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RESUMEN

El sindrome de Lennox-Gastaut (SLG) es considerado una
encefalopatia epiléptica severa, que clasicamente se caracteriza
por la triada de epilepsia farmacorresistente con mditiples tipos de
crisis, discapacidad intelectual (1) y patrones en
electroencefalograma (EEG) que muestran lentitud de la actividad
de fondo con brotes de complejos punta onda lenta de 2 Hz o
paroxismos de actividad rapida generalizada. El SLG es una de las
encefalopatias epilépticas dependientes de la edad y el pronostico
hacia la vida adulta depende de diversos factores como la edad de
inicio, el tipo de crisis y los registros electroencefalograficos. Un
detallado conocimiento de los mismos puede ayudar a la certeza
del comportamiento en esta transicion y adecuar tanto la atencion
como el tratamiento (3) (4).

El estudio que proponemos es transversal y tiene como finalidad
identificar los factores de riesgo (las caracteristicas de las crisis,
edad de inicio y control, asi como trazo electroencefalografico y su
evolucion desde la etapa infantil a la actualidad), ya que son
factores pronosticos que influyen tanto en la evoluciéon de la
enfermedad como en el desarrollo social de los pacientes con SLG
del servicio de Neurologia del Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre. Se utilizara el expediente electronico de los pacientes
diagnosticados con SLG con seguimiento desde la infancia, que
cuenten con descripcion del tipo de crisis, inicio de las mismas,
tratamiento y trazos de EEG.



INTRODUCCION

El SLG es una encefalopatia epiléptica severa que afecta al
desarrollo y tiene un alto indice de morbilidad y de mortalidad
debido a la presentacion clinica de las crisis, los patrones
electroencefalograficos y la discapacidad intelectual. Existen
multiples abordajes terapéuticos tanto médicos como quirdrgicos,
sin embargo el punto clave en la enfermedad es la transicion de la
nifez a la vida adulta (5), ya que implica un gran impacto familiar,
social y vocacional debido al riesgo de muerte y de discapacidad
gue genera (6). Diversas publicaciones coinciden en la necesidad
de la reevaluacion de la etiologia apoyada en estudios de
neuroimagen, reportes de EEG asi como el ajuste de los farmacos
antiepilépticos (FAES).

Otro punto clave para la determinacion de los factores prondsticos
es el tratamiento, ya que tanto la dieta cetogénica como la cirugia
de epilepsia han resultado efectivas para el control de las crisis. A
pesar de no lograrse el control total de las mismas, su mejoria
impacta directamente en el trazo del EEG que a su vez se traduce
en una mejoria del 39.7% de pacientes para realizar de manera
independiente sus actividades diarias segun la literatura (7).

Por otra parte, en cuanto al comportamiento y la evolucion de las
crisis, se ha determinado en un estudio multicéntrico que
mantienen un comportamiento polimérfico con predominio de
ausencias atipicas, crisis ténicas y una reduccion en la
presentacion de crisis atonicas; en cuanto al registro de EEG no se
evidencio diferencia significativa en los registros de adultos con
respecto a los nifios, teniendo actividad basal anormal por



presencia de un ritmo de fondo lento y fragmentado (70-90%),
ondas lentas difusas abundantes y desorganizacion
electroencefalografica. El deterioro cognoscitivo es directamente
proporcional al grado de lentificacion (8) (9).

Por ultimo, en diversos estudios se llega a la conclusion que la
transicion de la nifiez a la vida adulta de un paciente con epilepsia
es dificil debido, entre otros factores, al distinto seguimiento y
comorbilidades propias de la vida adulta que impactan en el
desarrollo y desenvolvimiento en la vida cotidiana de los pacientes;
asi mismo, diversas publicaciones comentan la necesidad de
programas para la transicion que involucren a los pacientes, a
neurdlogos pediatras, neurdlogos de adultos, epileptdlogos y
padres o tutores para tratar de mejorar la terapéutica, reducir las
crisis y a su vez la incapacidad con la finalidad de lograr una mejor
calidad de vida para quienes padecen la epilepsia y parta sus
allegados (10).



ANTECEDENTES

La incidencia del SLG ocurre en 0.1-0.5 por cada 100,000
habitantes y representa del 3 al 5 % de todas las epilepsias, la edad
de aparicion se situa entre los dos y los siete afios de edad,
predomina en el sexo masculino en un 60% y hasta en un 30% de
los casos se asocia antecedente familiar de epilepsia; por otro lado,
40 -50% tienen el antecedente de sindrome de West. El sindrome
fue descrito inicialmente por Tissot en 1770 y en 1939 por Gibs y
colaboradores, quienes describieron el patrén de punta-onda lenta
con frecuencia de 1.5 a 2.5 Hz en el EEG; en 1960 Lennox y Davis
identificaron la triada diagnostica: retraso mental, crisis epilépticas
de diferentes tipos de inicio temprano y el patron de EEG
caracteristico (9) (11).

A lo largo del tiempo se han tratado de identificar las causas del
SLG, sin embargo se ha llegado a la conclusion de que la etiologia
es oculta o no aparente hasta en un 20 a un 30% de los casos y en
el 70 a 80% se encuentra una causa: secuelas de encefalopatia
hipéxico isquémica, neuroinfecciones, enfermedad vascular
cerebral, un sindrome neurocutaneo u otros sindromes genéticos.

En cuanto a los factores pronosticos, la literatura reporta un riesgo
relativo de ocurrencia predominantemente en varones, siendo de
5.31 (IC 95 %); las variables edad de inicio de las crisis y edad de
diagnostico, tienen un gran valor en el prondstico y la conducta
terapéutica para la evolucion de estos pacientes. Por otro lado, el
70% de los pacientes que iniciaron con crisis antes de los 6 meses
de edad tenian el diagndstico de Sindrome de West; la relacion con
la edad de inicio sugiere la influencia de la maduraciéon cerebral



(I6bulo frontal)en la forma de presentacion de los sintomas vy la
evolucion de la enfermedad; el tipo de crisis relacionadas a mas
discapacidad son las crisis tonicas y aténicas junto a las ausencias
atipicas, y por ultimo la evaluacion del trazo caracteristico del EEG,
el cual puede no estar presente en el inicio, dificultando su
diagnostico precoz (12) (13) (14).

El prondstico es relativamente malo con una mortalidad que va del
5 al 90%, clinicamente con afeccion severa cognitiva y la
persistencia de la epilepsia en la vida adulta, lo que hace
imprescindible la identificacion de los factores predictores de
severidad del SLG.



PLANTAMIENTO DEL PROBLEMA

Hoy en dia la discapacidad generada por la epilepsia de dificil
control genera un gran impacto en el desenvolvimiento de la vida
cotidiana de los pacientes que la padecen; particularmente, el SLG
genera una gran merma tanto en la calidad de vida debido a las
multiples crisis epilépticas como al deterioro cognitivo subyacente.
A pesar de que la prevalencia del SLG es relativamente baja, no
deja de ser un problema de salud para los médicos, los familiares
de los pacientes y primordialmente para el paciente.

La transicion de los pacientes pediatricos hacia la vida adulta en el
contexto de la epilepsia, juega un papel importante para el
tratamiento, seguimiento y control, ya que es un punto clave para
tomar decisiones en cuanto al ajuste de tratamiento, apego
terapéutico, red de apoyo familiar, discapacidad y funcionalidad.

Por otra parte, a los pacientes con SLG se les debe de prestar
atencion especial ya que por lo regular son pacientes con un largo
historial de atencion clinica debido a que llevan seguimiento desde
la edad pediatrica y al hacer la transicion a la vida adulta se
enfrentan a otros factores externos que pueden conllevar un
descontrol de la epilepsia y por lo tanto mayor discapacidad.
Aunque es dificil alcanzar un adecuado control de la epilepsia
existe la necesidad de identificar factores prondsticos que nos
puedan indicar la discapacidad probable en cada paciente y asi
poder ejercer acciones para tratar de modificarlos y obtener un
resultado mas favorable en cuanto a la funcionalidad y calidad de
vida.



JUSTIFICACION

La identificacion de los factores pronosticos en pacientes con SLG
puede ofrecer una idea mas clara de su comportamiento durante la
transicion de la nifiez a la edad adulta y el resultado en cuanto al
grado de discapacidad del paciente durante su evolucion.

En nuestro medio, a pesar de tener una clara identificacion de estos
factores, existe relativamente poca informacion con respecto a la
modificacién que pueden presentar a lo largo del tiempo y sobre
todo en la transicion a la vida adulta, por lo que el objetivo de este
estudio es identificar estos factores y determinar si existe relacion
en la modificacién a lo largo del tiempo y la evolucion clinica de
nuestros pacientes con SLG que nos pueda ayudar a desarrollar
estrategias para mejorar la calidad de vida y reducir los costos de
la enfermedad.

HIPOTESIS

La edad de inicio de crisis, los tipos de crisis, el nimero de crisis y
el trazo del EEG en pacientes con SLG son factores prondsticos
relacionados a la discapacidad intelectual.



OBJETIVO GENERAL

Identificar los factores prondsticos en el Sindrome de Lennox
Gastaut y su evolucién de la nifiez a la vida adulta en pacientes
del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Identificar los pacientes con diagnostico de SLG.

- Determinar los factores predictivos en pacientes
diagnosticados con SLG.

- Comparar la diferencia de los factores predictivos entre la
nifez y la etapa adulta.

- Analizar la asociacion de la diferencia de los factores
predictivos con respecto a la transicion de la nifiez a la vida adulta
y la discapacidad intelectual de estos pacientes.



METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

DISENO

Estudio descriptivo, retrospectivo, observacional y transversal.

POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes con diagnostico de sindrome de Lennox-Gastaut de
cualquier etiologia en seguimiento desde la nifiez hasta la vida
adulta y que se les hayan realizado electroencefalogramas.

UNIVERSO DE TRABAJO

Pacientes con diagnostico de sindrome de Lennox-Gastaut de
cualquier etiologia en seguimiento desde la nifiez hasta la vida
adulta y que se les hayan realizado electroencefalogramas.

TIEMPO DE EJECUCION

Un afo

CRITERIOS DE INCLUSION
- Pacientes con diagnéstico de sindrome de Lennox-Gastaut.
- Expediente clinico electronico completo.

- Pacientes con seguimiento previo la nifiez y con seguimiento
actual en la vida adulta

- Que se hayan realizado electroencefalogramas previos y
actuales.



CRITERIOS DE EXCLUSION
- Pacientes con diagnéstico de sindrome de Lennox-Gastaut.
- Expediente clinico electronico completo.

- Pacientes con seguimiento previo la nifiez y con seguimiento
actual en la vida adulta

- Que se hayan realizado electroencefalogramas previos y
actuales.

DEFINICION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES
VARIABLES INDEPENDIENTES

Edad: Es la cantidad de afios del paciente al momento de la ultima
consulta. La escala de la variable la sitta en una variable
cuantitativa, numérica y medida en afios.

Sexo: Género reportado en el expediente clinico del paciente. Su
definicion operacional corresponde al sexo bioldégico: masculino o
femenino. Con base a la escala de la variable se considera de tipo
cualitativa y nominal.

Edad de diagnostico de epilepsia: Es la cantidad de afos del
paciente al momento del diagnéstico de epilepsia. La escala de la
variable la sitia en una variable cuantitativa, numérica y medida en
anos.

Antecedente de Sindrome de West: Encefalopatia epiléptica
dependiente de la edad caracterizada por la triada electroclinica de
espasmos epilépticos, retardo del desarrollo psicomotor y patron
electroencefalografico de hipsarritmia en el electroencefalograma,
aungue uno de estos elementos puede estar ausente. LA definicion
operacional corresponde a la presencia o0 ausencia del



antecedente reportado en el expediente. Se considera una variable
cualitativa, dicotbmica registrandose como presente o ausente.

VARIABLES DEPENDIENTES

Tipo de crisis: Predominio de las caracteristicas clinicas de las
crisis epiléepticas siendo variable cuantitativa de razon,
identificando ausencia atipica, crisis tonica, crisis aténica, crisis
tonico clonica generalizada o algun otro tipo de crisis.

Frecuencia de crisis: Numero registrado de crisis epilépticas al
mes, variable cuantitativa y unidad de medicion numérica.

Numero de FAEs: Numero de antiepilépticos tomados en el
momento del diagnostico y actual, siendo variable cuantitativa y
unidad de medicion numérica.

Discapacidad intelectual: Severidad de la discapacidad intelectual
reportada en la exploracion neurologica, siendo variable
cuantitativa con unidad de medida de razén con las escalas de
leve, moderado y severo.

Ritmo lento en EEG: Presencia de ritmo lento generalizado en el
trazo interictal, reportado como variable cualitativa y nominal,
siendo presente o ausente.

TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS A EMPLEAR

Se recolectard toda la informacion a través del expediente
electrénico, iniciando con una busqueda de pacientes segun la
base de datos con diagndstico de epilepsia farmacorresistente del
tipo SLG con seguimiento desde antes de la vida adulta.



PROCEDIMIENTO PARA RECOLECCION DE DATOS

Se hara una hoja de vaciado de datos en Excel, en donde se
registren todas las variables a analizar, iniciando por el nombre del
paciente en orden alfabético. Posteriormente se eliminaran los
pacientes que no cuenten con diagnostico de SLG y no tengan
seguimiento desde la infancia en el CMN 20 de Noviembre, asi
como los que no cuenten con EEG inicial y de seguimiento. Los
tipos de crisis, la frecuencia de las mismas, el antecedente del
sindrome de West y la discapacidad intelectual se obtendra de las
notas médicas de seguimiento en consulta externa. Se realizara
una base de datos con dos grupos, el primero con las condiciones
previamente mencionadas al inicio del seguimiento y el segundo
con las mismas condiciones en la actualidad.

PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Los datos se analizaran en el paquete estadistico SPSS version
24. Los datos se presentaran en medias y desviacion estandar y
percentiles en el caso de las variables cuantitativas y en
frecuencias y porcentaje en el caso de las variables cualitativas.

Las variables continuas se presentan como media + desviaciéon
estandar (SD). Las variables categoricas se presentan como
porcentajes. Después de realizar una prueba de normalidad
Shapiro-Wilk, se utilizaran las siguientes pruebas: prueba t de
Student, prueba U de Mann-Whitney, chi-cuadrada de Pearson y
prueba exacta de Fisher.



RESULTADOS Y ANALISIS

De los 163 expedientes revisados s6lo 109 (66.8%) cumplian
con todos los elementos para diagnostico de SLG; se
identificaron los factores pronosticos, como la edad de
diagnodstico obteniendo una media de 11 afos, so6lo 12
pacientes (11%) presentaban antecedente de Sindrome de
West y todos los pacientes presentaban enlentecimiento del
trazo electroencefalografico, retraso moderado al momento del
diagnostico asi como multiples tipos de crisis. En la actualidad
se identifico una media de edad de 26 afios, en 78 pacientes
(71.5%) se evidencio incremento en el grado de discapacidad
intelectual y a su vez se observo la disminucion de la
frecuencia por mes de las crisis en un 64%.

DISCUSION

Los pacientes diagnosticados con SLG que atendemos en la
edad adulta que tuvieron peor control de crisis al inicio en la
ninez, evolucionaron con mayor discapacidad intelectual a
pesar de que eventualmente lograron un mejor control de las
crisis. No se encontro significancia en la relacion con la edad
de inicio ni con las alteraciones electroencefalograficas.



CONSIDERACIONES ETICAS Y DE
BIOSEGURIDAD

De acuerdo con los Articulos 16, 17 y 23 del CAPITULO |, TITULO
SEGUNDO: De los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres
Humanos, del REGLAMENTO de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud. El presente proyecto es
retrospectivo, documental sin riesgo, que estrictamente no amerita
del Consentimiento Informado.

Los investigadores confirmamos que la revision de los
antecedentes cientificos del proyecto justifican su realizacion, que
contamos con la capacidad para llevarlo a buen término, nos
comprometemos a mantener un estandar cientifico elevado que
permita obtener informacion util para la sociedad, a salvaguardar
la confidencialidad de los datos personales de los participantes en
el estudio, pondremos el bienestary la seguridad de los pacientes
sujetos de investigacion por encima de cualquier otro objetivo, y
nos conduciremos de acuerdo a los estandares éticos aceptados
nacional e internacionalmente segun lo establecido por la Ley
General de Salud, Las Pautas Eticas Internacionales Para la
Investigacion y Experimentacion Biomeédica en Seres Humanos de
la OMS, asi como la Declaracion de Helsinki.

El estudio no altera los procedimientos medicos de diagnostico o
tratamiento del paciente que se harian de rutina, y esta basados en
la mejor préactica clinica. No se tomaran estudios de laboratorio.
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