Epilepsias focales benignas atipicas
Atypical benign focal epilepsies
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RESUMEN

Inicialmente se crefa que las epilepsias focales benignas de la nifiez no dejaban secuelas cognitivas ni comportamentales
y que su manejo era facil, pero con el transcurso del tiempo se encontraron otros tipos de crisis que se acompafan de
cambios cognitivos y de comportamiento, que fueron denominadas epilepsias atipicas.

Se hace una revisién de la literatura y se describe la fisiopatologia, las caracteristicas clinicas, los hallazgos
electroencefalograficos y la evolucién de los diferentes tipos de epilepsias focales atipicas benignas de la nifiez. .

ParLABRAS cLAVES: crisis, EEG, epilepsia.
(Alvaro Izquierdo Abello. Epilepsias focales benignas atipicas. Acta Neurol Colomb 2008;24:540-545).

SUMMARY

Initially, it was believed that the benign partial epilepsies in childhood left no cognitive or behavioral sequelae and that their
management was easy. But over time, were found other types of crises that are accompanied by cognitive and behavioral
changes, which have been described as atypical benign focal epilepsies in childhood.

The present paper is a review of the literature about these disorders and it describes the pathophisiology,
clinical features, electroencephalographic findings, and evolution of the different types of atypical benign partial
epilepsy in childhood.

KEey worbps: seizures, EEG, epilepsy.

(Alvaro Izquierdo Abello. Atypical benign focal epilepsies. Acta Neurol Colomb 2008;24:540-545).

INTRODUCCION denominadas variantes atipicas. Lo mas clisico

0 . . fue descrito por Aicardi y Chevrie en 1892, nifios
Las epilepsias focales benignas de la nifiez .
. entre dos y seis aflos de edad, que presentaron un
(BFEC), inicialmente fueron presentadas como o .
o ) ., ) cuadro de epilepsia focal benigna centro-temporal

cuadros “benignos”, con buena evolucidén, sin L.
. . (BCECT), con examen neurolégico normal y
dejar secuelas cognitivas o comportamentales . S
. . . funciones neuropsicologicas acordes para su edad.

y usualmente de ficil manejo, especialmente la . .
. . . . Posteriormente hubo un deterioro de su cuadro
epilepsia benigna con espigas centro-temporales

(rolandica) (BCECTS). Sin embargo, se han venido

describiendo casos en la literatura en los que

epiléptico por presencia de crisis atonicas bilaterales
de uno a dos segundos de duracién, axiales o

, . de MMII; y en algunos casos atonias focales.
después de un tiempo, se presenta aumento de

las crisis epilépticas y apariciéon de otros tipos
de crisis, o se acompafian de cambios cognitivos

Las crisis aténicas eran el cuadro predominante
y presentaron ademds crisis focales motoras,
. . mioclonfas y manifestaciones adicionales de
y comportamentales serios y empeoramiento del . . iy
. - deterioro del lenguaje, cognitivo o comportamental.

BEEG especialmente durante el suefio. . . .. ..
Algunos pacientes tuvieron crisis TCG. Estas crisis

Al revisar la literatura encontramos que las crisis aparecfan en periodos de una a varias semanas,

con mas de una caracteristica o cuadro clinico son seguidas por periodos asintomaticos durante
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semanas o meses. Todos los pacientes tenian al
menos dos tipos de crisis epilépticas diferentes al
mismo tiempo. Cada atonfa se correlacionaba con
una punta-onda lenta y ademds el EEG mostraba
espiga onda continua en somnolencia y suefio lento

(ESES 0 CSWS).

Fejerman en 1996 describié a estos niflos con
crisis atonicas y mioclénicas, asociadas a un EEG
en suefo lento de ESES vy transitorio deterioro
de su desempefio escolar. Hsta condicién la
denominé “Epilepsia focal benigna atipica de la
nifiez”, la mayorfa habian sido diagnosticados
erroneamente como “Sindrome de Lennox-
Gastaut”. Posteriormente Fejerman describié la
evolucién de cuadros tipicos de BCECTS a Landau-
Kleffner (I..K) y Sindrome de punta-onda continua
en sueflo lento (CSWSS). Fejerman, Tenembaum y
Caraballo realizaron las primeras descripciones de
las epilepsias benignas occipitales tipo Gastaut y
Panayiotopoulos, con la misma evolucién atipica y
severas alteraciones neurospsicolégicas.

En su libro Epilepsias focales benignas,
Fejerman y Caraballo 2007, plantearon cuatro
condiciones: BFEC, BCECTS, LK, CSWSS. :Son
sindromes independientes?; ¢o son sindromes
relacionados como parte de un continuo?; o son
una evolucion atipica de una minorfa de pacientes
con BCECTS?

Otros autores a esta condicién la han denomi-
nado “pseudo Lennox”. Algunas descripciones
hechas por Doose, inclufan retardo mental mas
severo y no habfa periodos de mejorfa; los nifios
presentaban crisis astato-mioclénicas, ausencias
atfpicas y menos frecuentemente mioclonias; status
“menor” en el 40 por ciento de los casos; no se
presentaron crisis ténicas, ni descargas rapidas
de 10 cps. En el seguimiento, la mayoria de estos
niflos estaba libre de crisis a la edad de quince
afios. Se desencadenaron ESES en el 56 por ciento
de los nifios y aproximadamente la mitad tenfan
retardo mental previo a las crisis o luego del
seguimiento.

Existen descripciones en la literatura que
adicionalmente al cuadro, refieren estado epiléptico
como parte de una epilepsia focal centro-temporal
benigna; en otros casos se documentaron anomalias
de migracién neuronal, corticales, o patologias
estructurales de origen adquirido o congénito, con
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cuadros exactamente iguales en la manifestacion
clinica, hallazgos del EEG y evolucién inicial, que
posteriormente toman un curso térpido.

Por este motivo al revisar el titulo de “Epilepsias
focales benignas atipicas”, vemos en la bibliografia
otros tipos de hallazgos. Algunos quieren incluir a
los pacientes que con una clinica y EEG similar,
no tienen un curso habitual de buena respuesta
al tratamiento con antiepilépticos o a los que
teniendo el mismo sindrome durante su petriodo
de evolucién y tratamiento manifiestan dificultades
escolares o cognitivas.

FISIOPATOLOGIA Y HALLAZGOS
EEG

Las cuatro condiciones (BFEC, BCECTS, LK,
CSWSS), tienen en comun la presencia de estado
epiléptico eléctrico en suefio lento (ESES o CSWSS).
CSWSS es un fendémeno electroencefalografico, que
es parte del sindrome de ESES y se superpone. Hay
fuerte evidencia que esto corresponde a sincronia
bilateral secundaria (SBS). Estos términos hacen
referencia a la presencia de descargas generalizadas,
generadas por un foco cortical unilateral, que puede
tener cualquier localizacién, pero es mas frecuente en
ell6bulo frontal o temporal, usualmente en cerebros
lesionados. Es una actividad generalizada de punta-
onda de gran amplitud, usualmente sincrénica y
simétrica, pero puede mostrar asimetria con mayor
amplitud en el lado lesionado. Usualmente son
de dificil manejo, y se manifiestan con multiples
tipos de crisis, focales y generalizadas (atonicas,
miocloénicas, ausencias, y TCG). Por la presencia
de multiples tipos de crisis y los hallazgos del
EEG, muchos de estos pacientes fueron mal
diagnosticados como “Sindrome de Lennox-
Gastaut”.

La SBS parece tener un origen en circuitos
talamo-corticales, como lo demuestran pacientes
con lesiones taldmicas unilaterales pre o perinatales,
o pacientes con hidrocefalias derivadas. Otro
ejemplo son pacientes con polimicrogiria unilateral,
o lesiones clasticas probablemente asociadas a
polimicrogiria de todo el hemisferio o extensa,
quienes presentaron BEEG vy crisis tipicas de
ABFEC. Este grupo de pacientes puede presentar
hemiparesia leve o retardo mental.




El fenémeno de SBS puede variar en intensidad.
Si es muy severo y predomina en suefio se
denomina CSWS o ESES (espiga onda continua
en suefio lento). Esta alteracién es probablemente
la responsable directa de la “encefalopatia” que
afecta el lenguaje, cognicién y comportamiento,
independientemente de si las espigas se originan
en el sitio de la lesion o si son funcionales como
en las BFEC.

Otra caracteristica en estos pacientes es el
“mioclonus negativo”, durante el estado de vigilia.
Este fenémeno consiste en una breve y subita
pérdida del tono postural, asociado a una anomalia
en el EEG (usualmente una espiga); puede ser
bilateral, en relacién con actividad paroxistica difusa,
o focal, asociado con espigas en la regién central
contralateral. L.a severidad de la manifestacion
clinica puede variar desde caidas de cabeza o
de brazos donde el paciente suelta objetos que
sostiene, o caidas al piso cuando ocurren en MMII;
clinicamente se parece a una “pseudo-ataxia”
por las frecuentes caidas a causa del fenémeno
inhibitorio en MMII. La maniobra para evi-
denciarla es solicitarle al niio que mantenga
los brazos estirados en frente de ¢él, y observar
los fenémenos inhibitorios. Para correlacionatlo
con la neurofisiologfa se deben tener EEG y EMG
simultaneos, que muestran la correlacién de la
espiga del EEG con la perdida de la actividad
en el EMG. La etosuccimida ha demostrado ser
efectiva.

La razén por la cual un porcentaje bajo de
pacientes presentan SBS o ESES no esta claro, como
tampoco por qué algunos pacientes tienen ESES sin
crisis clinicas, ni alteraciones neuropsicologicas.

La localizaciéon del foco interictal parece tiene
un papel preponderante, en influir en el grado
de disfuncién cognitiva, sugiriendo que el cuadro
clinico de ESES es un resultado de la interrupcién
eléctrica (EEG), causado por la actividad epiléptica
durante el suefio. Probablemente la edad de inicio
de las SBS es importante, asi como el tiempo
transcurrido entre las crisis focales benignas y
la aparicién de la variante atfpica. Medicamentos
de primera linea como fenobarbital, fenitoina,
carbamazepina y acido valpréico pueden aumentar
las descargas de punta-onda (SW) y la SBS

evolucionando a ESES. Entre los nuevos medica-

mentos, esto se ha reportado con oxcarbazepina
y lamotrigina.

EPILEPSIAS FOCALES BENIGNAS ATIPICAS DE LA
NINEZ

Ademas de la clinica descrita, los hallazgos
del EEG en suefio de CSWS, se asocian en
vigilia con actividad de espigas centro-temporales
tipicas de BCECTS. En estos pacientes un critetio
importante fue la desaparicién de las crisis antes
de la adolescencia.

Aicardi revisé en el 2000 una serie de pacientes
en quienes observéd los siguientes hallazgos: la
edad media de inicio de la primera crisis atipicas
fue 50 meses; de dos a seis periodos de recaidas
en tres a 12 semanas; recuperacion cognitiva y
comportamental, asi como ausencia de crisis en
todos los casos; independientemente del tipo
de crisis, nueve de doce pacientes tenfan crisis
parciales en las noches, 11/12 presentaron crisis
atoénicas, 12/12 presentaron crisis mioclonicas y
siete presentaron otros tipos de crisis; el EEG
mostraba CSWS en suefio y espigas focales y
punta-onda en vigilia, usualmente de localizacién
central con considerable difusién contralateral. En
el seguimiento hasta por quince afios, los nifios han
permanecido libres de crisis y todos han continuado
normalmente en educacion.

Fejerman, Caraballo et al en el 2000, publicaron
una serie con once nifilos que presentaron empeo-
ramiento electro-clinico entre seis meses y dos
afios después de iniciada la epilepsia focal benigna
centro-temporal (BCECTS). Inicio de crisis entre
los dos y siete afios. En todos los casos los nifios
estuvieron libres de crisis en la adolescencia y
no tenfan alteraciones neuropsicolégicas, algunos
tuvieron dificultades escolares, pero continuaron
en educacién normal.

Las medicaciones antiepilépticas convencionales
usualmente no son efectivas contra este tipo
de crisis, y no modifican el EEG; la ACTH y
los esteroides han sido efectivos en unos pocos
casos.

Un diagnéstico diferencial es el sindrome de
Lennox-Gastaut, porque las crisis de caidas y
ausencias atfpicas son similares, pero el SLG tiene
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crisis tonicas en sueflo evidenciables por clinica
y EEG; adicionalmente el EEG es diferente. Se
diferencia del sindrome de Doose (epilepsia astato-
mioclénica) en que el EEG no tiene espigas focales
centro-temporales y ademas porque hay periodos
intercurrentes asintomatico.

El sindrome de ESES puede estar precedido por
muchos tipos de crisis y solo de manera infrecuente

por BCECTS.

EPILEPSIA BENIGNA DE LA NINEZ CON ESPIGAS
CENTRO-TEMPORALES Y STATUS

Estos nifios tienen crisis epilépticas diurnas y
nocturnas focales en forma de estado epiléptico,
ademds de estado epiléptico eléctrico durante el
suefio (SEBCECTS). Solo la administracién de
esteroides controlé el cuadro. Se correlacionan
con actividad irritativa eléctrica centro-temporal
o del hemisferio donde previamente estaban las
espigas rolandicas. Las primeras descripciones
fueron realizadas por Fejerman y Di Blasi en 1987,
y luego hay otras publicaciones con muy ligeras
diferencias clinicas o de respuesta al tratamiento.
Usualmente los nifios muestran crisis focales
faciales, sialorrea y detencién del habla. Fejerman
y Caraballo presentaron en el 2000 varios casos
clinicos, donde encontraron que la media entre
el inicio de las crisis y el momento del estado
epiléptico fue de cuatro aflos; y todos los pacientes
estuvieron libres de crisis y con EEG normales
antes de los doce afios de edad. Aicardilo denomina
status epiléptico orofacial con o sin sindrome
opercular.

SiNDROME DE LANDAU-KLEFFNER

Este sindrome de “afasia adquirida con desorden
convulsivo” (SLK), descrito por Landau y Kleffner,
donde la afasia es una agnosia verbal auditiva.
Ta afasia inicialmente fue considerada como una
manifestacién de crisis, porque existia actividad
epileptiforme en el EEG en uno o ambos I6bulos
temporales. Las crisis NO son una manifestacion
constante y cuando se presentan puede preceder o
seguir a la alteracion en el lenguaje. El seguimiento
de los casos iniciales de Landau, demostrd que la
mitad de los nifios habian recuperado su lenguaje
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en la adultez. En 1989 la ILAE (Liga Internacional
contra la Epilepsia), lo incluye como un sindrome
especifico al igual que el de CSWSS. Desde entonces
se han encontrado muchas similitudes entre esta
dos condiciones y hoy no esta claro si se trata de un
mismo sindrome o de dos entidades diferentes. Por
otra parte, el fenémeno de SBS, después de
un foco inicial, parece ser el responsable de la
alteracion en el lenguaje para los dos sindromes.
Por tratarse de un compromiso adicional a las crisis
epilépticas, con deterioro en lenguaje y cambios
comportamentales, la ILAE en el 2001, la propone
como una encefalopatia epiléptica.

Clinica: las alteraciones del lenguaje son la
principal caracteristica, se presentan en el 100 por
ciento de los nifios. Entre tanto las crisis epilépticas
se presentan en 70-80 por ciento de los casos antes
o después de la afasia. Es mds frecuente en varones
y usualmente inicia entre los tres y los ocho afios de
edad. La afasia es usualmente insidiosa, con caracter
progresivo y puede haber periodos de espontianea
mejorfa o deterioro.

Por tratarse generalmente de una agnosia
verbal auditiva, muchos casos se diagnostican
inicialmente como pérdida auditiva, aun cuando
pueden presentarse otros tipos de afasias. Esta
agnosia puede extenderse a sonidos comunes para
el nifio. Luego de un tiempo variable comienzan
a presentar alteracion en el lenguaje expresivo;
anteriormente el desarrollo psicomotor y del
lenguaje de los nifios eran normales; sin embargo
una historia detallada en algunos casos muestra
que estos nifios tenfan formas de disfasia del
desarrollo previas. Asociados al deterioro del
lenguaje, se presentan cambios comportamentales
y neuropsicolégicos. Si suceden en etapas muy
tempranas pueden remedar cambios del espectro
autista o psicosis infantil. Los mds frecuentes son
hiperactividad e hiperexcitabilidad.

Cuando se analiza la condicion conocida como
“regresion autista”, en los nifios con clinica del
espectro autista, que presentan regresion en su
lenguaje y descargas epileptiformes en el EEG, se
genera controversia de si se trata de una extension

del SLK.

Hace poco Baird, monitorizé con video-EEG
nifios autistas, ninguno tenfa ESES y no hubo
diferencia en la actividad interictal epileptiforme,




entre niflos sin y con regresion del lenguaje. Las
crisis mas frecuentes fueron mioclonfas palpebrales,
parpadeo repetitivo, ausencias atipicas, crisis
atonicas de cabeza o MMSS, crisis parciales con
automatismos y ocasionalmente crisis parciales
motoras con generalizacién secundaria. El examen
neurolégico fue normal.

Se ha reportado epilepsia benigna de la nifiez
en algunos pacientes con espigas centro-temporales
(BCECTS), y evolucién a SLK. Fejerman en el 2000
presentd tres pacientes que luego de tres a cinco aflos
de tener un BCECTS evolucionaron a SLK.

Los hallazgos del EEG en vigilia muestran
descargas de punta-onda (P-O), breves, con
localizaciéon temporal o temporo-occipital. En
sueflo lento, son caracteristicas las descargas de P-O
de 1,5-5 cps, que se visualizan durante el 85 por
ciento del trazado. Para una adecuada correlacion
es preferible realizar un video-EEG prolongado
en suefio, que confirme los hallazgos descritos.
Hay dudas sobre la correlaciéon exacta entre la
clinica (severidad de la afasia) y frecuencia de la
actividad epileptiforme en suefio. Algunos reportes
si encuentran estrecha relaciéon entre la duracion
de las descargas y la alteracién del lenguaje.
Adicionalmente, algunos pacientes con disfasia del
desarrollo presentan descargas epileptiformes en el
EEG, lo que dificulta aun mas la interpretacion.

El diagnéstico diferencial se establece con
entidades neuroldgicas progresivas que afectan
el lenguaje como parte de su deterioro. La afasia
comprensiva y expresiva no es frecuente en nifos,
por tanto una afasia aguda o subaguda adquirida,
que no se acompafie de paresia o sintomas de
neuro-infeccién debe en principio corresponder
aun SLK.

En el momento no estin bien definidos los
limites entre el SLK y el CSWSS. Este tipo de
hallazgos EEG han sido observados en algunos
nifios con ABFEC, especialmente en los casos de
status. Probablemente difieren en que en CSWSS
o ESES es continuo, y en ABFEC es intermitente,
y difieren en la evolucién del aprendizaje y
comportamiento.

Fisiopatologia: se han propuesto diferentes
teorfas. Una de ellas plantea que las descargas
cléctricas y las crisis son una manifestaciéon de

alteracion cortical en el area del lenguaje y no la
causa. Por otra parte, se plantea la hipdtesis de
que la actividad paroxistica, en un perfodo edad-
dependiente de la sinaptogénesis, puede afectar los
contactos sinapticos que deberfan permitir adecuada
comunicaciéon neuronal. Un reforzamiento de
esta actividad puede dejar dafios definitivos en el
lenguaje. Por ello un tratamiento temprano es la
unica forma de evitar una afasia persistente.

El diagnéstico de disfasias del desarrollo
asociadas a descargas eléctricas puede ser dificil.
El mismo aplica para nifios con autismo, regresion
y alteraciones epileptiformes en el EEG. Se han
demostrado alteraciones volumétricas por RM
cerebral, comparando nifios con SLK y controles;
siendo mayor la atrofia en el sitio de mayor
numero de descargas epileptiformes. No se puede
determinar si esta alteracion es causa o efecto.

Usualmente se requieren valoraciones neurop-
sicologicas y de fonoaudiologia para establecer el
diagnostico de agnosia auditiva y determinar las
habilidades cognitivas. Los nifios pueden mantener
comunicacion no verbal.

Pronostico: es variable. Usualmente las crisis
epilépticas se controlan con medicamentos y
las anormalidades EEG desaparecen después de
unos pocos afios. Las alteraciones del lenguaje sin
embargo pueden no desaparecer nunca en la mitad
de los nifios. Puede haber exacerbaciones y mejoria
y se encuentra correlacion con el EEG por aumento
o disminucién de las descargas epileptiformes. Son
frecuentes las alteraciones en la memoria verbal
a corto plazo.

PROBABLES VARIANTES FENOTIPICAS DE
EPILEPSIA ROLANDICA BENIGNA

Epilepsia con espigas parietales evocadas:
ataques versivos sin pérdida de conciencia o con
crisis generalizadas. El EEG muestra ondas agudas
o punta onda en las regiones parietales parasagitales.
Apatecen espigas cuando se percute el soleo de la
extremidad contralateral. Ninguno muestra dafio
cerebral y muchos no desarrollan crisis epilépticas.
Se cree que ellos tienen una forma especial de
epilepsia benigna de la nifiez o de la adolescencia
temprana. Las crisis son usualmente transitorias, y
desaparecen en menos de dos afios.
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