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[l.- LA INTRODUCCION:

La epilepsia es una patologia de elevada prevalencia e incidencia en nuestro medio, que produce una gran
morbilidad y mortalidad a nivel mundial y en nuestro pais. En los pacientes que lo padecen produce
discapacidad con un alto costo social tanto a los servicios de Salud como al paciente, su familia y la
sociedad, ya que es una enfermedad cronica neurologica.

El tratamiento inicial se realizo con farmacos antiepilépticos, pero aproximadamente un tercio de los
pacientes con epilepsia, no responden adecuadamente al tratamiento farmacoldgico, por lo que requieren un
tratamiento mas especializado que hasta hace 2 afios y medio no se disponia en nuestro pais.

En los pacientes con epilepsia refractaria al tratamiento farmacolégico, el estudio multidisciplinario con
tecnologia de neuroimagenes y neurofisiologia de Gltima generacion, permite la identificacion del foco de
origen de la epilepsia y por lo tanto resecar dicha lesion, con lo que se consigue el control total o casi total de
las crisis epilépticas.

En un esfuerzo individual de subespecializacion, los integrantes del presente trabajo hemos realizado el
manejo multidisciplinario y tratamiento quirdrgico de los pacientes con epilepsia refractaria, habiendo logrado
intervenir en estos dos Ultimos afios a cinco pacientes con muy buenos resultados similares a los obtenidos

por equipos de manejo de Epilepsia en el exterior.



[1l.- RESUMEN

La Epilepsia tiene una incidencia de 1% en la poblacion, de los cuales un tercio no responde al tratamiento

farmacoldgico, que conlleva a discapacidad y morbilidad secundaria. Los pacientes con epilepsia refractaria

requieren un estudio multidisciplinario para el origen de la epilepsia y realizar la reseccion quirdrgica.

En cinco pacientes del Hospital Aimenara hicimos la evaluacidn clinica, neuropsicologica, estudio estructural
con resonancia magnética, PET y SPECT y video electroencefalografia de cuero cabelludo e intracraneal,

con lo que realizamos la cirugia resectiva correspondiente.

En 60% de los pacientes se logro la supresion completa de las crisis epilépticas y en el 40 % restante la
disminucion de la frecuencia en 80%. La morbilidad adicional en los pacientes operados fue leve y

manejable.

El manejo multidisciplinario y tratamiento quirdrgico de la epilepsia refractaria en el hospital Almenara es

altamente eficaz y se requiere la implementacion de una Unidad de Cirugia de Epilepsia.



CAPITULO |
A PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
¢Cuél es la Eficacia de la evaluacién multidisciplinaria y tratamiento quirtrgico de la Epilepsia
Refractaria en el Hospital Nacional Guillermo Almenara?
B. DELIMITACION DE LA INVESTIGACION
El presente estudio describe la eficacia del enfoque multidisciplinario e innovador en el manejo de la epilepsia
resistente al manejo farmacoldgico y los resultados obtenidos con el tratamiento quirdrgico de estos casos.
C. JUSTIFICACION:
La epilepsia refractaria es una patologia que produce una marcada discapacidad en los pacientes afectados,
con un elevado riesgo de complicaciones e incluso de mortalidad por traumatismos, asfixia, ahogamiento o
por la muerte subita inesperada en pacientes con epilepsial® (SUDEP). Adicionalmente implica un alto costo
economico para el paciente, familia, sociedad y el sistema de salud que lo atiende, que se ha estimado en 11
mil a 16 mil délares americanos anuales*®.
La poblacién mundial estimada para este afio es de 7083 millones de habitantes#, de los cuales 1% tiene
epilepsia a nivel mundial segun la OMS?, el decir 70,83 millones personas, de las cuales al menos el 30% es
refractaria al tratamiento farmacoldgico?3, el decir 21,2 millones de personas afectadas con epilepsia
refractaria.
Considerando la poblacion estimada en nuestro pais en 31 170 7246 habitantes para el presente afioS, el 1%
estaria afectado de epilepsia, es decir 311 707 habitantes, de los cuales sdlo el 70% responderia
adecuadamente a los farmacos antiepilépticos y el 30% restante es decir 93 513 peruanos serian los
afectados con epilepsia refractaria.
En la Red Asistencial Almenara de EsSalud, junto a la Oficina de Epidemiologia hemos identificado en 34
meses de atencién (Enero 2008 a octubre 2010) a 2362 pacientes con diagndstico de Epilepsia; de los
cuales, se deduce segln los indices de prevalencia e incidencia internacionales, que al menos 709

pacientes con Epilepsia en la RAA son Refractarios al tratamiento médico.



La eficacia de la cirugia para el manejo de la Epilepsia refractaria, es de 43 a 75%!?° y la mortalidad
relacionada a su aplicacion es menor a 1 por 1000%5, por lo que la posibilidad de dar un alivio significativo a
dichos pacientes es alta.

Hasta la fecha no hay publicaciones de Cirugia de Epilepsia realizada en nuestro pais registradas en
MEDLINE o LILACS, por lo que la tarea de implementar un programa de este tipo de Estudio y Tratamiento
es Capital para innovar y lograr un estandar de manejo similar a otros paises de la Region como Brasil, Chile,

Argentina y Colombia.

D. LIMITACIONES
La principal limitacion fue la falta de equipo humano entrenado en el manejo de la epilepsia refractaria y en
Cirugia de epilepsia, para ello fue necesario el entrenamiento en el exterior de un Neurocirujano y un
Neurdlogo con estadias de 3 meses en Estados Unidos y Espafia respectivamente, la visita a otros centros
de epilepsia de Latinoamérica y el apoyo de un colega extranjero en realizar las primeras intervenciones.
La segunda limitacién fue la falta de equipamiento adecuado, es decir el equipo de Video
Electroencefalografia de largo plazo, con mas de 64 canales, para lo cual se tuvo que tercerizar los servicios
en otros centros médicos que brindaban un servicio similar aunque no el ideal para el estudio requerido, para
realizar el registro con electrodos subdurales en el intraoperatorio y de largo plazo tuvimos que adaptar dos
equipos de Electroencefalografia prestados para realizar el registro.
La dltima limitacion fue la falta de apoyo de las autoridades administrativas de la Red Asistencial Almenara
(RAA) para constituir una Unidad para el manejo de la Epilepsia Refractaria a través de la Cirugia.
E. OBJETIVOS
1. General: Describir la Eficacia del Estudio Multidisciplinario y la Cirugia en el manejo de la Epilepsia

Refractaria en el Hospital Nacional Guillermo Almenara.
B. Especificos:

A Describir los hallazgos del Estudio Multidisciplinario a través de la Evaluacion Clinica

Neuroldgica de nifios y adultos, evaluacién neuropsicolégica.



B. Describir los hallazgos de Neuroimagenes estructurales de Resonancia magnética y
Tomografia encefalica y los Funcionales de Tomografia de Emision de Foton simple (SPECT) y
Tomografia de Emision de Positrones (PET).

C. Describir los hallazgos neurofisiologicos eléctricos y video sincronizado en las fases ictales
e interictales de los pacientes con epilepsia refractaria.

D. Describir la eficacia de las distintas modalidades de tratamiento quirdrgico en la epilepsia
refractaria realizadas a dichos pacientes.

E. Describir los resultados a largo plazo de la eficacia de la Cirugia de Epilepsia segun escalas

internacionales.



CAPITULO I
A. FUNDAMENTACION TEORICA
La Epilepsia es una enfermedad cronica caracterizada por convulsiones recurrentes la cuales
pueden variar desde un pequefio lapso sin atencion o temblor muscular a convulsiones severas y
prolongadas?. La Epilepsia es una de las enfermedades neurologicas prevalentes y discapacitantes
mas frecuente a nivel mundial, que afecta aproximadamente a 71 millones de personas en el
mundo, de las cuales el 80% se encuentra en paises en vias de desarrollo2.
La prevalencia a nivel mundial de la epilepsia es de 1% de la poblacion3, aunque en estudios en
paises latinoamericanos estan publicadas frecuencias mayores como en Sao Paulo que llegd a
1,19%* No existen publicaciones de estudios de prevalencia en nuestro pais, hay un estudio de
incidencia en Tumbes que 162,3 por 100 000 personas/afio®.
En el 70% de los casos la epilepsia se puede controlar adecuadamente con farmacos
antiepilépticos. EI 30% restante persiste con crisis epilépticas frecuentes a pesar del uso de 2 6 mas
farmacos antiepilépticos, lo que implica que estas personas tengan una mala calidad de vida con
imposibilidad de estudiar en los nifios y de trabajar en los adultos. Ademas que en muchos casos

implican la necesidad de un cuidador.

El costo econémico y social de la epilepsia refractaria es muy alto: En un estudio europeo publicado
el 20064, el costo total por paciente por trimestre fue de 2610 + 4200 euros (€ 10440/ afio/ paciente),
de los cuales los costos directos constituyen el 39% vy los indirectos el 61% (estos costos son

asumidos por la familia y sociedad).

Un estudio realizado en EUAS en 1996 sobre costos directos e indirectos concluye que el monto
anual de la epilepsia refractaria en 335,167 personas es de US $3,905,183,463; lo que implica un
costo de US$ 11651/paciente/afio.

Un estudio realizado en un hospital de nivel Il en EsSalud® sobre costos directos a la Institucion

(Farmacos, hospitalizacion, consulta, Tomografia cerebral y analisis de laboratorio) fue de US$ 322

Ipaciente/ afio en los pacientes con epilepsia refractaria en el afio 2006.



Un estudio publicado el afio 2007 sobre los costos de la epilepsia en Europa’, indican que el costo
total fue de 15,5 billones de euros, de los cuales 8,6 billones son costos indirectos y los directos
médicos fueron 2,8 hillones y los costos directos no médicos fueron 4,2 billones. Lo cual significa

una carga socioecondémica relevante para el paciente, la familia, los servicios de salud y la sociedad.

Un estudio realizado sobre los costos internacionales del tratamiento de epilepsia en el 20018,

mostr6 que el monto equivale a un rango de 0,12% a 1,12% del presupuesto nacional en salud.

Considerando la poblacion estimada en nuestro pais en 31 170 7245 habitantes para el presente
afioS, el 1% estaria afectado de epilepsia, es decir 311 707 habitantes, de los cuales sélo el 70%
responderia adecuadamente a los farmacos antiepilépticos y el 30% restante es decir 93 513
peruanos serian los afectados con epilepsia refractaria, los cuales deberian ser estudiados como

candidatos para realizar la cirugia de epilepsia.
B. VIDEO - EEGZ

1. Unidad de Video EEG: El monitoreo de video EEG se define como el registro
simultaneo de la conducta clinica y el electroencefalograma. Los registros de Video-
EEG son convenientes realizarlos con el paciente hospitalizado, en una Unidad de
Video-EEG. Teniendo en cuenta que los métodos de activacion, pueden desencadenar
crisis prolongadas, no habituales en el paciente o hasta status epiléptico, dicha Unidad
debe trabajar con personal especialmente entrenado para el manejo de esta patologia.
En caso de que esto sea inmanejable, debe obtenerse acceso a una Unidad de
Cuidados Intensivos.

1. Indicaciones?:
a. En el estudio de los pacientes con sospecha de epilepsia refractaria,
en los cuales no esta claro si el paciente tiene convulsiones o

eventos no convulsivos.
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b. Para la identificacion topogréafica del area cortical donde se originan

las convulsiones en pacientes con epilepsia refractaria previa a la
planificacidn quirGrgica, corresponderia a donde se ven los primeros

cambios del EEG durante la convulsion.

2. Requisitos del personal de la Unidad de Video EEG: El personal debe ser idéneo para

realizar el estudio:

Personal técnico: se encargara de colocacion de electrodos de
superficie, seleccion y almacenamiento del registro y el control
técnico del estudio, con la menor cantidad de artefactos, control de
enfoque y movimiento de las cdmaras de registro de video desde la
computadora.

Personal de enfermeria: Confort del paciente, con entrenamiento
en el manejo y control de las crisis epilépticas, del estado convulsivo,
y en el diagnostico de crisis para aplicacion eficiente del
radiotrazador para SPECT en el inicio de la crisis.

Personal médico: deben ser médicos neur6logos entrenados en
epilepsia y video electroencefalografia de superficie e invasiva,
deben manejar el ingreso del paciente, definir la medicacion durante
la hospitalizacion, estar disponible las 24 horas del dia para resolver
las situaciones de emergencia que se presenten, tamhbién deben
revisar los registros cada 24 horas, realizar un informe y de las crisis
y coordinar con el personal técnico y de enfermeria.

Todo el personal debe estar capacitado en reconocer las
manifestaciones clinicas de la crisis epiléptica, debiendo interactuar
permanentemente antes durante y después de la crisis, asimismo

deberd estar capacitado para el examen clinico ictal y post ictal
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focalizado en memoria, atencién, orientacion, lenguaje y funcién
motora y repetitivamente en el periodo post ictal inmediato hasta la
recuperacion de las funciones normales.

e. Los familiares del paciente: son de gran ayuda y deben estar
obligatoriamente turnandose, ya que al conocer las crisis del
paciente pueden avisar la presencia de auras o crisis, verbalmente o
con el botén pulsador de alarma.

Infraestructura: Habitacion con 2 camas clinicas con barandas y proteccion
con sillén reclinable al costado para el familiar, cada cama con equipo de
video EEG con céamara a distancia y angulo adecuado para observar al
paciente, con espacio adecuado para el manejo de estado epiléptico con
ingreso de camilla lateral, oxigeno y la posicion de personal durante una
emergencia. Debe tener el ambiente instalacion eléctrica adecuada para los
equipos, con la menor interferencia posible para los equipos, fuente de
oxigeno y de aspiracion.

Requisitos técnicos: Debe ser un equipo de video electroencefalografia
digital con minimo 20 6 32 canales de registro, segun el sistema internacional
10-20 y con posiciones suplementarias adaptadas a cada paciente. Debe
tener capacidad de monitorizacion continua por 24 horas diarias por cinco a
siete dias.

Medicacion anticonvulsivante en la Unidad: A veces es necesario
disminuir o suspender la medicacion antiepiléptica, con el fin de aumentar las
posibilidades de crisis. En la entrevista previa al ingreso a la Unidad debe
decidirse  suspender o disminuir progresivamente la dosis de
anticonvulsivantes, dias antes del ingreso en caso de que las convulsiones
sean esporadicas. Si las crisis son diarias no se modifica la medicacion, si

son espaciadas se planifica la reduccion de la medicacion. Si el paciente ha
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presentado convulsiones en la unidad se debe reinstalar la medicacion previa,
introduciendo  benzodiacepinas en los primeros dias hasta que los
anticonvulsivantes tengan niveles plasmaticos adecuados.

6. Métodos de activacion: segun sea el caso se podra utilizar el suefio o la
deprivacion del mismo, la fotoestimulacion o estimulos motores o sensoriales
como leer, comer, calculo mental.

7. Duracion del estudio: De tres a siete dias de monitoreo constante con
documentacion de al menos 3 crisis epilépticas habituales, o al menos una de
cada tipo de crisis si existen varias segun lo refiera el familiar acompafante.
Se dara por concluido cuando se hayan documentado claramente el tipo o los
tipos de crisis del paciente, siempre y cuando las condiciones técnicas del
registro fueron adecuados.

8. Evaluacion del registro: Debe hacerse diariamente por los neurdlogos,
verificando los registros de crisis y con los software que permiten

correlacionar los focos ictales con la resonancia magnética?*,

C. RESONANCIA MAGNETICA PARA EPILEPSIA

Se debera realizar en un resonador de 3 Teslas de alta resolucion con reformateo multiplanar para

mejorar la deteccion de Displasia cortical Focal (DCF).

Las Unicas contraindicaciones para Resonancia magnética seran el uso de marcapaso o implantes

cocleares.

El uso de contraste endovenoso con Gadolinio se realizard cuando se encuentren lesiones

evidentes en las imagenes sin contraste.
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En los nifios menores de 2 afios, debido a la mielinizacién incompleta hay una pobre diferenciacion
entre sustrancia gris y blanca, para detectar anormalidades corticales, por lo que puede requerir

repetir el estudio en 1 6 2 afios.

Las secuencias en el modo de Recuperacion de Inversion de Fluidos Atenuados (FLAIR) con

reconstruccion en planos curvilineos y con evaluacion cuantitativa de la sefial y textura.

Las secuencias multiplanares de T2 pueden revelar anormalidades pequefias como angiomas

cavernosos

Los cortes coronales deben ser perpendiculares al eje mayor del hipocampo para optimizar la

visualizacién de las estructuras mesiotemporales.

La volumetria del hipocampo en valores absolutos corregidos se usara para determinar la esclerosis
del mismo. La relaxometria T2 también servira para cuantificar las anormalidades hipocampales o

mostrar enfermedad bilateral.

Una secuencia T1 con reconstruccién volumétrica 3D con cortes < 1,5 mm para proveer excelente

contraste entre la materia gris y blanca y poder reformatear en planos ortogonales y no ortogonales.

El reformateo curvilineo evita el problema del engrosamiento cortical por artefactos, dado que la
linea curvilinea es paralela a la superficie cerebral y por lo tanto perpendicular a los giros, por lo
tanto demostrando una distribucion mas homogénea de la corteza. Puede mejorarse la
reconstruccion curvilinea usando un programa automatico y un modelo de técnicas de segmentacion
basado en modelos 3D. Con este método las mediciones volumétricas neocorticales pueden

proveer una via objetiva para evaluar el grado de reseccidn y relacion con los resultados quirdrgicos.

El método de morfometria basado en voxel, en el cual se hace una comparacion de voxel
comparando la concentracion de intensidad de sefial, para demostrar la reduccién de la materia gris,

segun el lado del foco epiléptico, para demostrar anormalidades mas alla de las lesiones visibles.
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El Protocolo de RM% debe incluir un estudio de nasion a inion, T1 MPRAGE (magnetization-
prepared rapid acquisition with gradient echo) o SPGR (Spoiled Gradient Recalled) los cuales
refuerzan la diferenciacion entre sustancia gris y blanca, crucial para analizar la arquitectura cortical
y adquirirse en cortes coronales oblique perpendiculares al eje mayor del hipocampo, para epilepsia

del I6bulo temporal.

Las imagenes deben tener cortes de 1,5 mm de espesor, sin brechas entre cortes, obtenidas en
plano coronal oblicuo. Adquiridas como volumetria 3D, permitiendo en el post procesamiento para
corregir el mal alineamiento de la cabeza y el reformateo de imagenes en multiples planos para
confirmar malformaciones del desarrollo cortical. También debe incluir secuencias coronales y
axiales de FLAIR (Fluid Attenuated Inversion Recovery) con 3 mm de grosor y 0 a 1 mm de brechas
entre cortes. Ademas cortes finos convencionales de 3 mm en T2 axial y coronal. Sdlo se usara
contraste cuando hayan tumores o malformaciones vasculares, y en Sindrome de Sturge Weber por

la posibilidad de Angiomatosis leptomeningea.

En casos de sospecha de Epilepsia temporal se debe evaluar las estructuras mediales temporales
(hipocampo, amigdala, corteza entorrinal y giro parahipocampal, para determinar el tamafio, sefial,
forma y patologia dual, en las imagenes de T1 SPGR, FLAIR, T2 en cortes coronales delgados, la
cual sirve para detectar gliosis mas que atrofia. Los hallazgos de esclerosis temporal son:
Agrandamiento del cuerno temporal ipsilateral, adelgazamiento del fornix, atrofia de los cuerpos
mamilares y pérdida de las interdigitaciones de cabeza del hipocampo y atrofia de la sustancia
blanca entre el hipocampo y el surco colateral. La sensibilidad de la RM 3 T es de 80 a 90% para la
identificacion de esclerosis hipocampal; se detecta esclerosis bilateral en 10-20% de pacientes,

también se encuentra en nifios (57% de los casos de epilepsia temporal intratable.

Para detectar la atrofia de la corteza entorrinal se puede realizar una evaluacion cuantitativa del

tamafio cortical, asociado a adelgazamiento de la sustancia blanca colateral.
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La patologia dual se detecta en 15-20% de los pacientes con esclerosis hipocampal, asociado a
malformaciones del desarrollo cortical y lesiones del desarrollo como porencefalia, en casos mas

raros malformaciones vasculares y neoplasias.

En algunos casos se realizara el procesamiento de Superficie coil de la RM y la superficie 3D para
identificar areas de focales de engrosamiento cortical. Las técnicas de T1 ponderadas y T2 con
inversion de recuperacion, también aumenta la sensibilidad para detectar malformaciones corticales
sutiles. En el Resonador de 3 Teslas se realizara la matriz por etapas (3T PA- phased array-) para
incrementar el indice sefial/ruido 6-8 veces comparado al 1,5 Teslas sin matriz por etapas; con lo

cual se mejora la deteccion de lesiones.

D. PROCESOS PARA LA RESONANCIA MAGNETICA FUNCIONAL (RMf)

Esta basado en el principio del incremento momentaneo del flujo sanguineo en una zona cortical
cerebral, con incremento de los niveles de oxigeno sanguineo en estas regiones. EI aumento en la
circulacion significa un incremento en el oxigenos el cual es paramagnético y afecta las respuestas
T1y T2 de los tejidos cerebrales; la diferencia entre T1 y T2 en relacién a los tejidos adyacentes
causa un contraste entre los tejidos, el cual es referido como la respuesta dependiente de los niveles

de oxigeno sanguineo (BOLD)%,

La adquisicion de imagenes durante la actividad cerebral producira la respuesta BOLD, la cual es
una pequefia diferencia de sefial, y requiere un promedio de la sefial. Es también una respuesta
muy rapida y requiere secuencias de imagenes rapida como la Eco-planar. Entonces se registran las
imagenes cerebrales con y sin el estimulo y la diferencia de imagenes representa la respuesta
BOLD. Finalmente la informacion de estas imagenes se sobreponen sobre un mapa genérico
cerebral y muestran las zonas activas. La resolucion temporal de la Resonancia funcional es de un

segundo.
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El disefio de paradigmas para resonancia funcional %, se basa en series de volumen adquiridos en

el tiempo, estas series son extraidas en tiempo y espacio para la informacidn topografica.

La RMf es una técnica demandante?’, ya que debe coordinarse la adquisicion de cada secuencia
con la administracion del paradigma de activacion, el paciente debe cooperar bajo vigilancia del
cumplimiento de la tarea programada, se debe analizar en tiempo real para determinar si funciond el

paradigma a fin de repetir el examen cuando no haya funcionado dicho paradigma.

Requerimientos: Resonador de 1,5 T 0 mayor potencia, con programas GE-EPI disefiados para RM(,
antena de craneo multicanal con capacidad de imagen paralela (SENSE, ASET o iPAT), y los
experimentos de activacion. Estos son programados y presentados en un computador que se
conecta a un proyector ubicado fuera de la jaula de Faraday, en la ventana de observacién de la
consola del resonador. Entonces el paciente vera la informacién en una pantalla localizada en el
cuarto de resonancia, a través de un espejo de la antena de craneo, también pueden presentarse

con audifonos compatibles.

Procedimiento: Antes de la RMf el paciente debe entrenarse en la tarea que debe realizar (motor de
mano, motor de pie, generacion de verbos, fluencia fonoldgica, otros). El tecnélogo y otra persona
entrenada en aplicar los estimulos funcionales deben sincronizar la adquisicién de secuencias de

GE-EPI con cada paradigma, los datos obtenidos son enviados a la estacion de post

procedsamiento, para que los programas de andlisis creen las imagenes funcionales. En el caso de
los nifios menores de 5 afios se usan paradigmas pasivos para que los usen bajo sedacion como al

escuchar un cuento lefdo por su madre.

Los paradigmas que se usaran son los correspondientes a la corteza motora primaria, corteza
sensitiva primaria y los centros del lenguaje, con los siguientes estimulos: Motor de mano, pie y
boca para identificar la corteza precentral y area motora suplementaria; Somatosensorial mano, pie
y boca para identificar la corteza post central y la Generacion de verbos, anténimos, frases, palabras

y comprension de lectura, con los que se localizan las areas de Broca y Wernicke para lateralizar la
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dominancia del lenguaje. También se pueden utilizar estimulos para activar la corteza primaria tanto

visual como auditiva. Se validaran los paradigmas para memoria.

Adquisicion del examen funcional y procesamiento: Durante 30 minutos a una hora se
realizaran tres paradigmas motores; cara, mano y pie y tres paradigmas para el lenguaje y
lateralizacidon.Luego se realizara una secuencia volumétrica GE T1 del craneo, para la
corregistracion 2D y 3D de los mapas paramétricos establecidos con su localizacion espacial. Para
evitar la confusién con los movimientos de respiracion, pulsacion y ruido electrdnico, se utilizaran: la
correccion temporal corte por corte, correccion del movimiento craneal, suavizado espacial, analisis
estadistico del modelo general lineal, corregistro de mapas paramétricos con imagenes. Con todo
este procedimiento se determinaran las areas elocuentes y la relacion con la region epileptdgena, la
dominancia hemisférica para el lenguaje y memoria, Definir la plasticidad cerebral en pacientes con

lesiones previas.

E. Tomografia por Emision de Positrones?:

1. Definicion: la Tomografia por emisién de positrones con fluoro-desoxiglucosa (PET-
FDG) detecta hipometabolismo en la fase interictal del I6bulo temporal epileptogénico
en mas de 85% de los casos, siendo esta zona mayor a la zona ictal por
electrofisiologia y la regién epileptgena por patologia. La prueba es mas sensitiva
calculando por comparacion el metabolismo cuantitativo de cada l6bulo temporal y
previene la malainterpretacion por artefacto del promedio del volumen parcial. En los
pacientes cuyo estudio de RM 3 T en protocolo de epilepsia y el estudio de Video
EEG coincida con una epilepsia mesio temporal no es indispensable el estudio TEP-
FDG). En los casos de epilepsia del l6bulo frontal ademas del analisis visual se
realizara un andlisis normalizado cuantitativo o el mapeo estadistico paramétrico con

proyeccion estereotaxica de superficie, especialmente en aquellos con “Resonancia
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magnética normal”. El corregistro con RM puede incrementar la sensibilidad y

especificidad al corregir los efectos de volumen parcial.

Tomografia de emision de fotén simple (SPECT)%: consiste en la administracion
endovenosa de Tecnecio 99m Hexa metil propilen amina oxima (*m Tc-HMPAO, Ceretec) en
los primeros 30 segundos de iniciada la convulsion, a fin de que los radiotrazadores se fijen
rapidamente en el cerebro en el primer paso y al ingresar en las neuronas se convierten en
compuestos hidrofilicos atrapados intracelularmente por varias horas, lo que nos permite tener
una imagen semicuantitativa del flujo cerebral 30 a 60 segundos luego de la inyeccion
endovenosa. Se indica en los pacientes con RM normal o aquellos pacientes con RM anormal
con video-EEG sin localizacidn de inicio. Es muy importante la inyeccién lo mas precoz posible
del inicio de la convulsion para evitar que la imagen represente la extensén en vez que el foco
epileptégeno. La comparacion del SPECT ictal con el interictal es conveniente, por que tiene
una correlacion alta con el foco epileptdgeno cuando en el interictal hay hipoflujo y en el ictal
hay hiperperfusién. También es muy (til en epilepsia extratemporal (>90% sensibilidad) si la
inyeccion se realiza dentro de los 20 primeros segundos del inicio de la convulsién. El
corregistro del SPECT con la RM es muy (til para la localizacion del foco epileptégeno, en

especial cuando se utiliza la substraccion de imagenes ictales con interictales.
1. Requisitos del SPECT ictal?:

a. Debe realizarse la inyeccion en la unidad de Video-EEG con la
presencia de enfermeria cerca a la estacion de revision y la cama de
los pacientes.

b. El personal médico y de enfermeria debe capacitarse en el manejo
de material radioactivo y con los hallazgos electricos y clinicos de la
crisis epiléptico.

c. El Radiotrazador debe estar disponible en la habitacién y el sistema

de infusién debe permitir una inyeccion rapida.
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d. La inyeccion debe ser realizada en los primeros 20 segundos del
inicio de la convulsion a través del brazo que tenga menos

movimiento ictal.

e. Debe existir una cooperacion estrecha entre el personal de la Unidad

de Video - EEG y Medicina Nuclear.

f. Debe ajustarse la dosis y coordinar el momento postictal para la
adquisicién de imagenes.

g. Las imagenes de SPECT ictal e interictal deben estar en formato
DICOM vy fusionarse para identificar los focos epileptogenos y poder
fusionar las imagenes con la RM de alta resolucion, mediante el

software SISCOM

2. Puede utilizarse ya sea el #"Tc-hexametilen propilen amino (Tc-HMPAO

Ceretec) 0 #mTC-dimero etil cisteinato (Tc-ECD Neurolite)
G. CIRUGIA RESECTIVA DEL LOBULO TEMPORAL:

1. Definicién®:; Es la intervencion quirirgica con reseccion parcial del l6bulo
temporal cuando se identifica el foco epileptdgeno en la region mesiotemporal

o temporal lateral.
2. Personal, Equipos y materiales:

a. Se requiere un equipo multidisciplinario que incluya el Cirujano de
epilepsia, asistente quirtrgico o residente, Anestesidlogo, Enfermera

Instrumentista, Enfermera Circulante, Neurdlogo epileptdlogo.

b. Los equipos necesarios son la maquina de anestesia, mesa de
instrumentos, equipo de video EEG compatible para Sala de
operaciones, Electrocauterio, Microscopio quirdrgico y Mesa de

operaciones.
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c. La Sala de operaciones incluye Negatoscopio o Pantallas LCD para
visualizar imagenes, Sistema empotrado de succion, Electicidad,

Lamparas cialiticas.
3. Técnica Quirdrgica:
a. Posicion supina con fijacién craneal con cabezal de Mayfield, con la

cabeza girada 45° al lado opuesto, en ocasiones puede usarse un

rollo debajo del hombro.

b. Incision en interrogante “?”, partiendo por delante del trago,
alrededor de la oreja y curva hacia arriba hasta la linea temporal
superior adelante en la regidn frontal lateral inferior encima del Key
hole. En el lado dominante la incisién puede ser mas grande para
realizar mapeo del lenguaje. La infiltracion de piel con lidocaina con

epinefrina.

c. Realizar la incision, hasta llegar a la fascia temporal o la galea,
creando un plano, cuidando la arteria temporal superficial y el nervio
facial y su rama frontal, el sangrado venoso de piel se cerrara con
clips Raney, se procede a la apertura del colgajo muscular, con
monopolar y se diseca hacia adelante, se identificara la base del
arco cigomatico y el pterion (key hole). Los colgajos cutaneos y
musculares se fijardn hacia adelante y abajo con ganchos tipo

anzuelo con elasticos, fijados a arco anterior.

d. Se realizardn 2 6 3 orificios de trepanacion: en el pterion, en la base
del cigoma y otro en la linea temporal, con diseccidn de la
duramadre, apertura de craneotomia con taladro neumatico,
marcacion de puntos de sutura de plaqueta al recolocar, retiro de

plaqueta, hemostasia dural, de meningea media, ampliacién con
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craniectomia hacia la espina esfenoidal, cierre del sangrado venoso
6seo con polvo de hemocoldgeno embebido en trombina. En caso
necesario se colocaran puntos de fijaciéon de duramadre a reborde

6seo.

La apertura de duramadre se basard anteriormente, con punto de
levantamiento, se incidird la duramadre con bisturi y colocando
cotonoides en el espacio subdural se procedera a aperturar la
duramadre, con puntos de referencia y reparo, dejando al menos 1
cm de borde para sutura. Verificar y coagular las venas de punta del
I6bulo temporal a la duramadre. Medir 4 cm de la punta del temporal
para asegurar lo adecuado de la craneotomia y planificar la

lobectomia.

Se realizara corticografia de la regién temporal y en caso necesario
del I6bulo frontal con electrodos subdurales en cinta 0 malla y de la
region mesiotemporal deslizando por la base. Se usan 16 canales y
2 electrodos de profundidad en T2. El registro es interictal y dura en

promedio 20 minutos con cierre de anestésico inhalatorio

Se inicia la reseccion 4 cm de la punta del temporal con canula
Frazier de succion y cauterio bipolar, respetando las venas muy
grandes como la Labbé, la extension serd de 3,5 a 4.5 en el lado
dominante y 4-5 cm en el no dominante, entrando por la
circunvolucion mediotemporal hasta llegar al ventriculo, de alli se
procederd inferiormente hacia el piso de la fosa media, respetando

en la parte superior la circunvolucion superior.

Conectar la corticotomia para llegar al piso de la fosa media,
cauterizando las venas de drenaje temporales hasta completar la

lobectomia lateral, sin resecar parénquima en la regidn
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posterosuperior de la punta del cuerno temporal por las fibras del
asa de Meyer de la via visual, tampoco se debe usar retraccion

excesiva.

Con microscopio quirdrgico se identifica en el ventriculo temporal el
hipocampo en la cara medial, con aspiracién y cauterio bipolar,
siguiendo la pia del surco colateral sobre la incisura y a través del
uncus, luego de lo cual la cabeza del hipocampo y uncus sera
resecado por cauterio e inspiracion, la amigdala es removida del
extremo anterior del cuerno temporal. El punto coroidal inferior es el
limite posterior de la reseccién. El punto coroidal inferior marca el
limite posterior de la cabeza del hipocampo. Debajo de la pia, sin
aperturarla se evidenciara la arteria cerebral posterior, el tercer
nervio craneal. La remocion del cuerpo del hipocampo es una
reseccion mayor, se debe identificar el punto coroideo inferior, donde
inicia la cisura coroidea, cerca esta el surco hipocampal, donde pasa
una rama de la arteria coroidea, luego de completar la remocién de
la cabeza hipocampal , subpialmente se reseca el cuerpo separando
de la aracnoides de la cisterna crural y ambiens, con cauterizacion
de las arterias pequefias. El borde posterior de la reseccion
hipocampal se alcanza cuando se visualiza el peddnculo cerebral,
coliculo y el pulvinar del tdlamo. Un método similar es abrir el surco
hipocampal a través de la fimbria, cauterizando las perforantes y

subpialmente a lo lardo del subiculum y parahipocampo.

El cierre se realiza previa hemostasia con hemocolageno, cauterio
bipolar y Surgicel. Cierre de duramadre con vicryl en forma

hermética, dado que esta abierto el ventriculo, previo cierre de la
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cavidad con suero fisioldgico. Fijar la plaqueta dsea con seda o

miniplacas de titanio, cierre de la fascia temporal y galea.

2. CIRUGIA RESECTIVA EXTRATEMPORAL:

1. Definiciéon®; Es la reseccion del foco epileptégeno en dos pasos:

a.

La primera intervencién quirirgica es la craneotomia para colocar
electrodos subdurales y de profundidad en los I6bulos epileptégenos

probables uni o bilaterales y

La segunda cirugia luego del monitoreo intracraneal la reseccion del
foco epileptdgeno respetando las zonas altamente funcionales de los

[6bulos.

2. Personal, equipos y materiales:

Se requiere un equipo multidisciplinario que incluya el Cirujano de
epilepsia, asistente quirtrgico o residente, Anestesidlogo, Enfermera
Instrumentista, Enfermera Circulante, Neurdlogo epileptélogo,

Tecndlogo en Neurofisiologia..

Los equipos necesarios son la maquina de anestesia, mesa de
instrumentos, equipo de video EEG compatible para Sala de
operaciones, Electrocauterio, Microscopio quirdrgico y Mesa de

operaciones.

La Sala de operaciones incluye Negatoscopio o Pantallas LCD para
visualizar imagenes, Sistema empotrado de succion, Electicidad,

Lamparas cialiticas.

3. Primera Cirugia:

a.

Se planificara la colocacion de los electrodos segln el monitoreo de

Video EEG no invasivo y las neuroimagenes, se realizara una
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craneotomia que abarque toda el area a ser cubierta con electrodos

con tiras, mallas y electrodos de profundidad.

Se realizara la incision propuesta para la craneotomia respectiva, la
mayor parte de veces se intentara dejar la galea o mdsculo temporal
adherido a la plaqueta de craneotomia en forma de colgajo a fin de

preservar la vascularizacion dsea.

La hemostasia del plano dural y los puntos de levantamiento seran
condicionales a cada caso, se realizara la apertura dural amplia,
hemostasia de bordes y colocacién de electrodos y el electrodo de

referencia, comprobacion de cada contacto con monitoreo interictal.

Una vez comprobado el funcionamiento adecuado de los electrodos
se exteriorizaran a través de uno de los orificios de trepanacion y por
contrabertura de piel en la region sagital de preferencia, con cierre

de piel con nylon.

4. Segunda Cirugia:

a.

Una vez realizado el monitoreo invasivo y los estudios de mapeo
cerebral con electrodos intracerebrales y estimulacion eléctrica con 5
segundos de duracién y 50 Hz, habiendo realizado estudio de
radiografia de craneo y TAC cerebral en ventana dsea para
identificar la posicion de electrodos. Se identifican los contactos del
foco epileptdgeno, zona de manifestacion convulsiva y las zonas

funcionales y se planifica la extension de la reseccién cortical.

Se realiza la reapertura de la craneotomia y en los casos necesarios
podria realizarse una ampliacién de la craneotomia para obtener una
adecuada exposicion de la corteza a resecar, Se identifican los

electrodos que van a ser resecados y se corta la malla para exponer
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unicamente el area a resecarse, con ayuda de microscopio se realiza
reseccion en blogue de toda el espesor de corteza comprometida.

En lo posible se evita el ingreso al sistema ventricular.

CAPITULO Il
A. HIPOTESIS : La evaluacion multidisciplinaria y tratamiento quirtrgico de la Epilepsia Refractaria es
Eficaz en el Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen.
B. VARIABLES:
1. Eficacia
2. Edad de Inicio de Epilepsia
3. Sexo
4. Edad de cirugia
5. Tiempo hasta la cirugia
6. Numero de focos Epileptégenos
7. Lado epileptégeno
8. Lobulo Epileptégeno
9. Nivel cognitivo prequirtrgico:
10. Nimero de Farmacos Antiepilépticos (FAE) preoperatorios
11. Tipo de Cirugia Realizada
12. Diagnéstico definitivo
13. Efectos Adversos de la Cirugia

14. Tiempo de Seguimiento postquirdrgico
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NOMBRE TIPO INDICADOR (ES) | METODO | VALORES ESCALA DE
MEDICION
Eficacia Independiente | Escala de Engel | Indirecto | Disminucion % frecuencia | Ordinal
modificada de crisis: | al 100%
1199 al 75%, 111 50 al 74%
[V menor a 50%
Edad de Inicio | Moderadora Edad cronoldgica | Directo Ndmero de afios al inicio Razon
de Epilepsia de la epilepsia
Sexo Moderadora Género Directo Masculino y Femenino Nominal
Edad de Cirugia | Moderada Afios Indirecto | Afios cumplidos Razon
Tiempo hasta Moderadora Meses entre Directo Ndmero de meses Razon
Cirugia diagndstico y
cirugia
Numero de Moderadora Numero Indirecto - Unico Nominal
Focos - Mdltiple
Epileptdgenos
Lado Moderadora Lado Indirecto Derecha Nominal
- lzquierda
Epileptégeno - Bilateral
Lobulo Moderadora Lobulo (s) Indirecto Temporal Nominal
Epileptégeno cerebrales - Frontal
afectados - Multilobar
Nivel cognitivo | Moderadora Coeficiente Indirecto | -Normal (90-109) Ordinal
Pre quirdrgico Intelectual -Medio Bajo (80-89)
-Retraso Mental (RM) Leve
(70-79)
-RM Moderado (50-69)
-RM Severo (20-49)
Numero y dosis | Moderadora Cantidad FAEy | Indirecto | -Dos a dosis habitualeso | Razén
de FAE dosis normales o elevadas
altas - Tres a dosis habituales o
elevadas.
-Cuatro a dosis habituales
o altas
Tipo de Cirugia | Moderadora Técnica Directa -Electrocorticografia de Nominal
quirdrgica usada largo plazo+ Reseccion
focal
-ECoG intraoperatoria +
Lobectomia temporal
-Hemisferectomia funcional
Diagnostico Moderadora Caracteristicas Indirecto | -Displasia cortical focal Nominal
Definitivo clinicas, EEG y -Esclerosis del hipocampo

patologia

-Encefalitis de Rasmussen
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Efectos Moderadora Trastornos Indirecta | -Ausente Ordinal
adversos de neuroldgicos -Transitoria
Cirugia postquirdrgicos -Definitiva
Tiempo de Moderadora Meses Directa N° de meses desde cirugia | Razon
Seguimiento Transcurridos hasta el dltimo control
Postquirtrgico

D. DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

1. Eficacia: es una variable independiente, cualitativa, con escala ordinal, de medicidn indirecta a
través de la disminucion porcentual de la frecuencia de crisis epilépticas comparativa entre
antes y después de la intervencion quirirgica, expresada segun la escala de Engel'?,

a. CLASE |- Libre de crisis incapacitantes: Supresion total de crisis (al 200%).

b. CLASE Il - Crisis incapacitantes ocasionales: Disminucion de frecuencia de crisis
entre 75 a 99%

c. CLASE Ill - Mejoria significativa. Disminucién de frecuencia de crisis de 74 a 50%.

d. CLASE IV - Mejoria no significativa. Disminucion de frecuencia de crisis menor al
50%.

2. Edad de Inicio de Epilepsia; Es una variable moderadora, cuantitativa, con escala de razén,
con medicion directa a través de la Edad cronoldgica expresada en afios al momento de inicio
de la Epilepsia.

3. Sexo: Es una variable moderadora, cualitativa, de escala de medicion nominal, de medicion
directa. Se expresd como masculino o femenino.

4. Edad de Cirugia: Es una variable moderadora, cuantitativa, de escala de medicion de razon,
con medicion directa segln la fecha de nacimiento. Se expreso en afios cumplidos a la fecha de
la cirugia definitiva de epilepsia.

5. Tiempo hasta la cirugia: Es una variable moderadora, cuantitativa, con escala de razén, con
medicion indirecta a través del nimero de meses entre el inicio de la epilepsia y la fecha de la
cirugia.

6. Numero de focos Epileptdgenos: Es una variable moderadora, cualitativa, con escala ordinal,

de medicion indirecta a través del nimero de focos de inicio de epilepsia mediante el uso de
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Electroencefalografia o Electrocorticografia de largo plazo. Podra Tener los valores de Gnico y
multiple
Lado epileptdgeno: Es una variable moderadora, cualitativa, con escala nominal, de medicion
indirecta a través del informe de Video Electroencefalografia. Tiene los valores de derecho e
izquierdo.
Lébulo Epileptégeno: Es una variable moderadora, cualitativa, con escala nominal, de
medicion indirecta a través del informe de Video Electroencefalografia.
Namero de FAE Preoperatorios: Es una variable moderadora, cuantitativa, con escala de
medicidn intervalo. Se medira en forma indirecta a través de la Historia Clinica preoperatoria.
Tendrd los valores de Dos, Tres, Cuatro o Cinco FAE diferentes.
Nivel cognitivo prequirdrgico: Es una variable moderadora, de Medicion indirecta a través del
Coeficiente Intelectual segun la escala de Weschler, con escala de medicién de Intérvalo. Tuvo
los valores finales en categorias de Promedio (90 a 109), Medio Bajo (80-89), Retraso Mental
Leve (70-79), Retraso Mental Moderado (50-69) y Retraso Mental Severo (20-49).
Tipo de Cirugia: Es una variable moderadora, de Medicion directa a través del informe
operatorio, con escala de medicién nominal. Tuvo los valores finales de:

a. Electrocorticografia de largo plazo (EcoG LP) por 3 dias seguida de una segunda

cirugia con Reseccion cortical Focal.
b. Electrocorticografia Intraoperatoria (ECoG |0) por 30 minutos con Reseccion Temporal
Lateral y medial.

c. Hemisferectomia Funcional en un solo tiempo.
Diagnéstico Definitivo: Es una variable moderadora, cualitativa, con escala de medicién
norminal, que tuvo medicion indirecta segun los criterios clinicos y imagenoldgicos estructurales
y funcionales, electrofisioldgicos y estudio anatomopatoldgico. Tuvo los valores finales de

Displasia cortical Focal, Esclerosis del Hipocampo y Encefalitis de Rasmussen.
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13. Efectos Adversos de la Cirugia: Es una variable moderadora, de Medicion indirecta segun los
reportes de evaluacion clinica al alta de hospitalizacion y al Gltimo seguimiento. Con escala de
medicion Ordinal. Que tuvo los valores de:

a. Ausente: si no hubo ningln déficit neuroldgico afiadido en el control final comparado a
la evaluacion preoperatoria.

b. Permanente: Si presentt algln efecto adverso o discapacidad luego de la intervencion
quirdrgica que persiste hasta el Gltimo control ambulatorio.

14. Tiempo de Seguimiento postquirdrgico: Es una variable moderadora, de Medicién indirecta
segUn la historia clinica, Cuantitativa con escala de medicion de razén. Expresado por el
numero de meses transcurridos entre la fecha de cirugia y el Gltimo control ambulatorio.

DEFINICION DE TERMINOS:

a. Evaluacién Multidisciplinaria: Es la valoracion clinica realizada por los especialistas
relacionados al manejo de la Epilepsia: Neurdlogo, Neuropediatra, Neurocirujano y
Psicdloga a través de la evaluacion clinica, con test estructurados, resonancia magnética
estructural y funcional (cuando lo amerita), tomografia de emision de fotdn simple (SPECT),
tomografia de emision de positrones (PET scan) y video electroencefalografia de largo
plazo tanto a nivel de cuero cabelludo como a nivel cortical con electrodos subdurales.

b. Tratamiento quirlrgico: Consistio en 2 fases:

i. Diagnostica: En la cual se colocaron electrodos subdurales para registro
intraoperatorio o Electrocorticografia intraoperatoria (ioEC0oG) es decir o de largo
plazo o Electrocorticografia de largo plazo (IpECoG).

i. Terapéutica: en las cuales se realizaron la reseccion o desconexion de las
estructuras cerebrales identificadas como focos epileptogénicos: Reseccion frontal
parcial, Lobectomia temporal o Hemisferectomia funcional.

c. Epilepsia Refractaria: Es la epilepsia que no logra el control de crisis con el uso de dos

anticonvulsivantes adecuadamente elegidos a dosis adecuadas.
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Hospital Nacional Guillermo Aimenara Irigoyen: Es la sede central de la Red Asistencial
Almenara de EsSalud, en los Departamentos de Neurocirugia, Pediatria, Centro Quirdrgico

y Servicios de Psicologia y Medicina Nuclear.

F. INDICADORES DE LAS VARIABLES:

1

10.

11.

Eficacia: Se establecio segln la escala de Engel modificada’z Disminucién porcentual de la
Frecuencia de crisis epilépticas antes y después de la cirugia.

Edad de Inicio de Epilepsia: Se determiné en forma directa segln el nimero de afios
cumplidos al inicio de la primera crisis epiléptica.

Sexo: se establecio en forma directa por el género de la paciente.

Edad de Cirugia: Se establecio segun el numero de afios cumplidos del paciente al
momento de la cirugia definitiva de epilepsia.

Tiempo hasta la cirugia: Se establecera segun el nimero de afios transcurridos entre el
inicio de la crisis y la fecha de la cirugia definitiva de epilepsia.

Numero de focos Epileptdgenos: Se establecera segln el informe de Video EEG la cantidad
de focos epileptdgenos para inicio de eventos ictales.

Lado epileptdgeno: Se establecera segun el Informe de Video EEG, el hemisferio del foco
epileptdgeno del inicio de los eventos ictales.

Lobulo Epileptégeno: Se establecié segun el Informe de Video EEG, el I6bulo
comprometido en el inicio de los focos ictales.

Nivel cognitivo prequirdrgico: Segun el informe de Neuropsicologia el valor de Coeficiente
intelectual y luego se estableceran las categorias de Normal, Retardo Mental Leve, Retardo
Mental Moderado y Retardo Mental severo.

Numero y dosis de Farmacos Antiepilépticos (FAE) preoperatorios: Segun la Historia clinica
se determinaran el nimero de farmacos antiepilépticos antes de la cirugia definitiva y si la
dosis correspondiente es la usual o superior en algunos de los farmacos.

Tipo de Cirugia: Se determiné directamente segun el tipo de procedimiento establecido en

el informe operatorio.
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12. Diagnéstico Definitivo: Se establecié segun los datos de la Historia Clinica, los informes de
neuroimagenes estructurales y funcionales, informes de electrofisiologia del Video EEG y el
informe final de anatomia patoldgica.

13. Efectos Adversos de la Cirugia: Se establecid segun la Historia Clinica, la presencia o
ausencia de efectos adversos que provocaron el aumento del ndmero de dias de
hospitalizacion, la aparicion de un defecto neuroldgico no presente al ingreso y presente al
alta, con desaparicion en los controles.

14. Tiempo de Seguimiento postquirdrgico: Se establecid segun la Historia Clinica el nimero de
meses de seguimiento desde la fecha de cirugia definitiva de epilepsia hasta el Gltimo

control.
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CAPITULO IV

METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

A. TIPO DE INVESTIGACION: Descriptiva, Retrospectiva

B. POBLACION Y MUESTRA:

1. Poblacién: Pacientes con diagnéstico de Epilepsia de la Red Asistencial Almenara que persisten con crisis

epilépticas a pesar del uso de 2 0 mas FAE.

2. Muestra:

a.. Seleccion de la Muestra: no aleatoria por conveniencia, segun la demanda de los pacientes.

b. Tamafio muestral; se ha estimado en 5 pacientes, dada la elevada respuesta obtenida

C. MATERIALES Y METODOS

En los cinco pacientes referidos de Neuropediatria y Neurologia tanto del mismo Hospital Nacional, como de

los hospitales de la Red, se siguieron los siguientes pasos:

1

2.

8.

9.

Evaluacion Clinica en las especialidades de Neurologia, Neuropediatria y Neurocirugia.
Resonancia magnética en protocolo de epilepsia

Tomografia de Emision de Foton Simple

Tomografia de Emision de Protones

Evaluacion Neuropsicolégica

Resonancia magnética Funcional

Video Electroencefalograma de 24 a 48 horas

Junta Médica Multidisciplinaria del Equipo de Epilepsia.

Junta Médica Multidisciplinaria de Neurocirugia.

10. Revision de Historias Clinicas y Entrevistas a los padres

11. Tabulacion y Procesamiento de Datos.

12. Elaboracion del Informe Final

D. TECNICAS APLICADAS EN LA RECOLECCION DE LA INFORMACION

El proceso de obtencion de informacion para el estudio fue segun las siguientes técnicas:

1

Revisién de Historia Clinica.
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2. Revision de los Informes y las Imagenes de Resonancia y las Imagenes funcionales de SPECT, PET
y RM funcional.
3. Revision de informes y registro de Video electro encefalograma de 24 a 48 horas.
4, Revision de Informe de Neuropsicologia.
5. Reuvision de Informe operatorios, Epicrisis, Evoluciones postquirirgicas ambulatorias
6. Revision de los informes de anatomia patoldgica.
E. INSTRUMENTOS DE MEDICION:
1. Resonancia Magnética (RM)
2. Resonancia Magnética Funcional (RMf)
3. Tomografia de Emision de Foton Simple (SPECT)
4. Tomografia de Emision de Positrones (PET)
5. Test de Wada.

6. Video EEG prolongado

F. ANALISIS DE DATOS:
a. Estadistica Descriptiva: Usamos estadistica descriptiva media, desviacion estandar, valores
maximos y minimos para las variables cuantitativas. En las variables cualitativas utilizamos

barras y gréaficos circulares para ver las proporciones en valores absolutos y relativos.
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CAPITULO V

RESULTADOS

A. Caracteristicas demogréaficas
Realizamos el Estudio Multidisciplinario y el Tratamiento Quirdrgico en Cinco pacientes con criterios
de Epilepsia Refractaria, con un promedio de edad al momento de la cirugia de 13,8 afios (rango
entre 4y 35 afios), de los cuales cuatro fueron mujeres y uno vardn.

B. Caracteristicas Clinicas
La descripcion de los resultados esta presentada en la tabla 1.
Las imagenes de los estudios de Resonancia preoperatoria, PET o SPECT y EEG ictal se muestran
en los anexos 1, 2 y 3 respectivamente.
Los cinco pacientes estudiados tuvieron una edad de inicio promedio de la Epilepsia de 6 afios
(rango entre 9 meses y 8 afios).
El tiempo promedio de epilepsia previo a la cirugia definitiva de 18,5 afios (rango de 1,25 a 28
afios).
La localizacion del origen de la epilepsia: en 2 casos, encontramos epilepsia difusa hemisférica
izquierda, en 2 casos epilepsia temporal (uno bitemporal y uno derecho), en un caso frontal
izquierdo con lesion contralateral.
El nivel cognitivo prequirdrgico fue en 2 casos medio bajo, dos con retraso mental leve y uno con
retraso mental moderado.
El nimero de FAE utilizados en el preoperatorio fue de 3,2 (rango de 2 a 5 FAES).

C. Resultados Clinicos:
La Eficacia de la Cirugia en el control de la Epilepsia Refractaria fue Excelente en 60% (3 de 5
casos) con valores de escala de Engel | (desaparicidn de las crisis epilépticas) y Buena en 40% (2
de 5 pacientes) con valores de escala de Engel Il (disminucion de crisis entre 75 y 99%).
Los Tipos de Cirugia realizada fueron:
En dos pacientes Hemisferectomia funcional izquierda por Encefalitis de Rasmussen,

En otros dos pacientes Lobectomia temporal lateral y mesiotemporal con Electrocorticografia.
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En una paciente implantacién de electrodos subdurales de largo plazo y Reseccion cortical frontal

en una segunda cirugia.

TABLA N° 1. RESULTADOS DE ESTUDIO MULTIDISCIPLINARIO Y CIRUGIA DE LA EPILEPSIA REFRACTARIA HNGAI

VARIABLE CASO 1 CASO 2 CASO 3 CASO 4 CASO 5
EFICACIA (ENGELY %) 1 (100) 1 (100) I I 1 (100)
EDAD DE INICIO DE
EPILEPSIA (ANOS) 8 4 0,75 5 7
SEXO FEMENINO FEMENINO FEMENINO FEMENINO MASCULINO
EDAD DE CIRUGIA 6 10 4 14 35
TIEMPO HASTA
CIRUGIA (afios) 1,25 1,33 3,08 9 28
N° FOCOS
EPILEPTOGENOS DIFUSO DIFUSO DOS UNO UNO
LADO EPILEPTOGENO IZQUIERDO IZQUIERDO BILATERAL IZQUIERDO DERECHO
LOBULO EPILEPTOGENO HEMISFERICO  HEMISFERICO TEMPORAL FRONTAL TEMPORAL
NIVEL COGNITIVO
PREQUIRURGICO RM LEVE RM LEVE RM MODERADO MEDIO BAJO MEDIO BAJO
N°Y DOSIS FAE* 4 5 3 2 2
EFECTOS ADVERSOS HEMIPARESIA
POSTQUIRURGICOS Y AFASIA HEMIPARESIA NINGUNO NINGUNO NINGUNO

HEMISFERECT  HEMISFERECT LOBECTOMIA CORTICECTOMIA LOBECTOMIA

OMIA OMIA TEMPORAL FRONTAL EN 2 TEMPORAL

TIPO DE CIRUGIA FUNCIONAL FUNCIONAL IZQUIERDA TIEMPOS IZQUIERDA

ENCEFALITIS ENCEFALITIS
DIAGNOSTICO DE DE DISPLASIA DISPLASIA ESCLEROSIS
DEFINITIVO RASMUSSEN RASMUSSEN TEMPORAL FRONTAL HIPOCAMPICA
TIEMPO SEGUIMIENTO
POSTQUIRURGICO
(meses) 27 27 18 6 4

crisis parciales  crisis parciales
N° crisis pre/post gx continuas/0 continuas/0 14/3 semanales 3/0,5 semanales 2/0 semanal

Los efectos adversos postquirdrgicos permanentes se presentaron en el 40% (2 de 5 casos):

Hemiparesia leve en un caso, hemiparesia leve y afasia nominal parcial en otro casos y en el 60%

restante (3 de 5 casos) ningun efecto adverso a largo plazo.

El tiempo de seguimiento postquirdrgico fue de 23,4 meses (rango de 4 a 39 meses).

El resultado definitivo confirmado con patologia fue: Encefalitis de Rasmussen en 2 pacientes,

Displasia Cortical en 2 casos y uno con Esclerosis del Hipocampo.

D. DISCUSION DE RESULTADOS:

Es la primera serie de cinco casos de Epilepsia Refractaria del Hospital Almenara, estudiados en

forma multidisciplinaria y con neuroimagenes estructurales y funcionales, con registro prolongado de
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actividad electroencefalografica con video sincronizado con Manejo Quirdrgico. El cual muestra
resultados exitosos con un 60% de pacientes libres de crisis y el 40% restante con disminucién de la
frecuencia de crisis en un 80%, lo que demuestra la capacidad de nuestro equipo humano de
realizar el manejo de estas patologias tan complejas y frecuentes con resultados similares a los
obtenidos en Centros de Epilepsia del Extranjero, tal como ha sido revisado en el Resumen de
Evidencia de la Cirugia de Epilepsia hecha por el grupo de Calidad en la Salud de Ontario Canada
que describe una eficacia de 43 a 75%?.

El género marcadamente predominante fue el femenino (80%) a diferencia de las publicaciones
previas en las que no se evidencia predominancia de sexo alguno®s, en algunas crisis de ausencia
se encuentra predominio femenino. La otra explicacion es que al ser una serie pequefia de
pacientes para el estudio de género mostraria resultados no representativos.

La edad de inicio de epilepsia fue en todos los casos de 8 afios 0 menos, de los cuales sélo un caso
inici6 antes del afio de vida, al ser de origen congénito, los otros casos fueron a partir de los 4 afios,
en los casos de Encefalitis de Rasmussen los pacientes tuvieron 4 y 8 afios que coinciden con el
promedio de 6 afios descritos en la bibliografial’.

Respecto al tiempo transcurrido entre el inicio de la epilepsia y el tratamiento quirtrgico definitivo fue
relativamente largo en promedio, debido a que un caso demord 28 afios en ser referido. Si
excluimos dicho caso, el promedio de tiempo entre el inicio de las crisis y la cirugia fue de 3,66

afios, el cual es similar al de otras publicaciones internacionales?®.

Al analizar la localizacion del foco o focos epileptogenos, estos han correspondido a los diferentes
tipos de patologia intervenidos: En los dos casos con Encefalitis de Rasmussen fueron hemisféricos
del lado izquierdo, en los dos casos de Displasia cortical fueron uno en el I6bulo frontal izquierdo y el
otro caso temporal bilateral y en el Ultimo caso de Esclerosis del hipocampo en el I6bulo temporal
derecho, esta distribucién en los 4 primeros casos es similar a otra publicacidn de ubicacion por
SPECT y RM corregistrada con Video EEGZ,

El nivel cognitivo preoperatorio de los pacientes fue menor al normal en todos los casos

intervenidos, debido a la interferencia que producen las crisis en el desarrollo cerebral normal de los
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nifios operados, tal como se ha publicado en otras series que muestran compromiso en 89% de los
casos?!, en nuestra serie tamhién se ha observado que el grado de severidad del compromiso
cognitivo esta relacionado a la duracion de la epilepsia y la frecuencia de las crisis.

En nuestros casos operados encontramos una relacion directa entre la frecuencia de crisis en el
preoperatorio y el nimero de farmacos antiepilépticos usados, esta relacion ya ha sido descrita en
publicaciones previas.

Los Unicos efectos adversos permanentes se han presentado en 40% de los casos operados y
solamente en aquellos sometidos a de Hemisferectomia funcional, con hemiparesia leve a
predominio braquial distal que les permite caminar y en el caso de mayor edad (10 afios al momento
de la cirugia) presento afasia parcial de expresion.

El tipo de cirugia realizado fue segln la localizacién y extension de los focos epileptégenos
utilizados, en el caso de epilepsia frontal izquierda fue necesario realizar la cirugia en 2 tiempos: uno
para implantar los electrodos subdurales de largo plazo y el otro para la reseccion respectiva. En los
otros 4 casos se hizo la cirugia en un solo procedimiento. En los dos casos con hemisferectomia no
se hizo registro alguno intraoperatorio y los dos casos con epilepsia temporal se utilizo la
Electrocorticografia (ECoG) intraoperatoria.

Los resultados de anatomia patolégica fueron en 2 casos displasia cortical, en 2 casos encefalitis de
Rasmussen y en un caso Esclerosis del hipocampo. Estos resultados corresponden a la evolucion

clinica y la respuesta a la cirugia.



38

CAPITULO VI

A. CONCLUSIONES

1.

2.

4.

El estudio multidisciplinario y el Tratamiento quirlrgico es Eficaz en el manejo de la Epilepsia
Refractaria en los pacientes del Hospital Nacional Guillermo Almenara.

La evaluacion con neuroimagenes de Resonancia Magnética Encefalica, PET Scan, SPECT,
evaluacion neuropsicolégica y Video EEG son Utiles para identificar el origen de los focos
epileptégenos en los casos de Epilepsia Refractaria.

La displasia cortical y la encefalitis autoinmune son las causas mas frecuentes de epilepsia
refractaria en los nifios intervenidos en nuestra serie.

A mayor edad de la hemisferectomia funcional se presenta una menor recuperacion funcional,

por lo que es importante el manejo precoz.

B. RECOMENDACIONES

1

Debe establecerse una Unidad Organica para el manejo de la Epilepsia Refractaria en la Red
Asistencial Aimenara, con un sistema adecuado de referencia y con al menos 2 ambientes de
video EEG.

Debe realizarse un programa de capacitacion y difusién del manejo de la Epilepsia en todos los
niveles de atencion de EsSalud para la identificacion y referencia precoz de los pacientes con
epilepsia refractaria.

Debe establecerse un programa de difusién, promocion y educacion a la poblacion sobre la

identificacion y atencion adecuada de la Epilepsia.
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ANEXOS

Anexo 1: Resonancia Magnética preoperatoria de los casos operados de Epilepsia refractaria en el
Hospital Almenara.

Figura 1. Caso 1. RM en modo FLAIR con hipotrofia del hemisferio
izquierdo y dilatacion ventricular ipsilateral.

Figura 2. Caso 2: Resonancia Magnética en modo FLAIR, con
hiperintensidad en hemisferio izquierdo.

Figura 3. Caso 3: RM coronal modo T2 con hipotrofia mesiotemporal
izquierda.
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Figura 4. Caso 4. RM en modo FLAIR del caso 4 con calcificacion frontoporal derecha e hiperintensidad
subcortical con zonads de displasia cortical frontopolar bilateral.

Figura 5. Caso 5. RM en modo FLAIR coronal con hipotrofia de region
mesiotemporal derecha
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Anexo 2. Estudio de SPECT o PET en los casos operados de Epilepsia Refractaria en el Hospital
Almenara

Figura 6. Caso 1. SPECT interictal con marcada
hipoperfusion frontal y temporal del hemisferio izquierdo.

Figura 7. SPECT interictal de caso 2 con hipoperfusion
parietal y temporal de hemisferio izquierdo.

Figura 8. PET interictal de caso 3 con
hipometabolismo temporal bilateral mayor a
izquierda.
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Figura 9. SPECT interictal de caso 4 con
hipoperfusion frontal derecha.

Figura 10. PET del caso 5 con hipometabolismo severo
mesiotemporal derecho.
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Anexo 3. Estudios de EEG ictal de los casos operados de Epilepsia Refractaria en el Hospital
Almenara.

Figura 11. EEG del inicio ictal en las regiones frontal y
temporal izquierda.

Figura 12. EEG del inicio ictal en la region
central frontoparietal izquierda del caso 2.

Figura 13. EEG de inicio ictal en region temporal izquierda o

del caso 3.
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Figura 14. Video EEG de caso 4 con inicio
de crisis frontal izquierda con rotacion de ol
cabeza a derecha y desviacion de la mirada | i
a derecha.

Figura 15. Video EEG de caso 5
que muestra inicio de crisis
temporal derecha con rotacion de
cabezay cuerpo a izquierda.
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