienta corres-
ponde a la inyeccion ictal temprana, teniendo que
administrar el farmaco por via endovenosa los pri-
meros segundos de iniciada la crisis, y es capaz de
dar informacién relacionada con el inicio focal de
las crisis, ofreciendo particular utilidad en los casos
de epilepsias focales no lesionales, tanto temporales
como extratemporales.

PRUEBAS NEUROPSICOLOGICAS

La valoracion neuropsicoldgica del paciente epiléptico
constituye un aspecto muy importante para el diag-
néstico y su tratamiento. Se puede utilizar para con-
tribuir a la localizacién hemisférica critica, diferenciar
situaciones de ansiedad o depresién, y para planificar
tratamientos de rehabilitacién. La obtenciéon de una
linea basal prequirdrgica es necesaria para establecer
las consecuencias y resultados en el funcionamiento
cognoscitivo tras la intervencién quirdrgica; asimis-
mo, tras la misma, evaluaciones periédicas permiten
determinar la evolucién neuropsicoldgica de estos
pacientes.®

Un adecuado diagnéstico neuropsicolégico per-
mite determinar la disfuncion cerebral y orientar la
localizacion del foco epiléptico con base en las fun-
ciones preservadas y en las funciones alteradas; por
ello toda evaluacion neuropsicolégica requiere de la
aplicaciéon de instrumentos que permitan explorar de
forma general y especifica el funcionamiento cognos-
citivo. Asimismo, los instrumentos utilizados deben
adaptarse al contexto sociocultural del paciente para
su adecuada interpretacion.
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MANEJO QUIRIjRGICO DE LA EPILEPSIA

Uno de los avances més importantes en el manejo de la
epilepsia corresponde a la cirugia en aquellos pacientes
que han sido refractarios al tratamiento y en los que se
puede demostrar un foco epileptégeno claro.’

La evaluacion prequirdrgica que se ha mencionado
alo largo del presente articulo varia ampliamente en el
grado de complejidad requerida segln los diferentes
casos.

La epilepsia mesial del [6bulo temporal es el tipo
mas comin de epilepsia que se asocia con una inter-
vencién quirdrgica. En estos casos, una vez identificado
el foco epiléptico, se puede practicar una lobectomia
temporal anterior, asociada a amigadalohipocampec-
tomfa o una amigadalohipocampectomia selectiva.

El 67.80% de los pacientes evaluados con el proto-
colo mencionado y quienes son sometidos a un proce-
dimiento resectivo del [6bulo temporal se encuentran
libres de crisis por un afio, y el 62% libres por cinco
anos, con una morbilidad de menos del 5% asociada
al procedimiento quirdrgico.® No existen diferencias
estadisticas en cuanto al control de las convulsiones
cuando se comparan las diferentes técnicas quirdrgicas.

Cuando existen grandes lesiones que involucran
principalmente un hemisferio y estan asociadas con
epilepsia refractaria al tratamiento farmacolégico con
un deterioro neurolégico severo en el hemicuerpo
contralateral, se puede practicar una hemisferoctomfa
funcional, lo que no requiere una amplia evaluacién
prequirdrgica.

Algunos desérdenes del desarrollo neuronal cortical
como las heterotopias, distintos tipos de esquicencefa-
lias y algunas formas de disgenesias corticales pueden
ocasionar epilepsias refractarias; aunque la mayorfa de
éstas son visibles en la resonancia, otras pueden ser
sutiles. La dificultad de los desérdenes producidos por
el desarrollo neuronal es que estas anormalidades de-
tectadas en la resonancia frecuentemente representan
solamente una parte de un proceso més extenso. Por
lo tanto, los pacientes con desérdenes del desarrollo
generalmente requieren evaluaciones prequirdrgicas
més amplias, incluyendo monitoreo invasivo; y aun asf,
los resultados de la cirugia no son tan prometedores
como en otras variedades de epilepsia ocasionadas
por lesiones aisladas.

La division del cuerpo calloso o callosotomia es
un procedimiento paliativo usado para limitar la dise-
minacién de las convulsiones generalizadas (especial-
mente las que producen caidas severas por atonia de
los masculos), y de ese modo reducir su severidad. La
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frecuencia de las convulsiones, y particularmente del
status epilepticus, se reduce notablemente. La callo-
sotomia tiene utilidad en pacientes con encefalopatias
epilépticas difusas y enfermedades multifocales, y en
crisis atonicas.
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