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Resumen

Antecedentes

La cirugia de epilepsia es una opcion para el control de las crisis epilépticas. Una forma
de evaluar su éxito es a través de la aplicacion de la Escala modificada de Engel a dos
afos después de haber sido realizada. Al momento no se cuenta con informacién sobre
la repercusion clinica en los pacientes tratados con cirugia en nuestro hospital.
Objetivo:

Determinar por medio de la Escala modificada de Engel el grado de control de las crisis
epilépticas en pacientes pediatricos tratados con cirugia a dos afios después de su
operacion.

Lugar: Hospital de Pediatria del CMN Siglo XXI. Cirugias de epilepsia realizadas de
1994 al 01 de Julio del 2011.

Tipo de estudio: Estudio transversal en una cohorte historica.

Metodologia:

Se incluyeron pacientes pediatricos con epilepsia de dificil control debido a una
Encefalitis de Rasmussen y fueron sometidos a cirugia de epilepsia. Con base a la
Escala modificada de Engel se determind el nivel de control de las crisis después de la
cirugia. La informacion fue obtenida del expediente.

Resultados:

Se analizaron a 16 pacientes, 13 masculinos y tres femeninos. El 87.5% evaluados
entre los dos y cinco afios pos-cirugia de epilepsia a los once afios en promedio de
edad (7-16 afos). El 50% (8/16) fueron catalogados en la Escala modificada de Engel
como | - A (completamente libre de crisis), 25% (4/16) como | - B (Solo auras), 18.7%
(3/16) Il - A (Inicialmente libre de crisis pero raras ahora) y 6.25% Il - B (Raras crisis); y
un 6.25% (1/16) IV - A (Reduccion significativa de las crisis).

El 62.5% (10/16) se controlaban con s6lo un farmaco antiepiléptico, 25% (4/16) con dos
y 12.5% (2/16) con tres.

Conclusion:

En esta serie de pacientes con Encefalitis de Rasmussen manejados con cirugia para
lograr el control de las crisis fue muy eficiente. A dos aflos de seguimiento el control
mostré ser adecuado. Recomendamos considerar esta opcidn terapéutica en pacientes
gue cumplan con criterios de Encefalitis de Rasmussen.



Antecedentes

La epilepsia es un padecimiento neurologico de evolucién cronica, recurrente y
frecuentemente progresivo con una prevalencia en la poblacion mundial del 1 al 2%:.
En México su prevalencia oscila entre 1.8 y 2 % de la poblacién general representando
a mas de un millén de pacientes:.

De acuerdo a la definicion de la OMS, la epilepsia es la presentacion cronica y
recurrente de fendmenos paroxisticos (crisis) por descargas eléctricas anormales en el
cerebro y tiene manifestaciones clinicas variadas de causas muy diversas:.
Entendamos entonces por crisis desde el punto de vista fisiopatologico a la descarga
de un grupo de neuronas que se presenta en forma paroxistica, excesiva e
hipersincronica con manifestaciones motoras, sensitivas, automaticas y psiquicas o en
diferentes combinaciones*.

La terminologia vigente para la epilepsia fue establecida en 1981 por el comité de
clasificacion y terminologia de la Liga Internacional contra la Epilepsia, ILAE
(International League Against Epilepsy) por sus siglas en inglés dénde posteriormente
en 1989 se establecieron y reconocieron a los sindromes epilépticos®. La asociacion
agrupa diferentes especialistas del mundo interesados en la epilepsia. Entre los cuales
se encuentran epiléptologos, neurdlogos, neurocirujanos, neurofisiélogos, etc’. La
clasificacion de la epilepsia fue publicada hace 30 afios y se establecieron términos
claramente definidos con base a videos con registros electroencefalograficos (EGG)
aportado por clinicos de diversos centros. Se analizaron a detalle las diversas
manifestaciones clinicas y electroencefalograficas (EGG), tanto ictales como
interictales de las crisis epilépticas englobandose al final 3 grupos principales

denominadas crisis parciales, crisis generalizadas y crisis no clasificadas®.



Las crisis parciales se consideré al evento clinico y electroencefalografico de una
activacion de un grupo de neuronas en un hemisferio sin alteracion de la conciencia’.
La alteracion de la conciencia es la incapacidad de un individuo para responder en
forma normal a los estimulos externos***. Las crisis parciales a su vez son simples,
complejas o de generalizacion secundaria®. A las crisis generalizadas se considero a la
inclusiébn de ambos hemisferios cerebrales con alteracion de la conciencia y un patrén
electroencefalografico ictal bilatera®. Es decir, una descarga de un grupo de neuronas
desde el inicio en ambos hemisferios cerebrales*. Las no clasificables son todas
aquellas crisis epilépticas aisladas con datos incompletos como para integrarlas a algan
grupo y los denominados sindromes epilépticos®. Otra clasificacion empleada es por la
manifestacion externa de las crisis epilépticas conocidas de tipo motor a las
mioclonicas, clonicas, tdnicas, tdénico-cldnicas, atdnicas, o las no motoras de tipo
ausencias tipicas y atipicas®*. Dentro de esta clasificacion de manifestacion externa de
las crisis epilépticas también estdn las de alucinaciones somatosensoriales o
sensoriales especiales, con signos y sintomas autonémicos, 0 con sintomas
psiquicos”. Por su etiologia, también encontramos una clasificacion permitida
denominada de: tipo sintomatica cuando se puede identificar claramente la
causa/origen de la epilepsia, de tipo idiopatica si se desconoce la causa u origen de la
epilepsia, pero por haber un familiar del enfermo también afectado de epilepsia, nos
permite suponer sobre la posibilidad de algin componente genético como causa, y de
tipo criptogénica, donde se desconoce la causa u origen de la epilepsia y no existe
ningun familiar del enfermo afectado de epilepsia®.

La administracion de farmacos antiepilépticos (FAE) es el tratamiento adecuado para el

control de las crisis epilépticas. Su eleccion depende del tipo de crisis, asi como de la



tolerabilidad y seguridad del farmaco propuesto®. En la mayor parte de pacientes
epilépticos el tratamiento con FAE controla las crisis, sin embargo una tercera parte de
pacientes epilépticos persiste un descontrol a pesar del uso de dos o tres FAE y un
monitoreo adecuado de su uso, en tales casos el Unico recurso accesible es el manejo
neuroquirdrgico®.

Un sindrome epiléptico catastrofico con opcidbn a manejo neuroquirdrgico es la
Encefalitis de Rasmussen (ER) o Sindrome de Rasmussen (SR) debido a la falta de
respuesta a diversos FAE para controlar las crisis epilépticas®. La primera
manifestacion clinica descrita de la Encefalitis de Rasmussen fue en 1941 por Fincher,
quién estudio a un nifio de 7 aflos con crisis parciales motoras incontrolables en
hemicuerpo derecho (crisis epilépticas solo en la mitad derecha del cuerpo) y
hemiparesia derecha (disminuciéon de la fuerza en la mitad derecha del cuerpo), en
quien la biopsia cerebral cortical evidencié signos compatibles con una encefalitis. La
hemiplejia fue progresiva y afios mas tarde desarrollé una hemianopsia#®. A la edad de
22 afios se le realiz6 una hemisferectomia 6 reseccion quirdrgica de un hemisferio
cerebral y el estudio histolégico mostré inflamacion perivascular y nédulos gliales®.
Posteriormente, Teodoro Brown Rasmussen en 1958 defini6 por primera vez el
sindrome de encefalitis crénica y epilepsia focal refractaria, le asigné el nombre de su
apellido al sindrome tras describir en tres pacientes operados por epilepsia parcial
severa asociada a deterioro neurolégico progresivo con destruccion cerebral unilateral
progresiva. El estudio anatomopatolégico de los pacientes mostro signos inflamatorios
en el hemisferio afectado®. Las crisis epilépticas en este sindrome se mencionan con

un inicio entre los 18 meses y 14 afos de edad, con una edad media de 7 afios®.



El patron predominante de las crisis debido a la afectacién de un solo hemisferio en el
Sindrome de Rasmussen es tipo parciales simples, sin embargo se han documentado
también de tipo ténico-cldénicas generalizadas y parciales complejas?. En un inicio
estos pacientes tienen un desarrollo neuroldégico normal previo al inicio de las crisis
epilépticas, pero una vez iniciada la enfermedad, el curso clinico se divide en tres
estadios: a) Antes del desarrollo de la hemiparesia permanente; b) Desde la instalacién
de la hemiparesia hasta el final del deterioro neuroldgico, y ¢) Un periodo estable sin
evidencia de signos y sintomas neurolégicos agregados®.

Los sintomas neuroldgicos son diversos e incluyen hemianopsia homonima, trastornos
sensoriales, disartria 6 pérdida de la adecuada articulacion de la palabra, disfasias 6
pérdida de la percepcion, integracion y conceptualizacion adecuada del lenguaje; y
trastornos de componente psiquiatrico®.

La etiologia del Sindrome de Rasmussen aun no es conocida, pero ha sido
considerados algunos agentes virales tales como: CMV, VHS, VHB. La enfermedad
también se ha asociado con la produccién de autoanticuerpos dirigidos contra proteinas
neuronales®. El primero en observar este tipo de autoanticuerpos fue Rogers, quien
encontré algunos dirigidos en contra del receptor del neurotransmisor excitatorio
glutamato 3 (GIuR3), y propuso la hipétesis de la autoinmunidad humoral como una
causa de la Encefalitis de Rasmussen. Dicho hallazgo introdujo una nueva perspectiva
en el mecanismo de la autoinmunidad mediada en el campo de la epilepsia. La
fisiopatologia de los autoanticuerpos dirigidos contra GIuR3 han sido descritos como
causa de una excitoxicidad secundaria a la muerte celular mediada por la via del
complemento®. ElI complejo de ataque de la membrana (CAM) esta formado por

diversos componentes de la via del complemento cuya funcidn es atacar la membrana



celular originando un poro funcional en la membrana con la subsecuente
despolarizacion y lisis osmética de las neuronas. Por otro lado, Bien y cols.
propusieron como causantes de la muerte neuronal a las células T citotoxicas, dando
origen la hipétesis de la autoinmunidad celular como un nuevo mecanismo patogénico
en la Encefalitis de Rasmussen®. Su hipotesis ha sido apoyada en la observacion de un
infiltrado de las células de defensas (linfocitos) en los tejidos resecados
quirargicamente de pacientes con Encefalitis de Rasmussen. Se ha postulado que la
respuesta inmune local en el SNC desencadena una expansion clonal de las células
T*. De esta manera, los linfocitos de sangre periférica de los pacientes son
sensibilizados ahora en contra del receptor del neurotransmisor excitatorio glutamato 2
(GluR2), atacando a las neuronas con estos marcadores®. En un inicio se piensa existe
una inmunidad primaria celular mediada por células T citotoxicas, la cual
posteriormente evolucionara involucrando a la autoinmunidad humoral*. Este
mecanismo de epileptogenesis posterior a las infecciones puede ser clasificado como
un mecanismo parainfeccioso. A pesar de los grandes avances en la ciencia, no se ha
logrado concluir en forma definitiva el mecanismo fisiopatolégico de la Encefalitis de
Rasmussen®.

Diversos tratamientos médicos son establecidos con base a estas propuestas. Se
mencioné ya de una respuesta muy pobre a los diversos farmacos antiepilépticos.
Otros recursos empleados son el uso de gammaglobulina intravenosa vy
corticosteroides en dosis elevadas con lo cual se ha logrado detener solo durante cierto
tiempo el avance de la enfermedad®. La plasmaféresis puede ser considerada otra
alternativa con el objeto de remover los autoanticuerpos circulantes, sin llegar tampoco

a ser una medida definitiva®.



El tratamiento neuroquirdrgico se menciona como la medida de eleccion definitiva para
el adecuado control de las crisis epilépticas®. Inicialmente se realizaba una
hemisferectomia anatémica pero ha sido enriquecida y actualmente se puede elegir de
entre diversos procedimientos segun el predominio clinico de las crisis*. Todo paciente
considerado candidato a cirugia de epilepsia deberd cumplir un protocolo previo. No
existe un consenso establecido sobre el tipo y cantidad de pruebas diagndsticas
necesarias a realizar antes de la intervencion y cada centro tiene su protocolo de
actuacion establecido. Este protocolo se basa en el grado de acceso y experiencia de
un centro ante determinadas pruebas y el grado de complejidad diagnéstica. Las
pruebas diagnédsticas "basicas” a realizarse en la evaluacion prequirargica inicial son: el
electroencefalograma (EEG) de superficie, una resonancia magnética (RM) de alta
resolucion, pruebas de neuroimagen funcional SPECT o tomografia computarizada por
emision de foton simple también PET o tomografia por emisién de positrones y una
evaluacion neuropsicoldgica®. El objetivo de la evaluacién prequirargica del paciente es
evidenciar la zona epiléptogena, demostrar la existencia del substrato lesional de base
y determinar que la cirugia no causara déficit neuroldgico o cognitivos inaceptables®.
Cada centro dependera de sus recursos para contar con una bateria amplia y creciente
de pruebas diagndsticas, algunas de las cuales se encontraran en fase de investigacion
y desarrollo. El paciente candidato a neurocirugia debe contar con dos caracteristicas
principales: 1) Ausencia del control de las crisis epilépticas con un manejo FAE
adecuado previo. 2) Contar con una oportunidad razonable de beneficiarse con la

neurocirugia en el control de las crisis epilépticas®.

10



A pesar de los importantes avances tecnoldgicos recientes, el EEG continua siendo un
punto esencial en la evaluacién prequirdrgica del paciente epiléptico®. La actividad
critica obtenida mediante monitorizacion prolongada con registro de video-EEG
sincronizado nos permite caracterizar el tipo de crisis y excluir posibles pseudocrisis®.
La mayoria de las veces es suficiente el registro con electrodos de superficie en la
seleccion del candidato neuroquirdrgico, pero es importante conocer la existencia otras
alternativas como el EEG con electrodos profundos exocraneales”. El registro de
electrodos intracraneales (Epidurales o Subdurales), con y sin activacién de tiopental
asi como: La prueba de supresién con amobarbital“. Otra alternativa mayormente en
deshuso es la electrocorticografia intraoperatoria de rutina®. Algunos autores
demuestran la inexistencia de correlacion entre la amplitud de la reseccién cortical
guiada por los registros electrocorticogréaficos y la evolucién posquirdrgica®.

Con la introduccion y perfeccionamiento de la RM se ha puesto un avance importante
en la evaluacién de los pacientes candidatos a neurocirugia. Ello se debe a su gran
capacidad para detectar lesiones estructurales relacionadas a la epilepsia. Con los
avances hemos observado un descenso considerable en la necesidad del uso de
técnicas invasivas y complejas®. Para el diagnéstico correcto con RM de un paciente
candidato a neurocirugia, es conveniente su realizacion en un aparato de alta
resolucion y optimizar al maximo la técnica al hacer cortes sagitales, axiales y
coronales en sus distintas secuencias cualitativas (T1, T2, FLAIR) y cuantitativas
(volumetria T1-IR y relaxometria T2)®=. La neuroimagen funcional SPECT mide las
alteraciones de perfusion que se producen en la region epiléptica en estado inter-ictal,
per-ictal y post-ictal. Se introduce un radiotrazador dimero de etil-cisteinato (99mTc-

ECD) a la circulacion sanguinea. La SPECT capta y muestra imagenes de
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hipoperfusion en la regién epiléptica en una proporcién variable de pacientes. No asi, la
SPECT continua teniendo un buen rendimiento diagndstico. Por otro lado, la PET
puede medir el flujo sanguineo, metabolismo y actividad de receptores, dependiendo
del radiotrazador administrado. En el estudio prequirdrgico la PET se utilizé la 18F-
fluorodeoxiglucosa (FDG) para evaluar el metabolismo cerebral. El elevado precio y la
escasa disponibilidad en la actualidad de los equipos de PET, asi como la complejidad
organizativa y de rapidez en la obtencion de la SPECT, son sus inconvenientes
fundamentales®.

Una evaluacion neuropsicoldgica debe formar parte de todo estudio prequirargico. Para
considerarse adecuada se debe valorar globalmente todas las funciones cognitivas del
paciente. Se debera considerar el resultado de la evaluacién preliminar en conjunto al
tipo de neurocirugia a realizar debido a la futura manipulacion quirdrgica de las
estructuras anatomicas funcionales*. El neuropsicélogo clinico especializado al
considerar como mas relevantes estas estructuras debera explorar mas profundamente
estas areas. Habitualmente, cada centro de cirugia de epilepsia tiene su protocolo de
estudio neuropsicologico, el cual, en general, incluyen pruebas de funcién intelectual
general, lateralidad, atencion, lenguaje, memoria, funciones ejecutivas, motoras,
praxias (capacidad de realizar una serie de movimientos aprendidos previamente en
forma automatica para lograr un fin determinado), gnésias (capacidad de reconocer e
identificar diferentes estimulos a través de los 6rganos de los sentidos) y evaluacion de
personalidad, emocion, motivacion y ajuste social. Finalmente, permitira establecer la
morbilidad de la funcidén cognitiva inducida por la neurocirugia y planificar un programa
de rehabilitacion neuropsicologica adecuado para cada paciente®. Otras pruebas

diagnodsticas opcionales son la espectroscopia de proton. Imagenes captadas sobre la
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bioguimica y concentraciones de metabolitos existentes en un volumen de tejido
cerebral prefijado. La RM funcional detecta regiones de corteza cerebral activada,
basandose en los cambios de concentraciones de oxi- y desoxihemoglobina,
producidas por el aumento del metabolismo y perfusion, ante diversos estimulos de
actividad neuronal. Numerosos estudios demuestran ser técnicas prometedoras de
variada utilidad en la evaluacion prequirargica de la epilepsia®. Evaluacion de la
dominancia del lenguaje, lateralizacion de la memoria localizacion de la corteza motora
y sensorial. Su desarrollo provocara un reemplazo de técnicas mas agresivas y
costosas. La magnetoencefalografia es una técnica neurofisiologica en fase de
desarrollo al estudiar los campos magnéticos generados por la actividad cerebral
mediante la determinacién de dipolos®. Util en la localizacion de la regién epileptégena
su comparacién con otras técnicas neurofisiolégicas y de neuroimagen permite
demostrar la elevada capacidad diagndstica de esta prueba no invasiva. Posee una alta
resolucion temporal y espacial. Una fusién por ordenador mediante técnicas de imagen,
permite una representacion gréfica de la relacion espacial entre estructura, enfermedad
y funcion®. Una vez integrados los resultados de las diferentes pruebas realizadas al
paciente y llegado a la conclusién de tener un beneficio claro sobre la enfermedad
mediante un control adecuado de las crisis se debera elegir el tipo de técnica
neuroquirdrgica a realizar>.

Existen varias técnicas quirdrgicas en el campo de la epilepsia, sin embargo en la
Encefalitis de Rasmussen la de mejores resultados es la hemisferectomia en sus
diferentes variantes®. Dandy fue el primer cirujano en llevar a cabo una
hemisferectomia anatdmica en humanos entre los afios de 1923 y 1928. Hasta el

momento una técnica de extraccion por fragmentos para lograr la reseccion total del
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hemisferio®. En 1933 Gardner menciona beneficio en la recuperaciéon al no extraer los
nucleos de la base. En 1936 O’Brien realiza una trepanacion y drenaje de hematoma
subdural en un paciente de traumatismo craneoencefalico en el hemisferio contrario al
sitio de impacto. El hemisferio donde sufrié el impacto fue resecado inicialmente pero
hubo que realizar drenaje de sangre y liquido cefalorraquideo nuevamente de la
cavidad de la hemisferectomia. Representa el primer reporte de una complicacion
tardia en esta técnica neuroquirtrgica denominada hemosiderosis cerebral superficial®.
En 1938 McKenzie realiza una hemisferectomia en bloque obteniendo un cese de las
crisis. En 1949 Bell y Karnosh reportan 10 afios de seguimiento posterior a la
realizacion de la técnica representa el estudio de mayor tiempo de seguimiento
postquirargico. En 1950 Krynauw reporta la técnica realizada en 12 casos de
hemiplejia infantil y crisis epilépticas. Las crisis cesaron en 2 de los casos®.
Posteriormente otras complicaciones fueron reportados en la década de 1950 donde se
menciona hemorragias, infecciones e hidrocéfalos pero es hasta 1960 cuando se
reconoce la hemosiderosis cerebral superficial como complicacién tardia y motiva el
desuso de la técnica. En 1966 Oppenheimer y Griffith describen a detalle en su
publicacién los hallazgos clinicos y patolégicos encontrados en 3 pacientes con
hemiplejia infantil tratados con hemisferectomia fallecidos por hemosiderosis cerebral
superficial al producirse pequefias hemorragias espontaneas en forma repetitiva desde
las membranas®*. Ransohoff y Rasmussen también reportaron su experiencia con la
hemosiderosis cerebral superficial al encontrarla en 15 del 35 por ciento de los casos
junto a una alta incidencia de deterioro clinico y muerte®. La media de intervalo entre la
hemisferectomia anatomica y la hemosiderosis cerebral superficial fue de 8 afos.

Nuevos métodos de hemisferectomia surgieron en la década de 1970, y contindan
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siendo objeto de debate”. En 1967 Ignelzi y Bucy describen la técnica quirdrgica de
hemidecorticacion reportando 4 casos. El principio es evitar la apertura del ventriculo
con remocion completa de la corteza del hemisferio afectado. En 1968 Gibbs y Wilson
introducen el concepto de la hemisferectomia modificada, ahora popularizada por
Adams, donde la cavidad de la hemisferectomia es aislada del sistema ventricular por
obstruccion del foramen de Monro®. Por otro lado en pacientes candidatos a la
hemisferectomia subtotal llevada a cabo por Rasmussen observo la ausencia de
hemosiderosis cerebral superficial en estos pacientes. Esto le permitié considerar la
remocion hemisférica anatomica subtotal, pero con una desconexién hemisférica
completa principio de la hemisferectomia funcional®. Modificaciones de estas 3 técnicas
basicas de hemisferectomia han sido propuestas a través de los ultimos 25 afios pero
bajo la linea de los principios quirdrgicos de estas operaciones han sido elaboradas y
preservadas™.

Actualmente la hemisferectomia se clasifica en 2 grupos: 1) La anatémica, y 2) sus
variantes denominadas  hemidecorticacion, hemisferectomia  modificada vy
hemisferectomia funcional. Todas con el fin Unico de parar las crisis epilépticas. La
variante anatomica consiste en la remocion anatémica de un hemisferio cerebral con o
sin los ndcleos de la base. El resultado es la creacién de una gran cavidad subdural™.
Puede ser en bloque o en fragmentos, dependiendo de la decision del cirujano. La
hemidecorticacion consiste en la remocion de toda la corteza cerebral con ahorro de la
sustancia blanca, esto evita la apertura del ventriculo lateral; esto reduce el tamafio de
la cavidad creada en la hemisferectomia. Reduce la mezcla de suero, sangre y su
debridacion en la cirugia con el liquido cefalorraquideo™ La hemisferectomia

modificada consiste en una hemisferectomia anatomica seguida de la oclusion del
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foramen ipsolateral de Monro con muasculo para prevenir la comunicacion del liquido
cefalorraquideo de ambos forAmenes con la cavidad de la hemisferectomia mas la
reduccion del volumen de la cavidad de la hemisferectomia mediante el repliegue de la
convexidad de la dura sobre la misma dura a nivel de la hoz del cerebro (espacio entre
los 2 hemisferios o linea media), y el tentorium o tienda del cerebelo, creando un gran
espacio extradural®. La hemisferectomia funcional consiste en una hemisferectomia
subtotal anatémica, pero una hemisferectomia fisiologica total. La operacion se basa en
los principios de desconexion sobre la escision. La forma clasica requiere una escision
de la corteza frontoparietal central incluyendo tejido parasagital a nivel de la rodilla del
cuerpo calloso y hasta el esplenio. Una lobectomia temporal con escision de la
amigdala y el hipocampo se realiza. Los l6bulos frontal y parietooccipital residuales son
desconectados medialmente la interrupcion de las fibras del cuerpo calloso y la
interrupcion de todas las conexiones ipsolaterales por aspiracion de todo el tejido
ventricular hasta la superficie de la orbita del ala del esfenoides en la region frontal y el
tentorium en la parte posterior del hemisferio®. Las complicaciones de la
hemisferectomia se consideran transquirdrgicas, postquirdrgicas tempranas Yy
postquirdrgicas tardias (mas de 30 dias de postoperado). En el transquirdrgico se
considera principalmente el sangrado excesivo o trombosis. En el postquirdrgico
temprano se considera a la meningitis aséptica, hidrocéfalo temprano, hemorragia e
infeccion de mayor frecuencia focalizada a nivel del mismo hueso del craneo
manipulado. Se ha mencionado también el desplazamiento cerebral, la herniacion
cerebral y muerte™. En el postquirargico tardio se mencionan infecciones, hidrocéfalo
tardio, hemorragias postraumaticas y espontaneas. La complicacion principal es la

hemosiderosis cerebral superficial presente en un intervalo promedio de 8 afios™.
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En Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional (CMN), Siglo XXI del Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS) en los servicios de Neurologia y Neurocirugia se ha
llevado a cabo la cirugia de epilepsia desde su fundacion en 1964 para controlar las
crisis refractarias a tratamiento farmacolégico, sin embargo posterior al sismo de 1985
se suspendieron los procedimientos, retomandose hasta 1994. Actualmente el hospital
cuenta ya con experiencia en determinadas pruebas y en el grado de complejidad
diagnostica para ciertas enfermedades o sindromes epilépticos. Tiene ya establecido
su protocolo sobre el tipo y cantidad de pruebas diagnosticas a realizar en cada
paciente considerado candidato a ser sometido a una cirugia de epilepsia. En el
Hospital de Pediatria del CMN Siglo XXI IMSS identificamos a la Encefalitis de
Rasmussen como un sindrome epiléptico catastrofico dificil de detectar. Diversos
pacientes catalogados como SR cumplieron con el protocolo previo establecido por el
hospital y se llevo a cabo la cirugia para controlar la frecuencia de las crisis epilépticas.
Las pruebas realizadas para cada paciente catalogado como el SR en el Hospital de
Pediatria del CMN Siglo XXI IMSS sometidos a cirugia consistieron de video-
electroencefalograma, Tomografia Axial Computada (TAC), IRM, SPECT, valoracién
neuropsicolégica mediante las pruebas WISC para la escala de inteligencia, prueba
gestaltica visomotora de Bender, pruebas proyectivas, figura humana y HTP (casa,
arbol, persona) ademas de los exadmenes de laboratorio. Sin embargo, no se ha
aplicado ningun instrumento validado para determinar la eficacia en el control de las
crisis epilépticas posterior a la cirugia realizada en cada paciente. La literatura
menciona algunos instrumentos pero el Unico instrumento ya validado para este fin es
la Escala modificada de Engel. Instrumento muy difundido a nivel mundial aplicable a

todo paciente operado de cualquier tipo de epilepsia donde se evalla unicamente el
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comportamiento de las crisis epilépticas después de 2 afios de haberse realizado la
cirugia”. Algunas serie de casos reportado en nifios donde sufrieron una lobectomia
temporal para esclerosis hipocampal fue reportada con una evolucidon de las crisis
similar a los adultos. Sin embargo, en esos estudios los nifios seleccionados para
lobectomia temporal fueron en base a los criterios establecidos para adultos. La
mayoria de las series de nifios con altos indices de comorbilidad a la cirugia han
indicando una menor oportunidad de estar libre de crisis®. En el caso de nifios
sometidos a un procedimiento mas largo como la hemidesconeccion la evolucion de las
crisis parece fue relacionada primariamente a la patologia de fondo™.
Fundamentalmente las malformaciones reportan un bajo indice de lograr estar libre de
crisis, seflalando y dentro de este grupo de malformaciones a la hemimegalencefalia
como la de menor indice para estar libre de crisis a pesar de saber la relevancia de la
completa desconexion en la cirugia®. En suma, la eleccién para hacer el procedimiento
de desconexion electiva — si es hemisferectomia anatomica, hemidecorticacion,
hemisferectomia modificada o hemisferectomia funcional — dependera del cirujano y la
fecha de la cirugia dard una pequefia comparacion de resultados para los diferentes
procedimientos realizados por el cirujano en forma personal®. Muchos nifios con
epilepsias catastréficas con mdltiples crisis por dia al lograr una reduccién significativa
de las crisis y/o severidad debe ser considerado igual de importante a estar libre de
crisis, que es lo alcanzado en la mayoria. Un factor importante de considerar a largo
plazo en el resultado de las crisis epilépticas posterior a la cirugia es el punto de un
resultado mesurado®. Dos estudios evaluaron el resultado a mas de 10 afos de la
cirugia; nuevamente encuentran a la patologia como determinante si se estara libre o

no de crisis a largo plazo®.
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Matehem evalu6 a nifios a 2, 5y 10 afios posteriores a la cirugia encontrando en los
de reseccién de malformaciones corticales una respuesta probablemente menor a los
10 afos libre de crisis en comparacion de aquellos nifios con otras patologias®.
Hamikawa evalu6 a las crisis como resultado a 10 afios en una serie de nifios bajo
reseccion cortical de malformaciones y tumores; El resultado fue de 32% libre de crisis
para el grupo de malformaciones comparado con el 72% para aquellos de de tumores
con una pequefia diferencia reportada entre los 2 y 10 afios. Es dificil, sin embargo
aconsejar la probabilidad de estar libre de crisis por largo tiempo con los resultados
obtenidos®. Por su parte Jarra evallo a 21 pacientes a partir del afio y hasta los 14
afios posterior a la cirugia; a los 12 meses 59% (13/22) estuvieron libre de crisis, en
oposicién al 42% (9/22) a los 5 afios. El objetivo principal de la cirugia de epilepsia es
necesariamente estar libre de crisis sin llegar a conseguirlo en ocasiones pero la
reduccién en la medicacion anticonvulsivante también puede considerarse un beneficio.
En su reporte de 10 afios de resultados para nifios bajo cirugia de malformaciones
cerebrales, Hamikwa nota en el 71% de los casos la ingesta de medicamentos
antiepilépticos hasta el momento, mientras Mathern lo reporta en el 75% de los casos
la ingesta de medicamentos antiepilépticos después de 5 afios®. Jerome Engel elaboro
y valido un instrumento para saber si las crisis epilépticas habian sido controladas o no
después de la cirugia. Establecio el periodo de tiempo adecuado después de la cirugia
para determinar el control de las crisis tomando en cuenta los resultados de trabajos
previos elaborados hasta ese momento®. El instrumento elaborado por Engel consta de
una escala conformada por 4 grupos principales: 1) libre de crisis, 2) rara ocurrencia de
crisis, 3) meritoria mejoria de las crisis, 4) no mejoria de las crisis. Cada grupo a su vez

se divide en apartados. Para el grupo 1 le corresponden: A) completamente libre de
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crisis después de la cirugia, B) solo auras (cualquier tipo de manifestacion que
antecede a la crisis como tal en el paciente epiléptico y pueden ser de tipo motor,
sensorial, autonémica, psiquica o combinacion de ellas) después de la cirugia, C)
algunas crisis después de la cirugia pero libre de ellas al menos por 2 afios, D) solo
crisis a la supresion del medicamento. Para el grupo 2 le corresponden: A) inicialmente
libre de crisis pero raras ahora, B) raras crisis después de la cirugia, C) crisis ahora
pero raras al menos por 2 afios, D) solo crisis nocturnas. Para el grupo 3 le
corresponden: A) meritoria reduccion de las crisis (mas del 90 %), B) prolongado
intervalo sin crisis pero menor de 2 afnos. Para el grupo 4 le corresponden: A)
significativa reduccion de las crisis (entre el 50 y 90 %), B) poco cambio aparente
(reduccion de menos del 50 %), C) peor.

Como se observa hay un tiempo establecido fiable de 2 afios para aplicar la escala y
evaluar el estado de las crisis después de la cirugia en el paciente epiléptico®. El aura
como parte del problema en la epilepsia fue considerada dentro del instrumento®.
También toma en cuenta a la administracion adecuada del medicamento antiepiléptico
después de la cirugia. Si el paciente presentaba tanto en el dia como en la noche crisis
epilépticas considera el instrumento un posible cambio en el patron habitual de
presentacion de las crisis donde puedan cesar o disminuir las crisis en el dia pero no
en la noche ademas de conocer que durante el suefio del paciente epiléptico es cuando
las crisis se manifiestan de una manera mas frecuente hayan o no sido operados®®. Un
factor prondgstico favorable es el tiempo transcurrido entre una crisis epiléptica y otra. A
mayor tiempo transcurrido entre una crisis y otra favorece la disminucion de las crisis y
crece la probabilidad del cese de las crisis tiempo en el cual podemos reducir la dosis

de los medicamentos hasta lograr la suspension definitiva de los medicamentos
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antiepilépticos motivo por el cual toma en cuenta la escala este aspecto*. Por ultimo en
el grupo 4 se considera el tener un peor estado del control de las crisis epilépticas
posterior a la cirugia. Si bien la finalidad de la cirugia es el cese de las crisis epilépticas
la probabilidad de que suceda lo contrario, también es factible y podria estar explicado
por diversos efectos colaterales a la cirugia como son las infecciones, el sangrado, los
procesos inflamatorios, la remodelacion y regeneracion tisular por la misma
manipulacion quirdrgica del area®. Es una escala donde observamos como contempla
varios aspectos importantes a considerar después de una cirugia de epilepsia, donde el
objetivo principal es determinar el éxito de la cirugia de epilepsia mediante la
evaluacion directa de la situacion de las crisis epilépticas a 2 afios de haberse realizado
la cirugia. Las recientes propuestas para actualizar o elaborar nuevos instrumentos
estan basadas en esta escala sin lograr por el momento una adecuada validacién y

difusion exitosa® .
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Planteamiento del Problema

El grado de éxito de una cirugia de epilepsia se puede valorar de diferentes maneras,
cada una de ellas evalla diferentes aspectos.

Entre ellas las crisis epilépticas. La mayor parte de la informacion ha sido tomada de
manera empirica y se desconoce lo que sucede en la realidad, tradicionalmente
ignorada en el desarrollo del programa de la cirugia de epilepsia.

Uno de los aspectos a evaluar en las crisis epilépticas, que puede incluir el control
absoluto de las crisis epilépticas posterior a la cirugia de epilepsia, deben ser
evaluadas mediante la aplicacion de un instrumento ya validado como lo es la Escala
modificada de Engel. Actualmente dentro del programa de cirugia de epilepsia no se
cuenta con algun estudio donde se evalué el control de las crisis epilépticas después
de una cirugia de epilepsia en el Hospital de Pediatria del CMN Siglo XXI, por lo que se

plantea la siguiente:

Pregunta de Investigacion

¢Cudl es el grado de control de las crisis epilépticas evaluadas con la Escala
modificada de Engel en pacientes pediatricos operados de cirugia epiléptica en el

Hospital de Pediatria del CMN Siglo XXI?

Hipotesis de estudio

Por la trascendencia en el diagnostico y tratamiento efectivo de los pacientes
pediatricos con Encefalitis de Rasmussen, se esperaria encontrar en mas de la mitad
de los pacientes a dos afios de su cirugia de epilepsia y ser evaluados con la Escala

modificada de Engel un mejor control de las crisis.
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Justificacion

La evaluaciéon del control de las crisis epilépticas dentro del programa de cirugia de
epilepsia es una prioridad institucional. Hasta el momento las evaluaciones han sido
realizadas de manera empirica en base a la experiencia a través de los afios sin existir
estudios en la aplicacion de un instrumento confiable ya validado. La cirugia de
epilepsia es fundamental para los casos de dificil o nulo control de las crisis epilépticas,
pero sobre todo en la prevencion de complicaciones y secuelas propias de la
enfermedad. Este trabajo pretende dar una vision inicial del éxito de la cirugia de
epilepsia. Por medio de la evaluacion del control de las crisis epilépticas mediante la
aplicacion de la Escala modificada de Engel, se pretende evaluar indirectamente el
grado de éxito de la cirugia de epilepsia realizada. Aunque es un estudio de evaluacién
para la cirugia de epilepsia en un solo tipo de epilepsia de dificil control y de posible
impacto limitado, es una primera aproximacion real a un problema no estudiado. Los
resultados pueden dar luz hacia la cirugia de epilepsia realizada en otros tipos de
epilepsia de dificil control y reforzar adecuadamente el programa de cirugia de
epilepsia. Dentro del programa de la cirugia de epilepsia, estos resultados permitiran
realizar algunas acciones correctivas para la mejoria en el control de las crisis

epilépticas.
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Objetivo general

Determinar el grado de control de las crisis epilépticas en pacientes pediatricos
operados de cirugia de epilepsia que fueron catalogados como Encefalitis de

Rasmussen mediante la aplicacion de la Escala modificada de Engel.

Objetivos especificos

1. Comparar con la Escala modificada de Engel el nimero de crisis epilépticas
presentadas por nifios con encefalitis de Rasmussen desde su deteccion en la
consulta externa hasta antes de su cirugia con la mostrada durante los dos afios
siguientes a esta.

2. Comparar el nimero de farmacos utilizados en el periodo previo a la cirugia con los

utilizados durante los siguientes dos afios posterior al procedimiento.
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Material y Métodos
Lugar de realizacién del estudio:
Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional, Siglo XXI del Instituto Mexicano del

Seguro Social.

Tipo de estudio:

Estudio transversal en una cohorte histérica de nifilos con encefalitis de Rasmussen.

Universo:
Pacientes menores de 16 afios con tratamiento quirargico para el control de epilepsia

catalogados como Encefalitis de Rasmussen.

Periodo de estudio:

1 enero del 1994 al 01 de Julio del 2010.

Unidad de Andlisis:

Pacientes con crisis epilépticas tratados con cirugia de epilepsia por falla en el control

de las crisis de etiologia catalogada como Encefalitis de Rasmussen.
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Criterios de Inclusién:

Pacientes con cirugias de epilepsia realizadas por una epilepsia de dificil control
durante el periodo de 1994 al 01 de Julio del 2010.
En donde la evaluacién histopatolégica demostr6 datos de “Encefalitis de

Rasmussen”, “Sindrome de Rasmussen”, “Epilepsia parcial continua”, “Epilepsia
catastrofica de Rasmussen”, “Encefalitis catastrofica de Rasmussen”, “Sindrome
catastrofico de Rasmussen”.

Sobrevivientes de este procedimiento y con un seguimiento de al menos dos

anos.

Criterios de Exclusion:

Pacientes con algun tipo de cirugia de epilepsia previa U otra patologia
neuroquirdrgica.

Pacientes con crisis epilépticas donde se catalogo la existencia de cualquier otro
tipo de epilepsia, enfermedad de fondo o crénica del paciente estudiado.

Crisis epilépticas por efectos colaterales a la cirugia de epilepsia, infecciones,
sangrado o proceso inflamatorios. Se consider6é como de mal control de las crisis
epilépticas.

Paciente donde la informacion es insuficiente en los expedientes del hospital
para lograr su localizacion o al realizar la encuesta telefénica al familiar del
paciente para poder llenar correctamente la hoja de registro se consider6 como

mal control de las crisis epilépticas.
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Tipo de Muestreo y tamafio de muestra

Se trata de una muestra no probabilistica por conveniencia en el que se evaluaron a

todos los pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién antes emitidos. Por

ser un estudio de serie de casos no se calculé un tamafio de muestra, aunque

considerando el numero de pacientes operados de epilepsia de dificil control

catalogada como Encefalitis de Rasmussen en el centro hospitalario, se considerd

cuando menos contar con 10 pacientes.

DEFINICION DE VARIABLES

Variables universales.

Variable | Definicion conceptual Definicion Escala de Unidad o
operacional Medicion categorias
Edad Tiempo que ha vivido una Edad informada por Cuantitativa Afos
persona desde su nacimiento los familiares con cumplidos
relacion a la fecha de
nacimiento
Sexo Condicién orgéanica de Sexo informado por Cualitativa Masculino,
diferenciacion sexual los familiares nominal Femenino
dicotomica
Peso Fuerza con que la tierra atrae un | Peso informado por Cuantitativa Kilos, Gramos
cuerpo los familiares
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Variables relacionadas con el control de las crisis epilépticas.

# Variable Definicion conceptual Definicién Escala de Unidad

operacional Medicién

1 Edad al Tiempo que ha vivido una persona desde | Edad informada por los | Variable Afios
diagndstico su nacimiento hasta el diagndstico de una | familiares con relacion | cuantitativa cumplidos

enfermedad a la fecha de
nacimiento al momento
de ser catalogado
como Encefalitis de
Rasmussen

2 | Namero de crisis al | Descarga de un grupo de neuronas que se | Nimero de crisis en 1 | Variable NUmero de
diaen lalltima presenta en forma paroxistica, excesiva e | dia informado por los | cuantitativa | crisis
consulta recibida hipersincronica  con  manifestaciones | familiares
previo ala cirugia motoras, sensitivas, automaticas vy

psiquicas o en diferentes combinaciones
en un periodo de 24 horas antes de ser
sometido a una cirugia de epilepsia

3 | Numerode FAEal | Cantidad de medicamentos de sustancia | NUmero de FAE | Variable Ndmero de
dia (que se que, administrada interior o exteriormente | administrados en 1 dia | cuantitativa FAE
administran) enla | g1 grganismo, sirve para prevenir, curar o | informado  por  los
Ultima consulta aliviar la enfermedad y corregir o reparar | familiares
recibida previo ala
cirugia las s_ecuelas d_e esta, antes de ser

sometido a una cirugia de epilepsia

4 | Patron deregistro | Captacion de la imagen en video de un | Patron de registro | Variable 0 = Si tiene
del video-EEG individuo mediante una video camara | informado  por el | cualitativa 1 = No tiene
observado en la digital al tiempo que se registra la actividad | servicio de | dicotémica
dltima consulta neuronal del cerebro mediante gréficos en | neurofisiologia
recibida previo ala . . . -
cirugia una hOJ_a de papel en un espacio Qe tiempo | caracteristico de

determinado antes de ser sometido a una | Encefalitis de

cirugia de epilepsia Rasmussen
consistente en:
“Actividad lenta solo en
un hemisferio”

5 | Namero de Actividad epiléptica sostenida por mas de | Numero de | Variable Numero de
hospitalizaciones 5min 0 2 0 mas crisis en forma consecutiva | hospitalizaciones  por | cuantitativa hospitalizaci
por estado sin recuperacién completa del estado de | estado epiléptico ones por EE
e?él\;?ir())tlgola(EE) conciencia entre una y otra crisis, meritorio | informado  por  los
Eirugia de ingreso hospitalario para su manejo | familiares

antes de ser sometido a una cirugia de
epilepsia

6 | Presenciadedafio | Afeccion de alguna funcién mental cerebral | Evidencia de dafio | Variable 0 = Sitiene
cognitivo previo a | por una enfermedad determinada mediante | cognitivo informado por | cualitativa 1 = No tiene
la cirugia la aplicacion de pruebas neuropsicoldgicas | el servicio de salud | dicotomica

antes de ser sometido a una cirugia de | mental mediante Ila

epilepsia aplicacion de las
pruebas de WISC,
prueba gestaltica
visomotora de Bender,
pruebas  proyectivas,
figura humanay HTP

7 | Fechadelacirugia | Dia en el que se realiza una cirugia de | Informada por los | Variable numérica

epilepsia familiares como: cuantitativa
dia-mes-afio

8 | Actualmente Descarga de un grupo de neuronas que se | Nimero de crisis en 1 | Variable Numero de
nuamero de crisis presenta en forma paroxistica, excesiva e | dia informado por los | cualitativa crisis

posterior ala
cirugia

hipersincronica  con manifestaciones
motoras, sensitivas, automaticas vy
psiquicas o en diferentes combinaciones
en un periodo de 24 horas después de ser
sometido a una cirugia de epilepsia

familiares
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respectivos apartados

# Variable Definicién conceptual Definicién Escala de Unidad
operacional Medicién
9 | Actualmente Cantidad de medicamentos de sustancia | Namero de FAE | Variable Numero de
”Ejmero de FAE al que, administrada interior o exteriormente | administrados en 1 dia | cuantitativa | FAE
dia (que se al organismo, sirve para prevenir, curar o | informado  por los
agggrliitrrag%a aliviar la enfermedad y corregir o reparar | familiares
Eirugia las secuelas de esta, después de ser
sometido a una cirugia de epilepsia
10 | Patron de registro Captacion de la imagen en video de un | Patron de registro | Variable 0 = Sitiene
del video-EEG individuo mediante una video camara | informado  por el | cualitativa | 1= No tiene
observado en la digital al tiempo que se registra la actividad | servicio de | dicotémica
?égrgﬁjgopn;;gﬁor a neuronal del cerebro mediante graficos en | neurofisiologia
la cirugia una hoja de papel en un espacio de tiempo | caracteristico de
determinado después de ser sometido a | Encefalitis de
una cirugia de epilepsia Rasmussen
consistente en:
“Actividad lenta solo en
un hemisferio”
11 | Dosis de farmaco Cantidad administrada de un medicamento | Nimero de miligramos | Variable mg/kg/dia
antiepiléptico correspondiente a una unidad de medida | por kilo de peso | cuantitativa
administrada por para pequefias porciones que corresponde | administrados en 1 dia
g;?uz?:tenorala a la milésima parte del gramo y una | informado por los
millonésima del kilogramo en 24hs | familiares
después de ser sometido a una cirugia de
epilepsia
12 | Tiempo Cantidad de tiempo que ha pasado desde | Tiempo desde la fecha | Variable Afios
transcurrido de la que un paciente fue sometido a una cirugia | de cirugia informada | cuantitativa | cumplidos
Le;srl: glerg'orr‘:%s‘m de epilepsia hasta una fecha determinada | por los familiares al Meses
mes de marzo del 2011 cumplidos
representada en:
afio-mes
13 | Grado de control Estadificacion obtenida al aplicar el | Estadio que le | Cualitativa | Estadio I: A,B
de las crisis instrumento de medicién para el control de | corresponde con | ordinal ,C,D.
ep"ept.'casl crisis epilépticas después de que un | respecto a la Escala Estadio II:
Eﬁﬁ;’eig%reaealepsia paciente es sometido a una cirugia de | modificada de Engel. A,B,C,D.
epilepsia Se consideraron 4 Estadio III:
grupos principales 'y A,B. Estadio
cada grupo con sus IV: AB,C.
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Descripcion General del Estudio

1. De los servicios de neurologia y neurocirugia del centro hospitalario, se obtuvieron a
todos los pacientes sometidos a cirugia de epilepsia debido a una epilepsia de dificil
control catalogada como Encefalitis de Rasmussen.

2. Se comparo en los pacientes con la Escala modificada de Engel las crisis epilépticas
(anexo 1) y numero de medicamentos administrados antes y después de la cirugia.
Cuando se constato en los pacientes que el descontrol de las crisis epilépticas fue por
efectos colaterales a la cirugia solo se consider6 como mal control de las crisis
epilépticas.

3.- Para cada paciente se identificaron los rubros o variables del control de las crisis
epilépticas y el numero de medicamentos administrados. La determinacién del
cumplimiento de cada uno de los rubros lo realizé el investigador responsable del
proyecto.

4.- La informacion obtenida de cada paciente de su expediente clinico o mediante
interrogatorio telefénico al familiar del paciente fue codificada en una hoja de
recoleccion de datos (anexo 2) disefiada para el estudio.

5.- Una vez obtenida la informacién de todas las notas emitidas, se recolectaron los

datos en una base de datos electrénica de Excel o SPSS para su analisis.
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Plan de Andlisis Estadistico

Se realiz6 estadistica descriptiva mediante el célculo de frecuencias simples y
porcentajes, del total de crisis epilépticas al ser sometidos a cirugia de epilepsia y el
nivel de control de las crisis a cada uno de los rubros considerados. Se analiz6 el
efecto de la cirugia en los pacientes para el control de las crisis segun la escala.
Dependiendo del niumero de crisis epilépticas se realizé la prueba de rangos signados
de Wilcoxon Z -3.5, considerando un nivel de significancia estadistica de p <0.0001.
Los analisis se realizaron con el paquete estadistico SPSS version 16 o gréficos de

Excel 2010.
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Consideraciones Eticas

De acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud, emitida en el afilo 1987 por la Secretaria de Salud de nuestro pais,
haciendo referencia al articulo 17, se considerd este estudio en la categoria I
Investigacion sin riesgo, debido a que la informacion se obtuvo mediante el expediente
clinico del paciente y encuesta telefénica. Toda la informacion es confidencial.

El protocolo fue aprobado por el Comité Local de Investigacion en Salud del Hospital de
Pediatria del Centro Medico Nacional Siglo XXI, con el namero de registro de

aprobacion emitido: R - 2011 - 3603 - 21.
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Resultados

Un total de 16 pacientes cumplieron los criterios diagnésticos de Encefalitis de
Rasmussen. Como se observa en la tabla 1, hubo un predominio de varones con
respecto a las mujeres en una relacion de 4:1. Aunque el diagnéstico de Encefalitis de
Rasmussen se realiz6 en la mitad de los nifios entre los cinco y seis afos, la cirugia fue
realizada en promedio a los nueve afios de edad.

En todos los nifios el nimero de eventos de crisis por dia fueron por arriba de 15 e
incluso un paciente con episodios incontables, con una estimacion aproximada de 120
al dia. Todos recibian mas de tres farmacos antiepilépticos y mas de la mitad tuvieron
la necesidad de ser hospitalizados por haber desencadenado un estado epiléptico.
Ademas, todos los pacientes tenian en mayor o menor medida un dafio cognitivo.

En todos los pacientes se demostré la presencia de datos histopatoldgicos compatibles
con algun grado de proceso inflamatorio.

La evaluacion del control de las crisis postcirugia se realizé en el 81.2% entre los dos y
tres afios del seguimiento, dos pacientes fueron evaluados a un afio y sélo uno a los
siete afios postcirugia.

Con respecto al control de las crisis después de la cirugia, como se observa en la
Figura 1, en todos los pacientes hubo una reduccién muy significativa con un promedio
de cinco o menos crisis al dia e incluso en el 75% (12 pacientes) el control fue de un
control total. Ademas, como se observa en la Figura 2, este control se logré con una
reduccion también muy significativa en el namero de farmacos antiepilépticos
administrados. En el 62.5% (10 pacientes) este control fue logrado con s6lo un farmaco

antiepiléptico. Ningun paciente requiri6 mas de tres para el control de sus crisis.
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La evaluacién de las crisis mediante la aplicacion de la Escala modificada de Engel
mostré que en el 50% de los pacientes (Tabla 2) pudieron ser clasificados en el nivel | -
A o completamente libre de crisis después de la cirugia, el 25% en | - B con solo auras
después de la cirugia. El 18.7% se clasificaron en un nivel Il 6 mejoria por un control
inicialmente libre de crisis pero raras ahora, episodios esporadicos. So6lo un paciente
mantiene sus crisis después de la cirugia pero con una significativa reduccion en el
namero de sus episodios de sus crisis (entre el 50 y 90%), por ello, fue clasificado

como |V - A.
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Tabla 1. Caracteristicas de los nifios antes del procedimiento quirdrgico (N = 16).

Caracteristica N % Valores
Extremos
Sexo
Masculino 13 81.3 % 3-13
Femenino 3 18.7 %
Relacion M: F 1:4
Edad al diagnéstico
Mediana 6 4-7
4 anos 2 12.5%
5 afos 5 31.3%
6 afios 5 31.2%
7 afios 4 25.0 %
Edad a la cirugia
Mediana 9 afios
Min- Max 6-14
Q1- Q3 8-12
Numero de crisis epilépticas al dia previo a la cirugia Mediana: 25 15a120
<26 10 62.5 %
De 26 a 50 4 25.0 %
De5la75 1 6.3 %
> 75 1 6.3 %
Numero de farmacos recibidos Mediana: 4 3-5
Tres 4 25 %
Cuatro 4 25 %
Cinco 8 50 %
Numero de hospitalizaciones pre cirugia Mediana: 2 1-3
l[J)”a g 37.5%
0s
50.0 %
T 2
res 12.5%
Dafio cognitivo 16 100 %
Tiempo de evolucion al momento de la cirugia Mediana: 3afios lalm-7alm
de 12 a 23 meses 2 12.5%
de 24 a 35 meses 6 37.5%
de 36 a 48 meses 7 43.7%
> 48 meses 1 6.3%
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Figura 1. Comportamiento de las crisis epilépticas antes y después de la cirugia

en pacientes con Encefalitis de Rasmussen.

120 j\ 1
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Numero crisis epllépticas en 24 h

20

15

Pre cirugia Post cirugia
Prueba de Rangos Signados de Wilcoxon Z -3.5, p <0.0001
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Figura 2. Numero de farmacos antiepilépticos utilizados para el control de las
crisis antes y después de la cirugia en pacientes con Encefalitis de

Rasmussen.

Numero de farmacos

Pre-cirugia Post-cirugia

Prueba de rangos signados de Wilcoxon z -3.5 p > 0.001, N = 16 pacientes
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Tabla 2. Evaluacion del control de las crisis mediante la aplicacion de la Escala
modificada de Engel en pacientes pediatricos post-operados por

Encefalitis de Rasmussen.

I A 8 50
| B 4 25
A 2 12.5
I B 1 6.25
vV A 1 6.25
Total 16 100
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Discusion

Cuando se diagnostica la epilepsia en un hijo, se produce cierta frustracion en las
aspiraciones de sus padres y se modifica la dinamica familiar, se generan reacciones
inusitadas, mientras que la ansiedad y el rechazo suelen ir disfrazados de
sobreproteccion. Entre 20 a 30% de los pacientes con epilepsia tienen dificil control y
los avances de la medicina en la actualidad les pueden ofrecer la posibilidad de tener
menos crisis y una mejor calidad de vida con el uso de FAE (farmacos antiepilépticos)
de dltima generacion, otra opcion es la cirugia, en aquellos casos en los que se
justifique, en donde se les permita tener una posible mejor condiciéon en su calidad de
vida*.

En la Encefalitis de Rasmussen como en otras epilepsias de dificil control es importante
lograr un adecuado control de las crisis epilépticas. La cirugia de epilepsia como es la
hemisferectomia en sus diversas variantes es considerada la técnica de eleccién para
este tipo de sindrome epiléptico catastrofico. Diversos estudios han tratado de evaluar
el control de las crisis epilépticas en este problema después de una cirugia de
epilepsia, en general los resultados han sido diversos y muy asociados a factores
como el tipo de crisis, la presencia de auras y la frecuencia de su presentacion®. Es
complejo evaluar el nivel de control de las crisis; Engel propuso una Escala modificada
aplicable a todo tipo de cirugia de epilepsia después de dos afios de haberse realizado;
el presente estudio se disefio con la finalidad unicamente de determinar el grado de
control de las crisis después de una cirugia de epilepsia mediante la aplicacion de la
Escala modificada de Engel a dos afios de su cirugia en pacientes pediatricos. Se
considerd solo donde la evaluacion histopatolégica demostré datos de “Encefalitis de

Rasmussen”, “Sindrome de Rasmussen”, “Epilepsia parcial continua”, “Epilepsia
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catastrofica de Rasmussen”, “Encefalitis catastroéfica de Rasmussen”, “Sindrome
catastrofico de Rasmussen”.

En los servicios de de neurologia y neurocirugia del Hospital de Pediatria del Centro
Medico Nacional Siglo XXI se captaron un total de 16 pacientes que reunieron las
caracteristicas a los criterios establecidos para poder entrar al estudio, donde toda la
informacion necesaria se obtuvo en forma conjunta tanto del expediente clinico como la
realizacion de entrevista telefénica con un familiar directo del paciente.

Para su andlisis se dividio en dos partes:

La primera consistié en la identificacion y la descripcion de las caracteristicas generales
de la situacion de su enfermedad en los pacientes antes de la realizacion de su cirugia
de epilepsia, donde se observo el padecimiento con un predominio de varones en un
namero de 13 (81.3%) pacientes sobre tres (18.7%) mujeres, esto corresponde a lo ya
esperado en la literatura, donde encontramos un estudio que describe las
caracteristicas generales y curso clinico del sindrome realizado en la universidad de
Oxford, Inglaterra en el 2004 donde tuvieron un total de 12 pacientes con Encefalitis de
Rasmussen de los cuales predominaron los varones con nueve pacientes y solo tres
pacientes fueron mujeres®.

En cuanto a la edad de realizacién del diagnostico de Encefalitis de Rasmussen en los
pacientes encontrada en la literatura es referida de entre 14 meses y 14 afios de edad
con una media de edad referida de 6.8 afos de edad, fendmeno similar manifestado en
nuestro estudio donde la mayor incidencia de edad realizada del diagnéstico de
Encefalitis de Rasmussen se presentd a los cinco y seis afios de edad, al contar con
cinco casos (31%) en ambas edades de un total de 16 casos captados en nuestro

estudio”. La menor edad del paciente donde le fue realizada la cirugia de epilepsia fue
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de seis afios y el paciente con mayor edad sometido a la cirugia fue de 14 afios en
nuestro estudio. En un estudio publicado en el 2005 donde se analizaron los
especimenes recolectados durante la hemisferotomia de cuatro casos con diagnostico
de Encefalitis de Rasmussen en la India se menciona como a la menor edad de un
paciente sometido a la cirugia de cinco afios de edad y el de mayor edad menciona
tenia los 10 afios de edad®.

En cuanto al promedio aproximado del niumero de crisis presentadas en 24h en los
pacientes con Encefalitis de Rasmussen antes de haberse realizado la cirugia, fue de
entre 15 a 120 eventos por dia, cifras similares se refieren en un estudio realizado en el
2004 en Beijin, donde se mencionan dos casos de epilepsia de dificil control debido a
Encefalitis de Rasmussen quienes requirieron de hemisferectomia y mencionan en el
primer caso a un nifilo de 2.5 aflos de edad con presencia de 130 eventos en 24h y un
segundo a un nifio de seis afios de edad con 80 eventos al dia previo a la realizacion
de la cirugia de epilepsia para ambos casos*. El nUmero de farmacos antiepilépticos
administrados previo a la cirugia fueron en numero de cinco como el de mayor
frecuencia al ser administrados esta cantidad de FAE en ocho pacientes (50%) del total
de los 16 que ingresaron a nuestro estudio. Actualmente en lo publicado en la literatura
universal al respecto encontramos un estudio retrospectivo realizado en el Hospital de
niios de Ormond, Inglaterra donde mencionan cuatro casos de Encefalitis de
Rasmussen sometidos a hemisferectomia por epilepsia refractaria a tratamiento
farmacologico y mencionan que antes de realizarse la cirugia el promedio de FAE
administrados en los pacientes era de mas de cuatro antiepilépticos™™.

La presencia de hospitalizaciones por haber desencadenado un estado epiléptico en 8

de los casos el 50% de los 16 pacientes de nuestro estudio fue en dos ocasiones antes
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de haberse realizado la cirugia, misma referencia de un estudio encontrado el cual se
realiz6 del 1992 al 2005 de tipo multicentrico y publicado en el 2009 donde se
hospitalizaron y operaron de urgencia a pacientes por haber desencadenado un estado
epiléptico refractario a tratamiento farmacoldgico; las etiologias fueron: disgenesia
cerebral, displasia cortical focal y la Encefalitis de Rasmussen, mencionando como
media un total de hospitalizaciones previas por estado epiléptico de dos ocasiones*:.

El dafio cognitivo estaba presente en el 100% de los pacientes que era lo esperado
encontrar en la evaluacién neuropsicolégica realizada previo a la cirugia, como
sabemos bien la etiologia de este sindrome epiléptico es catastrofico. Actualmente no
hay evidencia de estudio alguno realizado que demuestre el respeto de la funcién
cognitiva ante la presencia de un sindrome epiléptico catastrofico como es la Encefalitis
de Rasmussen. En un estudio donde se sometieron a hemisferectomia a tres pacientes
con diagnéstico de Encefalitis de Rasmussen, un vardn de seis afios de edad, dos
mujeres de 13 y 14 afios de edad revel6 la presencia de dafio cognitivo en los tres
pacientes por igual, sin importar la edad 6 genero de los pacientes al momento de
realizar la evaluacién neuropsicoldgica antes de la cirugia.

La segunda parte comprendié todos los aspectos relevantes del analisis después de
haber sido sometidos a la cirugia de epilepsia todos los pacientes con diagnéstico de
Encefalitis de Rasmussen.

Una vez que se decidio realizar la cirugia previa sesion del grupo multidisciplinario de la
cirugia de epilepsia de la unidad donde se llevo a acabo el presente estudio, destaca
como el numero de eventos de crisis al dia disminuyeron en forma drastica en el 100%
de los pacientes. En los casos donde continuaban los pacientes con la presencia de

crisis después de la cirugia, los eventos se redujeron a un nimero menor a 15 eventos
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por dia y en 12 pacientes el 75% del total de los 16 casos de nuestro estudio se logro el
estar libre de crisis. Encontramos una serie publicada en Argentina sobre la experiencia
en 10 afios de 49 casos con epilepsia de dificil control a los cuales se les realizé en
todos una hemisferectomia. Los pacientes tenian diversas patologias donde esta
técnica quirdrgica estaba indicada como la de eleccion para todos los casos,
incluyendo a la Encefalitis de Rasmussen donde mencionan en su estudio fue la
patologia de mayor frecuencia con un promedio de 30.6%. Destaca como en el 100%
hubo una disminucién del nimero de crisis presentadas al dia para todos los casos
después de realizar la cirugia de epilepsia y en 40 pacientes el 81.6% del total de los
casos lograron la ausencia total de crisis*®. EI nUmero de farmacos antiepilépticos
administrados por dia posterior a la cirugia también se redujo en forma dramatica al
obtener los resultados del analisis de datos posterior a la cirugia en nuestro estudio la
mayoria de los pacientes (10) quedaron con tan solo un farmaco antiepiléptico para
lograr el control de las crisis. Nos damos cuenta como en un estudio realizado en el
hospital para nifios del Instituto para la salud infantil en Londres Inglaterra, como
después de haber sido sometidos a la cirugia de epilepsia, 33 nifios atendidos por
medio de una técnica quirargica de hemisferectomia mejoraron sus eventos
convulsivos. En estos nifios la cirugia estuvo indicada por el tipo de patologias de base
que padecian, las cuales incluyeron a la encefalitis de Rasmussen. En estos casos
lograron el control total y absoluto después de la cirugia sin requerir terapia
anticonvulsivante en 16 casos y en los 17 restantes controlaron sus crisis por medio del
uso de tan solo 1 medicamento antiepiléptico. Los autores hacen énfasis en mencionar
gue en todos los 33 casos hasta antes de la cirugia de epilepsia, todos recibian

politerapia en un niamero promedio de mas de cuatro FAE™.
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Finalmente, nuestros datos nos permiten ser optimistas en la bondad de la cirugia en el
control epiléptico de estos pacientes. En la mayoria de los nifios con Encefalitis de
Rasmussen el control evaluado por la Escala modificada de Engel, nos permitié en la
mayoria de los pacientes (50%) agruparlos o clasificarlos dentro del grupo | — A; y
como de peor control de las crisis correspondiente al grupo IV — A ha tan solo un
paciente el 6.3%. Vemos en un estudio publicado en el ailo 2007 sobre la experiencia
en 28 nifios con el uso de la técnica quirdrgica de hemisferectomia en el Instituto de
neurocirugia de Asenjo por epilepsia refractaria a tratamiento farmacologico donde
contaron con tres casos de Encefalitis de Rasmussen, como evaluaron el estado de
control de las crisis epilépticas mediante la aplicacion de la Escala modificada de Engel
posterior a la cirugia de epilepsia a 33 meses en promedio 0 2.7 afios a partir de la
fecha de realizacion de la cirugia en todos los pacientes. Mencionan como mediante un
interrogatorio telefénico para aplicar la Escala modificada de Engel 24 pacientes del
total de los 28 de la serie, se clasificaron dentro del grupo | — A o completamente libre
de crisis después de la cirugia**. Con esto vemos como destaca la escala elaborada
por Jerome Engel como un instrumento confiable para aplicarse en todo paciente
sometido a cirugia de epilepsia después de dos afios de la fecha de realizaciéon de la

cirugia.
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Las limitaciones de nuestro estudio son:

a. El no tener un seguimiento mayor y mas confiable dado que algunos pacientes al
momento del estudio habian cumplido mas de 17 afios, edad en la cual los expedientes
suelen ser depurados, dado que el seguimiento se realiza posteriormente por los
neurdlogos de adultos.

b. Que la mayoria de la poblacion de los pacientes del estudio eran foraneos, por lo
cual en la mayor parte de los casos fue limitado el acudir de manera frecuente y regular
al centro hospitalario donde se llevé a cabo el estudio y haberse llevado un seguimiento
de la mejor manera deseada para los fines propios del estudio.

Los sesgos detectados en el estudio corresponden a la adecuada informacion obtenida
en el control de las crisis, al tomar en cuenta que la evaluacion realizada en consulta no
siempre fue realizada por un solo médico. Cada paciente es asignado a un médico para
gue sea el encargado en todo momento de llevar el control y seguimiento de ese
paciente, sin embargo en algunas ocasiones por causas externas al servicio el paciente
fue valorado por otro médico. Otro sesgo importante también se refiere sobre la
adecuada deteccion y registro en casa de la presencia o no de crisis por no contar
todos los pacientes con un registro escrito o calendario personal de crisis. Ademas
cabe la posibilidad de haber registrado un evento que se catalogé como crisis cuando
en realidad no lo fue o en su defecto lo contrario, al no registrar una crisis cuando esta
realmente sucedio, caso similar para las auras. Otros sesgos mas se identifican cuando
nos referimos a la estricta disciplina del estilo de vida a llevar los pacientes junto a un
también estricto apego al tratamiento farmacologico para no favorecer la aparicion de
las crisis, evitando en todo momento la mala administracion como: El olvido 6 ausencia

de alguna toma del medicamento, administracion erronea de los miligramos indicados,
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sea para mas o menos debido a malas diluciones o mal fraccionados (en el caso de las
pastillas o comprimidos), los desvelos, el ayuno, las situaciones de stress, al cursar con
infecciones de cualquier tipo y en cualquier nivel solo por mencionar algunos factores
solos o combinados desencadenantes de crisis, donde se pueda interpretar como un
mal control de las crisis, cuando en verdad no fue asi.

Se necesitan mas estudios reproducibles en este sentido y en la misma unidad, donde
se defina el mejor tipo de cirugia, e incluir la investigacién de la posible asociacion
entre el adecuado control de las crisis y el desenlace final en la funcion cognitiva, asi
como tratar de establecer la posibilidad de llevar a cabo un seguimiento
neuropsicolégico evidenciando el panorama global actual de la cirugia de epilepsia en
pacientes sometidos a este tipo de tratamiento. Ademas con la informacién obtenida en
nuestro estudio y si se reprodujera nuevamente tomando en cuenta estos aspectos se
podrian establecer programas de rehabilitacion neuropsicoldgica y contribuir en alguna
medida a tratar de mejorar la funcion cognitiva y por ende la calidad de vida en sus

diferentes aspectos con el beneficio de este tipo de pacientes.
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Conclusiones
1.- El grado de control de las crisis en pacientes pediatricos sometidos a cirugia con

Encefalitis de Rasmussen es eficiente ya que:

a) La mitad de los pacientes al ser evaluados con la Escala modificada de Engel
a dos afos de seguimiento fueron catalogados dentro del grupo | — A

(Completamente libre de crisis).

b) Hubo reduccién importante en el nimero de farmacos antiepilépticos, todos
contaban con politerapia farmacoldgica hasta antes cirugia y después de la
cirugia 10 pacientes de un total de 16 pacientes operados se controlaron con

monoterapia.

2.- Por los resultados obtenidos se puede sugerir el considerar esta opcién terapéutica

en los pacientes con diagnostico de Encefalitis de Rasmussen, con crisis epilépticas

de dificil control.

3.- Queda por definir cual es el tipo de cirugia con mayor eficacia y menos

complicaciones.
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ESCALA MODIFICADA DE ENGEL
(Anexo 1)

Nivel de control de las crisis epilépticas medido por la Escala modificada de
Engel en pacientes pediatricos con Encefalitis de Rasmussen a dos afnos de su
cirugia de epilepsia

ESTADIO DESCRIPCION

Grupo | Libre de crisis
A Completamente libre de crisis después de la cirugia
B Solo auras después de la cirugia
C Algunas crisis después de la cirugia pero libre de ellas al menos por 2
anos
D Solo crisis a la supresién del medicamento
Grupo |l Rara ocurrencia de crisis
A Inicialmente libre de crisis pero raras ahora
B Raras crisis después de la cirugia
C Crisis ahora pero raras al menos por 2 afios
D Solo crisis nocturnas
Grupo I Meritoria mejoria de las crisis
A Meritoria reduccion de las crisis (mas del 90%)
B Prolongado intervalo libre de crisis pero menor de 2 afios
Grupo IV No mejoria de las crisis
A Significativa reduccién de las crisis (entre el 50 y 90%)
B Poco cambio aparente (reduccion de menos del 50%)
C Peor
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
(Anexo 2)

Nivel de control de las crisis epilépticas medido por la Escala modificada de
Engel en pacientes pediatricos con Encefalitis de Rasmussen a dos afos de su
cirugia de epilepsia

Nombre:
Edad:
Sexo:
Peso:

** Antes de la Cirugia **

Edad al diagnostico:

Numero de crisis por dia:

Numero de antiepilépticos por dia:

Numero de hospitalizaciones por EE:

Actividad lenta solo en un hemisferio por Video-EEG:

SI TIENE NO TIENE
Presencia de dafio cognitivo:
SI TIENE NO TIENE

Fecha de cirugia:

** Después de la Cirugia **

Numero de crisis por dia:
Actividad lenta solo en un hemisferio por Video-EEG
SI TIENE NO TIENE
Numero de antiepilépticos por dia:
Tiempo transcurrido desde la fecha de la cirugia:

Segun Escala modificada de Engel:
ESTADIO
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