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RESUMEN

Antecedentes: El sindrome de West (SW) se caracteriza por la presencia de
espasmos en salvas, trazado electroencefalografico hipsiarritmico y detencién o
regresion en del desarrollo psicomotor. Es una entidad epiléptica devastadora del
lactante, cuyo prondstico se ha relacionado con la etiologia y precocidad terapéutica.
Objetivos: Determinar la caracteristica clinica de los nifios con SW atendidos en el
Hospital Roberto Gilbert Elizalde. Método: Estudio retrospectivo de 46 nifios
diagnosticados de SW entre 2000-2010. Andlisis: para la descripcion de los
resultados del estudio se utilizaron frecuencias simples, porcentajes y promedios,
considerando para estos valores una medida de dispersion de la media de 1DE.
Resultados: Relacion varon/mujer: 1.19:1. Edad media al comenzar el espasmo fue
6.6 meses (rango 2-14meses). Retraso diagndstico-terapéutico menor a 1 mes en el
86.95%. Predominaron los espasmos en flexién (61%). Debutaron 8 nifios (17.39%)
con retraso psicomotriz previo a la crisis de espasmo. Tenian antecedentes de
patologia prenatal el 39%. La Asfixia perinatal fue el diagndstico mas frecuente. La
respuesta al tratamiento en el 52% de los pacientes disminuy6 el nimero de de crisis
de espasmo, el 31% no encontré respuesta y un 17% cesaron los espasmos.
Evolucionaron a sindrome de Lennox-Gastaut’s el 13.0%. Conclusion: la edad de
aparicion , el género, las crisis y el prondstico en este grupo de pacientes son
similares a las presentadas en la literatura universal. Persiste una importante demora
en el diagnostico por la confusion de los “espasmos” con otros episodios paroxisticos
no epilépticos. La evolucion de estos pacientes esta muy condicionada por noxas
previas, que condicionan el pronostico de los nifios con SW, sumado al eventual
inicio tardio del tratamiento que ensombrece el futuro neuroldgico y potencia

secuelas asociados al mismao.

Palabras clave: Espasmos infantiles. Hipsiarritmia, Sindrome de West



SUMARY

Background: West sindrome (SW) is characterized by the presence of spasms in
salvos, EEG tracing hypsarrhythmic , and detection or regression in the psychomotor
development. Entity is a devastating epileptic infant whose prognosis has been linked
to the etiology and treatment precocity. Objectives: To determine the clinical
characteristics of children with West syndrome treated at the Hospital Roberto Gilbert
Elizalde. Method: Retrospective study of 46 children diagnosed from 2000 to 2010
SW. Analysis: To describe the results of the study used simple frequencies,
percentages and averages, for these values given a measure of dispersion of the mean
1 SD. Results: Female/male ratio: 1.19.1. Average age at the start of the spasm was
6.6 months (range 2 to 14 months9. Diganostico-therapeutic delay of less than 1
month 86.9%. Spasms in flexion predominated (61%). Debut 8 children (17.39%)
with psychomotor retardation n prior to the crisis of spasm. Has a history of prenatal
pathology 39% . Perinatal asphyxia was the most frequent diagnosis. The response to
treatment in 525 of patients decreased the number of attacks of spasm, 31% no
answer and 17% stopped the spasms. Evolved syndrome Lennox- Gastaut’s at 13.0%.
Conclusion: The age of onset, gender, crisis and the prognosis in this patient group
are similar to those presented in the literature. There remains a significant delay in
diagnosis by the confusion of the “spasms” with other non-epileptic paroxysmal
episodes. The evolution of these patients is strongly influenced by pre-existing
injury, which influences the prognosis of children with West syndrome, in addition
to the possible launch delayed clouding the future treatment and enhances

neurological squealed associated with it.

Keywords: Infantile spasms, hypsarrhythmia, West syndrome
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ANEXOS

ANEXO0 1 ENCUESIA. ..ot e e e

Anexo 2: Abreviaturas



1 INTRODUCCION

A pesar de haberse publicado hace mas de un siglo el Sindrome de West y
del impacto que tiene sobre el desarrollo psicomotor de los nifios, es meritorio
reconocer el pobre conocimiento que se tiene de este sindrome entre el grupo de

médicos encargados en la atencion pediatrica.

El sindrome de West (SW) o sindrome de los espasmos infantiles es una
encefalopatia (alteracion cerebral) epiléptica de la infancia, grave y poco
frecuente, que debe su nombre a William James West (1793-1848), médico inglés
que describié por primera vez el cuadro (presente en su propio hijo) en un
articulo publicado por The Lancet en 1841(1).

Se caracteriza tipicamente por tres hallazgos: espasmos epilépticos, retraso
del desarrollo psicomotor y electroencefalograma con un trazado caracteristico de

hipsarritmia, aunque uno de los tres puede no aparecer.

Su frecuencia es variable para diferentes autores, asi Heizbs y Col (1975)
encuentran una frecuencia de 1.4 - 6% tomando nifios convulsivos hasta los 15
afios en tanto que para Gastaut (1975) esta frecuencia es de 2.4%. Con relacién al

sexo algunos autores franceses han encontrado un predominio en varones (2).

El sindrome de West es un sindrome del lactante pequefio aunque se haya

descrito en nifios mayores. La edad de inicio en promedio es 5-6 meses. (6)

El SW siempre genera algin grado de retraso global en el desarrollo
infantil y a pesar de que el conocimiento sobre él ha mejorado considerablemente,
todavia hay casos en los que no se diagnostica a tiempo, ante todo cuando los
sintomas son leves (las convulsiones se pueden confundir con coélicos

abdominales) o por falta de experiencia del profesional.

El grupo de trabajo para la Clasificacién y Terminologia de la Liga
Internacional contra la Epilepsia (ILAE) clasifica al SW, segun su etiologia, en
sintomatico y criptogénico. Se denomina SW sintomético al cuadro debido a una
0 varias lesiones estructurales cerebrales identificables, mientras que se reserva el

1
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término criptogénico para los casos en los que se supone dicha lesion pero no se

consigue evidenciar o localizar.

La ILAE no admite la existencia de casos idiopaticos (sin causa, y por lo
tanto, sin lesion estructural), aunque varios autores han publicado algun caso que
incluyen en esta categoria. EI SW sintomético es el mas frecuente ya que la
medicina moderna consigue encontrar en muchos casos la lesion estructural
causante del cuadro. Las causas pueden ser prenatales (las mas frecuentes),

perinatales o postnatales.

El pronostico es pobre. Aproximadamente 80% quedan severamente
comprometidos (un porcentaje un poco menor en el grupo criptogenético), cerca
de 10% mueren por diferentes causas dentro de las cuales estd el uso de
esteroides. Muchos de los nifios aparte de quedar con retardo mental también
presentan rasgos autistas (Kurokawa 1980). Por lo menos 50% continGia con otros

sindromes convulsivos y 25% se convierten en sindrome de Lennox-Gastaut (3).

Los resultados que se muestran a continuacion evidencian aspectos
importantes de la etiologia, manifestaciones clinicas respuesta al tratamiento y

evolucidon del SW respecto a la literatura mundial.



2 EL PROBLEMA

2.1 ldentificacion, valoracion y planteamiento

La incidencia de epilepsia ocupa el 1% en la poblacion en general y el
Sindrome de West constituye un 3 a 4 % de estos. En Ecuador no existen estudios
extensos sobre las caracteristicas del sindrome de West, por lo que conocer los
factores de riesgo y la evolucidn nos permitira establecer comparaciones con otras

experiencias publicadas a nivel internacional.

Establecer un reporte extenso de la experiencia de Servicio de Neurologia
del Hospital de Nifios" Dr. Roberto Gilbert Elizalde " puede coadyuvar a
establecer parametros de los principales factores de riesgo, abordaje diagndstico y
evolucién ,y, proponer tratamientos mas tempranos tratando de modificar la
evolucion y el impacto sobre el desarrollo psicomotor de estos pacientes ya que se
conoce que existe una asociacion entre las crisis epilépticas, las descargas masivas
electroencefalograficas y un deterioro progresivo de la funcién cerebral, que
impide pautas madurativas, lo que normalmente significa que los nifios que
padecen este sindrome tienen un cuadro clinico devastador, por ello siendo una
epilepsia severa de la infancia es importante el diagnostico precoz y tratamiento
oportuno ya que de ello dependera el pronéstico del nifio evitando el mayor

deterioro neuroldgico

Esta encefalopatia tiene una pobre respuesta a los tratamientos
antivconvulsivantes convencionales a dosis usuales, la aparicion de nuevas
estrategias terapéuticas y la validacion cientifica de las ya existentes han
permitido un mejor tratamiento y control de estos nifios, aunque el tratamiento de
estos pacientes constituye todavia un verdadero reto para todo médico dedicado a

su atencion.



3 OBJETIVOS GENERALES Y ESPECIFICOS

3.1 General

Determinar las caracteristicas clinicas de los Nifios diagnosticados como
Sindrome de West en el Hospital de Nifios “Dr. Roberto Gilbert Elizalde” durante
los afios 2000-2010.

3.2 Especifico

1. Caracterizar clinicamente la frecuencia de los nifios diagnosticados de
Sindrome de West seglin edad y sexo.

2. Determinar la edad de aparicion de la primera crisis de espasmo.

3. Establecer el tiempo transcurrido entre la aparicion del espasmo y su
diagnostico de Sindrome de West.

4. Identificar los antecedentes de riesgo que predispongan a desarrollar
Sindrome de West.

5. Determinar la principal etiologia en nuestro medio.

6. Determinar el tratamiento empleado y respuesta al mismo.



4 REVISION DE LA LITERATURA

4.1 Marco Referencial

El SW es una Encefalopatia epiléptica catastrofica con finalizacion en un
deterioro psicomotriz. Afecta a casi todas las funciones psicomotoras. Hasta el dia
de hoy no se encuentra cura, solo tratamientos para tratar de detener las crisis, su

origen determina la gravedad del retraso psicomotor y mental.

A través de los afios las crisis caracteristicas del SW han sido denominadas
espasmos infantiles. Sin embargo, recientemente el grupo de trabajo para la
Clasificacion y Terminologia de la Liga Internacional contra la Epilepsia propuso

sustituir este término por espasmos epilépticos. (2)

La importancia de un diagnostico rapido reside en poder iniciar el
tratamiento lo antes posible, dado que algunos estudios hablan de que el
prondstico es mejor en los pacientes tratados precozmente. No obstante, este
punto sigue siendo muy controvertido, dado que existen otras revisiones con
resultados contradictorios y todos se basan en estudios retrospectivos y de disefio

muy heterogéneo.

4.2 Marco Tedrico
4.2.1 Definicion

El SW es una encefalopatia epiléptica dependiente de la edad caracterizada
por la triada electroclinica de espasmos epilépticos, retardo del desarrollo
psicomotor e hipsarritmia en el electroencefalograma, aunque uno de estos
elementos puede estar ausente. (1). EI término de encefalopatia epiléptica se
refiere a una condicién en la cual se piensa que las anomalias epileptiformes

contribuyen ellas mismas al disturbio progresivo en la funcion cerebral.



4.2.2 Historia

Los denominados espasmos infantiles fueron originalmente descritos por
West en el afio 1841, quien los observé en su hijo de 4 meses de edad. EIl patron
electroencefalogréfico de hipsarritmia fue descrito por primera vez por Gibbs y
Gibbs en el aflo 1952 y se caracteriza por: "puntas y ondas lentas de gran
amplitud, desordenadas, que varian de un momento a otro tanto en duracién como

en localizacién”. (4)

Newnham en 1849 describid 4 casos de espasmos infantiles y mas tarde

fue descrito un caso en 1873 por Barbes.

En 1883 Feré publica sobre la presencia de espasmos infantiles como
sintomas en diferentes patologias, llamandolos "Tics de Salaam™ que se
presentaban solo en la infancia temprana, los describié como inclinacion de la
cabeza en salvas en nifios que presentaban retardo mental durante casi 80 afios no
se publicé ningun caso hasta 1955, cuando llingworth reporté 12 casos de
deterioro mental subito y convulsiones presentadas durante la infancia. (3)

En 1924 Asal y Moro usaron el término de "ataque relampago" reportando
la presencia de llanto asociado a los espasmos infantiles asi como retraso mental
Lederer en 1926 reporté 11 casos de los cuales 7 tenian un desarrollo psicomotor
normal previo al inicio de los espasmos infantiles y en todos los casos presencia
de microcefalia , ademas historia de nacimiento normal asi como el inicio entre 4
y 6 meses de edad, se realizd6 neumoencefalograma reportandose normal en 6
pacientes, también observé la presencia de una base organica como
desencadenante de los espasmos, encontrando afeccion a nivel del globo péalido

Ilamandola "Epilepsia palida"(4).

Wohler en 1941 considerd que el llanto era debido a dolor y que la
extension de los brazos podia ser algun tipo de aura, también observé que hasta
los 6 afios era la edad limite de presencia de espasmos infantiles. Zellweger en
1948 fue el primero en clasificar a los espasmos infantiles en 2 grupos

etioldgicos- sintomatico e idiopaticos, publico un informe de 62 pacientes, el no



encontré relacién con antecedente prenatales o perinatales, reportd que el
desarrollo previo al inicio de los espasmos infantiles era normal, y posteriormente
se detenia o retrocedia, de los 62 nifios estudiados 42 nifios tuvieron retraso
mental encontrando como causa microcefalia, sifilis, meningitis, encefalitis,
esclerosis difusa, no encontrd algin componente hereditario y reportd que era mas

frecuente en hombres que en mujeres (3) .

Lennox y Davis en 1950 las describieron como sacudidas mioclénicas
masivas, en donde el 55% de los pacientes con epilepsia infantil presentaban este
patron tipico de crisis, el 56% presentaban un EEG con punta y onda lenta.

En 1950 en Europa se establece un patron clinico en nifios que tenian
espasmos infantiles, se encontraba retraso mental y evidencia de dafio cerebral

por neumoencefalograma, pero no se encontro tratamiento efectivo para ellos.

Vazquez y Turner en 1951 describieron 10 casos de pacientes con
espasmos en flexion, retraso en el desarrollo psicomotor y la presencia de un
patron electroencefalografico anormal mostrando una desorganizacién difusa, con
disrritmia paroxistica de puntas y ondas como en el pequefio mal. Se estudiaron a
10 pacientes de los cuales en 9 casos el electroencefalograma se reporta anormal y
en 6 pacientes el neumoencefaiograma se reporta con alteracion. Es el primer

estudio que se reporta con bases clinicas, electroencefalogréaficas y 2radioldgicas

()

En 1952 Gibbs y Gibbs reportaron 132 casos de espasmos infantiles y un
patron de hipsarntmia en el electroencefalograma. (4)

En 1958 Sorel describe los efectos del ACTH como tratamiento en los
nifos con espasmos infantiles. El espasmo infantil ha recibido numerosas
denominaciones a lo largo del tiempo y constituye una entidad sumamente
importante, actualmente se la conoce como encefalopatia mioclonica infantil con

hipsarntmia, o Sindrome de West (8).



En 1970 se propone para la clasificacion Internacional de epilepsia como
epilepsia generalizada por el patron electroencefalografico caracteristico, en 1981
en la revision de la clasificacion se hace una nueva propuesta por Carranza et al
como epilepsia de etiologia mdltiple y con un mismo patrén

electroencefalografico.

A partir de los afios 1960 la triada de espasmos infantiles, retardo
psicomotor y patron electroencefalografico de hipsarritmia fue denominado
sindrome de West. (5)

4.2.3 Epidemiologia

La incidencia de este sindrome es de 1/4000 a 6000 nacidos vivos, con
predomino en varones 3:2 en unas series, mientras que en otras ligeramente en el
sexo femenino una relacion 1,5:1. (6). En la serie de Kurakawa y colaboradores

el predominio en el sexo masculino no resultd significativamente estadistico. (7)

Representa el 47% de las epilepsias del primer afio de vida, es la epilepsia
mas comun a esa edad, en la mayoria de los casos (45 de 50) las crisis se inician
entre el tercero y el duodécimo mes de vida, con menos frecuencia aparecen en los
primeros dos meses de vida, con un pico de incidencia a los 5 meses de edad y de

forma excepcional luego de los 12 meses.

No existe una clara asociacién familiar (excepto en la variedad relacionada
con la esclerosis tuberosa), ni siquiera con otros cuadros epilépticos. Este
sindrome aparece en un 1-5% de los nifios con sindrome de Down, siendo este un

grupo de buena respuesta al tratamiento antiepiléptico. (6)



4.2.4 Manifestaciones Clinicas

El SW se caracteriza por una Triada Sintomatica :

o Espasmos infantiles que aparecen en salvas.
o Una alteracion del desarrollo psicomotor.

o Un E.E.G. intercritico particular: La hipsarritmia.

Estos tres elementos aparecen a lo largo de varias semanas en un nifio
hasta entonces normal, o bien que ya ha presentado crisis o signos neurolégicos

deficitarios.

En un 85% de los casos comienza con los espasmos, en ocasiones con la
detencion del desarrollo psicomotor. EI trazado hipsarritmico puede faltar al
principio, o bien descubrirse una vez que la aparicién de los espasmos esta muy
avanzada. En los casos tipicos, el sindrome en conjunto se completa en 4 a 6

semanas. (9)

4.2.4.1 Espasmos Epilépticos

Los espasmos se caracterizan por la contraccion brusca, generalmente
bilateral y simétrica de los musculos del cuello, tronco y miembro, se acompafian

de una breve pérdida de la conciencia.

La expresion semioldgica de los espasmos depende de la musculatura
afectada y de la duracion de cada espasmo. La utilizacion de los métodos con

video ha permitido un analisis mas detallado y riguroso.

Existen 3 tipos principales de espasmos: en flexion, extension y mixtos. En
la serie de Jeavons y Bower en1972 (11) predominaron los espasmos en flexion
(68 % de los casos). Sin embargo, otros autores han sefialado que los espasmos
mixtos son los méas frecuentes. Los espasmos en extension son los menos

frecuentes.



Pueden aparecer diferentes tipos de espasmo en el mismo paciente o
durante una crisis, aunque en general se consideran de peor prondstico las crisis
en las que predominan los espasmos asimétricos. Los espasmos rara vez se
presentan aislados: suelen ocurrir en salvas (tipicamente al despertarse, o antes de

dormirse) y son muy poco frecuentes durante el suefio. (9)

e Losespasmos en flexion

Se caracterizan por la flexion brusca, simultdnea del cuello y tronco con
flexion simétrica bilateral, abduccién o aduccién de los miembros superiores y
flexion-aduccion de los miembros inferiores. Cuando sélo participan los musculos
flexores del cuello el espasmo puede manifestarse como un movimiento de
cabeceo. Cuando participan los masculos de la cintura escapular el espasmo puede

manifestarse como un movimiento parecido a un encogimiento de hombros.

e Los espasmos en extension

Provocan una brusca extension del cuello y del tronco con extension y
abduccion de los 4 miembros. En los espasmos mixtos la postura primaria puede
ser la flexion o extension del cuello y tronco, pero las contracciones asociadas de
los miembros superiores o inferiores se oponen a la postura primaria. Por ejemplo,
la flexion del cuello, tronco y miembros superiores con extension de los miembros

inferiores constituye un espasmo mixto.

Segun algunos autores no parece existir una relacion entre el tipo de
espasmos Yy el prondstico o la etiologia. (9). Sin embargo, Aicardi (1968) ha
planteado que cuando los espasmos en extension predominan o son exclusivos

pudieran indicar una etiologia sintomatica. (12)
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e Lo0s espasmos asimétricos

Consisten en la desviacion lateral de la cabeza o los ojos con la
participacion de los miembros superiores. Dulac y colaboradores (13) plantean
que son predictores de un pronostico desfavorable, pues su presencia sugiere la
contribucion predominante de un hemisferio a los eventos ictales y la existencia

de una lesién cerebral subyacente.

Aunque espasmos aislados pueden ocurrir, lo mas frecuente es que se
presenten en salvas, las cuales pueden manifestarse desde una vez en un dia hasta
60 veces en un dia. Las salvas de espasmos ocurren al despertar o antes de
dormirse el nifio. Son menos frecuentes durante el suefio y sélo se presentan

durante el suefio lento, nunca durante el suefio paraddjico. (5)

Los espasmos pueden limitarse a una desviacion ocular vertical, breve o a
un nistagmo. Pueden asociarse con irregularidades en la respiracion, y se
evidencia en el 54% de casos, asi como se ha referido manifestaciones
autondmicas como la rubicundez, sudacion y dilatacion pupilar. Otros fenGmenos
asociados que se han observado son una sonrisa, una mueca y una expresion facial

confusa o asustada. (1)

La risa ha sido también reportada por Matsumoto y colaboradores (1982)
quienes refirieron que la incidencia de la risa fue mayor en los casos que
mostraban SW de etiologia postnatal y plantearon su posible relacion con lesiones

cerebrales organicas. (25)

El llanto se presenta frecuentemente al final de una salva de espasmos y se
observan en el 68 % de la serie de Lombroso (8). La somnolencia puede ocurrir
después de una salva de espasmos prolongada y severa. Entre los factores que
pueden precipitar los espasmos se encuentran los ruidos repentinos y la
estimulacion tactil. También se han sefialado aunque con menos frecuencia, el

hambre, la excitacion y el excesivo calor ambiental. (16)

11



4.2.4.2 Retraso Psicomotor

Constituye el segundo elemento caracteristico del sindrome. Inicia la
enfermedad aproximadamente en el 15% de los casos. Su comienzo se manifiesta
por una modificacién del humor. En varios dias, el nifio cae en la indiferencia
total: pérdida de la sonrisa, de las reacciones a los estimulos sensoriales.
Frecuentemente el nifio es calificado de sordo o ciego, con pérdida de la mimica e

inmovilidad motora absoluta. (27)

En el nifio de mas edad, el desinterés se extiende a los objetos que le son
presentados. Este desinterés, esta falta de actividad, dan lugar en ocasiones a
actividades estereotipadas; mas raramente se observan reacciones de agresividad o
de irritabilidad.

A continuacion se confirma el deterioro: el nifio no progresa mas, no
presenta ninguna nueva adquisicion. Por el contrario, pierde las actividades que
poseia al inicio de su enfermedad: ya no se sienta, no sostiene la cabeza, no sonrie

mas.

La pérdida de los contactos mas elementales y la propia atonia
generalizada son estigmas de una regresién evidente si aparecen en un nifio cuyo

desarrollo psicomotor era ya inquietante.

Aunque estos nifios pueden experimentar regresion en el desarrollo
psicomotor cuando los espasmos aparecen, esta situacion no representa un cambio
significativo en su condicion. Es méas evidente la regresion en el desarrollo
psicomotor en aquellos pacientes en los que previamente tienen un desarrollo

psicomotor normal.

Entre los signos importantes de deterioro psicomotor se encuentran: la
pérdida del seguimiento visual, de la prehension voluntaria de los objetos y la
aparicion de hipotonia. La pérdida del seguimiento visual indica un mal

prondstico.

Si bien el desarrollo psicomotor puede ser normal hasta el comienzo de los

espasmos, dependera de la entidad que lo acompafie. En general, el nifio presenta
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una regresion psicomotora coincidente con el comienzo de las crisis. Jambaqué
(1989) observaron un mejor prondstico en los nifios que no habian perdido su

contacto visual. (19)

4.2.4.3Electroencefalografia

El trazo electroencefalografico muestra tipicamente al despertar la
presencia de Hipsiarritmia que etimoldgicamente significa desorganizacion (Gibs
& Gfbs 1925) ondas lentas de gran amplitud o mixtas con puntas y ondas agudas
de gran amplitud con una topografia muy variada de manera sincrénicas entre los
hemisferios, desorganizado caético, el ritmo de base no es discernible. Duckrnan
y Chao utilizaron el termino de Hipsiarntmia modificada, cuando observaron

predominantemente ondas lentas sobre las puntas. (1)

Los hallazgos electroencefalograficos mas especificos del SW son el
enlentecimiento y la desorganizacion de la actividad eléctrica cerebral, en forma
de trazado cadtico con mezcla de puntas y ondas lentas independientes. A este

patron caracteristico se le denomina hipsiarritmia. (4)
Se registran los siguientes hallazgos en el EEG:

e Patrén Interictal: descargas generalizadas de ondas lentas de gran
amplitud o complejos breves de ondas lentas, descargas de ondas lentas,

atenuaciones difusas y actividad ritmica répida (tipo agujas).

La actividad hipsiarritmica usualmente desaparece entre los espasmos y
reaparece al final de las salvas. Las variaciones de éste patrdon incluyen
hipsiarritmia con incremento de lasincronizacion interhemisfenca, hipsamtmia
simétrica, hipsarritmia con focos consistentes en descargas anormales,
hipsarritmia con periodos de supresion e hipsarntmia comprendiendo la actividad
inicial lenta, de alto voltaje con poca actividad de punta onda lenta.
Aproximadamente un tercio de los nifios no presentan un patron

electroencefaiografico caracteristico

13



e Patrdn ictal: el espasmo se relaciona directamente con el desarrollo de una
onda lenta; justamente, el comienzo del espasmo coincide con el

comienzo de la onda lenta.

Durante las salvas, pueden observarse dos tipos de situaciones:

e Atenuacion generalizada del voltaje, que se produce después de cada
espasmo hasta terminar la salva, y puede considerarse todo el episodio

€COmo una crisis.

e Reaparicién del trazado hipsarritmico interictal después de cada espasmo,
por lo que podria interpretarse cada espasmo como un episodio aislado.
Estos se han relacionado con una evolucion mas favorable. Al comienzo y
al final de las salvas, en general, aparecen paroxismos de actividad ritmica
répida. (20)

4.2.5 Fisiopatologia

Existen varias teorias que tratan de explicar el mecanismo de aparicion del
sindrome. La edad de aparicién sugiere la implicacion de fenémenos de
inmadurez cerebral en la base del fendmeno. La edad tipica de aparicion coincide
con la época de formacion de dendritas y de mielinizacion de los axones

neuronales, lo que parece avalar esa teoria.

Diversos autores postulan que un desequilibrio en la produccion de
neurotransmisores del tallo cerebral podria originar la hipsarritmia y los espasmos
epilépticos (por aumento de los sistemas serotoninérgico o adrenérgico, o por

inhibicidn del sistema colinergico).

Esta teoria se sustenta en la disminucién de la duracién de la fase REM

del suefio en estos pacientes, que coincide con fases de disminucion del patron de
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hipsarritmias y con una menor frecuencia de aparicion de espasmos. Varios
estudios con tomografia por emision de positrones y de flujo sanguineo cerebral
apoyan la influencia de estructuras o sefiales anomalas corticales en el desarrollo

del cuadro.

Por Gltimo algunos estudios apuntan a una relacion entre el SW y
alteraciones del sistema inmunitario: los pacientes presentan con mayor frecuencia
que la poblacién general el subgrupo de proteinas de antigeno HLA DRW52, y
parece existir alguna alteracion en las citocinas (niveles séricos elevados de la

interleucina—2, factor de necrosis tumoral alfa e interferdn alfa). (22)

4.2.6 Clasificacion

La clasificacion etiologica del SW también puede resultar confusa. La
clasificacion de sindromes epilépticos revisada por la Liga Internacional contra la
Epilepsia (ILAE) en 1989 sdlo reconocia dos grupos: sintomaticos y

criptogénicos.

El grupo de trabajo para la Clasificaciéon y Terminologia de la Liga
Internacional contra la epilepsia en el 2001 propuso sustituir el término
criptogénico por “probablemente sintomatico”. Aunque la Clasificacion
Internacional de las Epilepsias y sindromes epilépticos no reconocen la etiologia
idiopética del sindrome de West, varios autores han reportado la existencia de

dicha etiologia. (2)

Etiol6gicamente, podemos dividir el SW en tres grandes grupos:

4.2.6.1 Sindrome de West sintomatico

Los casos sintomaticos van casi siempre precedidos por una encefalopatia
preexistente o evidencia de un desarrollo psicomotor anormal, signos
neuroldgicos anormales o una lesion evidente por estudios de neuroimagen (TAC,
RNM, Eco Transfontanelar) .

15


http://es.wikipedia.org/wiki/Tomograf%C3%ADa_por_emisi%C3%B3n_de_positrones
http://es.wikipedia.org/wiki/Sistema_inmunitario
http://es.wikipedia.org/wiki/Ant%C3%ADgeno
http://es.wikipedia.org/wiki/Interfer%C3%B3n

Los factores etioldgicos asociados con espasmos infantiles son
maltiples y se pueden dividir en 6 grandes grupos:

Alteraciones disgenésicas.
Hipoxicas

Infecciosas

Traumaticas

Defectos cromosomales

o a ~ wnhE

Metabdlicos

Cada una de estas puede llegar a manifestare en el periodo prenatal,
perinatal o postnatal. Se han reportado estudios de espasmos infantiles
secundarios a inmunizaciones principalmente a la triple viral por el toxoide
pertusis hasta un 4.8%, en pacientes que no se encontré ningun otro factor de
riesgo, con un desarrollo psicomotor normal y el inicio 48h posterior a la
aplicacion de la vacuna, el riesgo de presentar complicaciones es de 1.310
pacientes vacunados. Bellman describié que este puede precipitarse en pacientes
con predisposicion con una estructura cerebral normal o en pacientes con factores
agravantes como sindrome de Down Yy esclerosis tuberosa. Hay quienes sostienen
que la asociacion del espasmo infantil y la aplicacion de la vacuna triple viral es
solo coincidencia por la edad de la aplicacion de la vacuna. (16)

Incluye entre el 60 y el 90% de los casos de SW. Kurokawa y
colaboradores (7) lo encontraron en el 45,7 % de su serie, Lombroso (8) en el 59
% de sus pacientes, Ohtahar Yy colaboradores (24) en el 63,4 % y Matsumoto y
colaboradores (16) en el 67 % de sus casos los cuales se asocian a algun tipo de
afectacion cerebral; en general, estas formas tienen un mal prondstico, con

afectacion psicomotora y mala respuesta terapéutica.

No obstante, se han comunicado formas sintométicas asociadas a
neurofibromatosis 1, sindrome de Down vy leucomalacia periventricular, que

pueden tener una buena evolucion o una buena respuesta terapéutica. (23)
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Existen diversos factores etioldgicos prenatales, perinatales y posnatales,

los cuales se muestran a continuacion:

Causas prenatales

e Displasia cerebral esclerosis tuberosa, neurofibromatosis, incontinencia
pigmenti, sindrome de Sturge-Weber, sindrome del nevus linear sebaceo,
hemangiomatosis neonatal, sindrome del nevus epidérmico con
hemimegalencefalia, sindrome de Aicardi, lisencefalia,
hemimegalencefalia, displasia focal cortical, paquigiria, heterotopias,
holoprosencefalia, esquizencefalia, displasia septo-Optica, tuberosidades
solitarias corticales, agenesia o disgenesia del cuerpo calloso, agenesia

septal, microcefalia congénica.

e Anomalias cromosémicas: sindrome de Down, sindrome de Miller Dieker,
trisomia 7 q, trisomia parcial 2p, duplicacion 18q, tetrasomia 15p,

duplicacion 15¢, monosomia 18p.

e Infeccion: citomegalovirus, herpes simple, rubéola, toxoplasmosis, sifilis.

e metabolicas: fenilcetonuria, hiperglicinemia no cetésica, hiperornitinemia,
homaocitrulinemia, sindrome de Leigh, deficiencia de piruvato carboxilasa,
deficiencia de piruvato deshidrogenasa, dependencia de piridoxina,
enfermedad de Krabbe, adrenoleucodistrofia neonatal, leucodistrofia
ortocromética, encefalopatia por glicina, deficiencia de biotinidasa,
deficiencia del complejo | de la cadena respiratoria, deficiencia de

nitocromo c oxidasa.
e Sindrome congénito: sindrome de Sjogren-Larsson, sindrome de

CHARGE, sindrome de PEHO, sindrome de Smith-Lemli-Optiz,

enfermedad de Fahr, entre otros.
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e Insulto hipdxico-isquémico: poroencefalia, hidranencefalia, leucomalacia

periventricular.(24)

Causas perinatales

Se definen como causas perinatales aquellas que tienen lugar entre la
semana 28 del embarazo y la primera semana de vida tras el nacimiento. Se
incluyen Encefalopatia Hipoxica-isquémica, necrosis selectiva neural, satatus
marmoratus, dafio cerebral parasagital, leucomalacia periventricular, necrosis
isquéemica focal y multifocal (poroencefalia, encefaloalcia multiquistica).

Hipoglicemia.

Causas postnatales

Constituyen las causas menos frecuentes del sindrome de West. Ohtahara
y colaboradores (24) las hallaron en el 6,7 % de sus pacientes, Kurokawa y
colaboradores (7) en el 7,5 % de su serie y Matsumoto y colaboradores1(16) en el
8,5 % de sus casos. En la serie de Kurokawa y colaboradores predominaron las

meningitis, hemorragia intracraneal y la encefalitis aguda.

No se ha demostrado que la vacunacion contra la difteria-tétanos-tos ferina
(DPT) constituya una causa del sindrome de West. Esta asociacion parece ser una
coincidencia, pues el momento de administracion de dicha vacunacion coincide
con la edad maés frecuente de inicio del sindrome de West, entre los 3 y 7 meses
de edad. (29)

Dentro de sus causas tenemos:

e Infecciones: meningitis bacteriana, absceso cerebral, meningoencefalitis
virica (sarampion, varicela,herpes simple, enterovirus, adenovirus,

citomegalovirus o virus de Epstein-Barr).
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e Hemorragias o0 traumatismos con consecuencia de hemorragia subdural o

subaracnoidea. (22)

Sindromes especificos
Analizaremos entidades en las que el SW forma parte del sindrome:

e Sindrome de Aicardi.: Entidad dominante ligada al cromosoma X,
cuyo locus se encuentra en el Xp22; se caracteriza por presentar esencialmente
agenesia de cuerpo calloso (ACC), coriorretinopatia, RM, anomalias
vertebrales y espasmos en flexion y epilepsia de dificil control . Son nifias con
grave retraso en el desarrollo psicomotor que, en general, a partir de los tres
meses, comienzan con convulsiones que pueden ser focales y preceder a los

espasmos

Los espasmos, en general, son asimétricos, al igual que la hipsarritmia,
con descargas de poliespigas focales, seguidas de atenuaciones del voltaje
asimétricas. Muchas veces, precediendo a los espasmos, se observan descargas
focales

e Sindrome de Peho. Descrito por primera vez en familias
finlandesas, se trata de wuna entidad autosomica recesiva, cuyas
manifestaciones son encefalopatia progresiva, hipsarritmia, edema y atrofia
Optica (26)

e Sindrome de West ligado al cromosoma X. Se han descrito formas
familiares de SW ligado al X, cuyo locus es Xp22, en el cual se ha detectado
la expansion en el gen ARX (del inglés, aristaless-related homeobox gene),
responsable de un amplio espectro de entidades: SW ligado al X, RM ligado al
X, sindrome de Partington (RM con movimientos distonicos de las manos),
epilepsia mioclénica ligada al X, lisencefalia con anormalidad en los genitales

ligada al X
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4.2.6.2 Sindrome de West idiopatico

En este grupo se encuentran entre el 5y el 10% de los pacientes con SW
en los que no se identifica etiologia y no parecen padecer una encefalopatia
oculta. Estos nifios no tienen antecedentes prenatales o perinatales, y su desarrollo
psicomotor es normal hasta el comienzo de los espasmos. Se caracterizan por

presentar espasmos e hipsarritmia simétrica.

El trazado del EEG ictal presenta eventos bilaterales, simétricos y
sincronicos Yy la reaparicion del trazado hipsarritmico interictal entre los espasmos
durante las salvas. Después de la administracion de diazepam intravenoso o de
tratamiento con corticoides, desaparece la actividad interictal y no se evidencian
signos de focalizacion. En general, el deterioro psicomotor es leve. (13)

4.2.6.3 Sindrome de West criptogeénico.

Es también Ilamado grupo primario .Corresponde del 10% al 15% del
total de los nifios. Estos presentan un desarrollo psicomotor normal, previo al
inicio de las crisis convulsivas, pueden llegar a tener un desarrollo psicomotor
normal posterior al inicio de la terapia con esteroides, o llegar a tener secuelas

con dafio cognitivo y secuelas epilépticas (3, 10).

Dullac encontré que estos nifios no tenian patologia previa su desarrollo
era normal, ellos tenian espasmos asimétricos y generalmente no presentaban
otro tipo de crisis convulsivas. La hipsiarrtimia registrada en el
electroencefalograma desaparecia posterior al uso del diazepam y los estudios

radiologicos se reportaban como normales. (4)

No se identifica una causa clara ni se evidencia una alteracion cerebral,
pero, por la evolucion de estos pacientes, parece haber una afectacion cerebral

‘oculta’ no identificada.
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4.2.7 Abordaje Diagnostico

El diagnostico de espasmo infantil se lleva a cabo clinicamente. Consiste
en un tipo de epilepsia en la cual el paciente presenta crisis con extension/flexion
0 mixta de las extremidades o movimientos ritmicos con la cabeza los cuales
tienen como caracteristica principal presentarse en salvas o racimos, son edad

dependiente (generalmente se presentan en nifios menores de un afio de edad)

En general pueden ir precedidas de otro tipo de crisis 0 acompafiarse de
otro tipo, en general lo méas frecuente son las crisis parciales Ademas, puede ir
acompariado de retraso en el desarrollo psicomotor o regresion del mismo a partir
de las crisis y un tipo especial de patron electroencefalograma Ilamado

hipsarritmia, aunque el hecho de no tener esta Gltima no elimina el diagndstico.

El diagndstico de criptogénico se realiza por exclusion. Esto es, el
paciente carece de antecedentes de importancia, no cuenta con antecedentes de
epilepsia en la familia, tiene una exploracion neuroldgica normal, un desarrollo
psicomotor adecuado para la edad y estudios de gabinete como el
electroencefalograma y la tomografia de craneo en la cual no se aprecia ninguna

alteracion. En general estos pacientes presentaran un mejor prondstico. (10,12)

En el examen fisico del paciente para la evaluacion debe incluir examen
neuroldgico, evaluacion del desarrollo, estudios de laboratorio en primer lugar el
electroencefalograma, la tomografia axial computada o resonancia magnética,

evaluacion oftalmoldgica

El examen neuroldgico y la evaluacion del desarrollo determinan el
prondstico neurologico del paciente. El electroencefalograma obtenido al
despertar o durante el suefio para obtener el patron caracteristico. La evaluacion
de estudios de imagen como son la tomografia axial computada y la resonancia

magnética para determinar lesiones organicas. (18)
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Una tomografia de craneo o una resonancia magnética puede encontrarse
anormal en un 70% a un 80% de pacientes con espasmos infantiles y la

anormalidad mas comun es la atrofia cerebral.

4.2.8 Diagnaéstico Diferencial

Debemos realizar el diagndstico diferencial con trastornos no epilépticos

Colicos del lactante.

v

v Mioclonia benigna de la infancia temprana.
v Postura de opistétonos por la espasticidas.
v

Reflujo gastroesofagico.(RGE)

También debemos realizar el diagndstico diferencial con sindromes

epilépticos como:
1. Epilepsia mioclénica del lactante.

2. La encefalopatia miocldnica precoz y el sindrome de Ohtahara, los

cuales se inician en la etapa neonatal.

Los limites de aparicion del SW plantean un importante problema
nosologico. Hay formas precoces de espasmos infantiles como es el caso del
sindrome de Ohtahara o Encefalopatia Epiléptica Infantil Precoz con Salvas
Supresion. Por otro lado existe la tendencia reconocida de los espasmos infantiles
a evolucionar a un sindrome de Lennox-Gastaux (SLG), que en casos rebeldes es

de aproximadamente es de un 30% (pero no en los idiopaticos). (3)
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Diferencias entre Ohtahara, West y Lennox-Gastaut:

o Ohtahara: Las convulsiones solo son mioclonicas, el espasmo
parece como si el nifio quisiera agarra una pelota entre su cuerpo y se flexiona o
se estira como si se asustara. A veces se confunden con colicos del lactante. Su
pronostico es muy desfavorable, no siendo raro el fallecimiento de estos pacientes

antes de los cuatro anos.

o West: Los espasmos son mas frecuentes, y se pueden ademés
presentar convulsiones aténicas (de repente tiran hacia el frente la cabeza),
tonicoclonicas (mueven un brazo y la cabeza solamente), entre otras. El retraso
psicomotor puede ser fuerte, generalmente desembocan en retraso mental,
presentan infecciones de las vias respiratorias muy frecuentes, a veces tienen

problemas para masticar y tragar.

. Lennox-Gastaut: Ademas de lo anterior, presentan ausencias, los

espasmos casi no se controlan, retraso mental severo. (25)

4.2.8 Pronostico

La historia natural indica que cerca la mitad de los pacientes presenta
control clinico dependiendo de la etiologia, la hipsiarttimia del
electroencefalograma desaparece con la maduracion, el 50% llega a ser normal a

los 8 afios de edad.

El prondstico global del sindrome de West es grave. El retraso mental
ocurre en el 90% de los casos y con frecuencia se asocia con déficit motor,
trastornos de conducta y rasgos autisticos. La mortalidad es del 5%. De 55 a 60%
de los nifios con sindrome de West desarrollan posteriormente otros tipos de
epilepsia como el sindrome de Lennox- Gastaut y epilepsias con crisis parciales

complejas. (14)

El pronostico del Sindrome de West depende también del anterior estado
del  nifio, estado que tiene una  importancia  fundamental.
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Las formas criptogenéticas se diagnostican precozmente puesto que aparecen en
un nifio normal, por lo que son tratadas rapida y correctamente.

El pronostico de las formas secundarias sigue siendo muy malo.

La mortalidad es del 6% en las formas criptogenéticas y del 37% en las
secundarias. Del 28 al 44%, incluso el 60%, de las formas criptogenéticas tendran
una evolucion intelectual satisfactoria, mientras que las formas secundarias

conllevan la mayor parte de las veces un retraso severo.

Pese a que de manera global sea dificil de apreciar (poblacion heterogénea,
diferente terapéutica, regresion mas o menos importante), el prondstico del

Sindrome de West continua siendo muy malo:

e Del 11 al 25% de los enfermos murieron antes de los 3 afios de edad con o
sin tratamiento hormonal, frecuentemente por complicaciones bronquiales

0 accidentes relacionados con la terapéutica.

e La mayoria de los nifios presentara secuelas graves: retraso mental,

epilepsia grave.

e Alrededor del 10% (6 al 29%) tendran una vida normal. Casi siempre con

formas criptogenéticas.

En numerosos estudios retrospectivos y prospectivos se han analizado los
CRITERIOS DE PRONOSTICO.

1. EDAD: El inicio de los espasmos antes de los 3 meses, a menudo
incluidos en una forma secundaria, conduce a un retraso mental
profundo.

2. ETIOLOGIA: Todos los autores destacan el peor prondstico de las
formas secundarias en presencia de un déficit neuroldgico, un retraso

psicomotor y crisis anteriores a los espasmos.

Matsumoto y Cols (25) sefialan que esto es sobre todo cierto en el caso
del retraso psicomotor: en efecto, las formas criptogenéticas conservan

a menudo una epilepsia.
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3. LAS CRISIS: Cuanto mas corto sea el periodo de espasmos, mejor sera
el pronostico. Son frecuentes las recaidas después del tratamiento (32
al 72%). Las secuelas epilépticas son entonces dudosas: incluso si

otros tipos de crisis se asocian a los espasmos.

4. El E.E.G.: La morfologia de la hipsarritmia ha dado lugar a
interpretaciones prondsticas contradictorias, sin  embargo, su

asociacion a otros signos paroxisticos puede agravar el prondstico.

5. El TRATAMIENTO: Su importancia es continuamente discutida. Sin
que haya un acuerdo absoluto, algunos resultados hacen dudar de la

eficacia de la corticoterapia. (13)

Siguiendo esquemas terapéuticos que excluyen todo analisis estadistico
se ha comprobado que la A.C.T.H. aislada (natural o sintética) es la mas
usada. Las dosis utilizadas varian de 20 a 40 unidades hasta 120 a 160
unidades por dia. La duracion del tratamiento varia de dos, cuatro a ocho
semanas. Su accion inmediata sobre los espasmos y la normalizacion del

E.E.G. es frecuentemente espectacular.

Algunos autores, como Lombroso, dan 8 semanas de tratamiento de
corticoides por via oral con buenos resultados, sobre todo en las formas
criptogenéticas. Otros prefieren usar la hidrocortisona durante un periodo
relativamente corto (30 dias) a la dosis de 15mg/kg/24 horas con

resultados satisfactorios, evitando asi las complicaciones de la edad adulta.

Las complicaciones de la corticoterapia, sobre todo por A.C.T.H.,

son frecuentes (37% de los pacientes).

En todos los casos, un tratamiento precoz y adecuado evita el

riesgo de recaida e influye en el prondéstico a largo plazo

La triada sintomética que caracteriza al Sindrome de West y a su

prondstico constituyen, sin duda alguna, una unidad sindrémica.
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Las posibilidades de éxito de la terapéutica son muy diferentes segln sea
una forma criptogenética 0 una forma secundaria.
La mayoria de los profesionales prefieren reservar la corticoterapia para los casos
en los que hay posibilidades de una evolucion intelectual normal, empleando en

los demés casos tratamientos no tan fuertes. (14)

4.2.9 Tratamiento

El Sindrome de West es un sindrome epiléptico de dificil manejo ya que
no responde a los farmacos antiepilépticos convencionales. Existen farmacos que
han probado ser utiles: ACTH, prednisolona, hidrocortisona, vigabatrina,
nitrazepam, acido valproico (33) (Grado de recomendacion A). Sin embargo, no
existe consenso sobre cual es el mejor farmaco, el mejor esquema terapéutico, en

cuanto a eficacia y seguridad para el paciente.

Once estudios controlados randomizados que cumplieron los requisitos
para ser incluidos en una reciente revision de Cochrane (34), el cual concluyo que
no se encontrd ningun tratamiento que demostrara ser mas eficaz en espasmos
infantiles, que cualquiera de los otros, con excepcién que el vigabatrin en
esclerosis tuberosa. En esta revision se evidencio en el control de crisis e

hipsarritmia que:

1) Dosis altas de ACTH no eran mas efectivas que dosis bajas (Yanagaky 1999,

Hrachovy 1994). Grado de recomendacion A

2) ACTH puede ser mas eficaz que dosis bajas de prednisona. (Baram 1996,

Hrachovy 1983). Grado de recomendacion A

3) El ACTH vy el Vigabatrin son tratamientos efectivos. (Vigevano 1997). Grado

de recomendacion A

4) EI' ACTH y Nitrazepam son efectivos (Dreifus 1986). Grado de

recomendacién A
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5) El Vigabatrin puede ser méas eficaz que placebo (Appleton 1999) Grado de

recomendacién A

6) El Vigabatrin en dosis altas es mas efectivo que en dosis baja (Etermaun 2001)

Grado de recomendacion A

7) El Vigabatrin es mas eficaz que la Hidrocortisona a dosis baja en Sindrome de
West en portadores de Esclerosis Tuberosa. (Chiron 1997). Grado de

recomendacién A

8) Acido Valproico tiene eficacia comprobada versus placebo (Dicken 1985)

Grado de recomendacién A

La remision espontanea del sindrome de West es excepcional, y sélo
existen publicaciones sobre algunos casos aislados. No obstante, en un trabajo
reciente (23) donde se comparaba el tratamiento del sindrome de West con
vigabatrina y el de un grupo placebo, pudo observarse que hasta el 10% de los
pacientes estudiados respondian al placebo, al menos de forma aparente (nivel de

certeza Il).

Por otra parte, se ha sefialado ampliamente que durante el periodo de
tiempo en que se estd tratando al nifio, se producen grandes variaciones en la
dosificacion de un mismo preparado, especialmente cuando se utilizan

corticoides.

En el SW ocurre que la heterogeneidad de su etiologia y su patologia de
base condiciona, en muchas ocasiones, una respuesta muy distinta al tratamiento
en cada paciente. Por otra parte, son muchos los autores que demandan que el
tratamiento farmacoldgico no afecte al desarrollo psicomotor durante las primeras

etapas de la vida.

Los farmacos que han probado sobradamente su efectividad en el SW son
los esteroides y la vigabatrina. Ademas, existen algunas publicaciones de
respuesta positiva de las crisis a acido valproico, lamotrigina, altas dosis de

piridoxina, topiramato y zonisamida; sin embargo, en la mayor parte de las
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ocasiones no se tratd de estudios prospectivos, doble ciego, aleatorizados y con

monitorizacion videoelectroencefalogréfica.

Revision de la terapéutica

Las preguntas que se intentan resolver en la actualidad corresponden a qué
medicacion debe usarse y durante cuanto tiempo. Dos tratamientos han mostrado

su eficacia: la terapia hormonal (esteroides y corticotropina) y la vigabatrina.

El estudio United Kingdom Infantile Spasms Study (2002) comparé la
terapia hormonal con la vigabatrina en el manejo de los espasmos infantiles,
excluyendo a los pacientes diagnosticados de esclerosis tuberosa. Sus resultados
muestran que, aunque la ausencia de espasmos en los dias 13 y 14 del inicio del
tratamiento era mas frecuente con la terapia hormonal que con la vigabatrina
(73% frente a 54%), la proporcion de pacientes libres de espasmos al final del
seguimiento era similar en cada grupo. La cuestién real que se plantea es cuél es
el farmaco de primera linea, o si los dos han de usarse de forma combinada desde

el inicio.

Actualmente estd en marcha un ensayo prospectivo aleatorizado
(International Collaborative Infantile Spasms Study, ICISS) organizado por el
mismo grupo del estudio UKISS para evaluar la eficacia del tratamiento

combinado desde el inicio.

La opcion recomendada por los expertos en Europa como primera linea en
el tratamiento del sindrome de West es la vigabatrina, independientemente de la
etiologia de los espasmos (32) (nivel de certeza 1V, grado de recomendacién C).
Otra opcidn de primera linea para los espasmos de origen sintomatico seria

corticotropina y prednisona.
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e Terapia hormonal

La corticotropina sigue siendo el compuesto esencial en el tratamiento de
los espasmos infantiles, y esta considerado el farmaco de eleccién en el 86% de
los neuropediatras de todo el mundo (nivel de certeza IV, grado de

recomendacion).

La terapia con corticotropina ha sido propuesta como primera linea de
tratamiento de los espasmos infantiles por las publicacion The U.S. Pediatric
Epilepsy 2005 (31) y la guia SIGN 2005 (Red de Guias Intercolegiadas
Escocesas). Este hallazgo se ha visto apoyado recientemente por el estudio
multicéntrico aleatorizado UKISS (33), que mostré la eficacia superior de la

corticotropina sobre la vigabatrina a las dos semanas de tratamiento.

Aunque la pauta de administracion es muy variable, se piensa que una
dosis media, entre 20 y 50 Ul diarias, durante unos 15 a 30 dias y reduccion
progresiva en meses posteriores es suficiente para conseguir unos buenos
resultados, que pueden alcanzar un porcentaje de normalidad intelectual en el 33 'y
el 44% de los casos etiquetados de criptogénicos.

El inicio del tratamiento debe ser lo méas precoz posible , lo que se va a
traducir en un porcentaje mas elevado de desaparicion de las crisis y de la
hipsarritmia, una menor tasa de recurrencia y una menor afectacion del desarrollo

psicomotor (nivel de certeza Ib, grado de recomendacion A).

Una de las controversias mas importantes que ha suscitado el tratamiento
con corticotropina es la de la dosis diaria que debe administrarse y la duracion del
tratamiento. Esta demostrado que no existe relacidn estadisticamente significativa
entre la dosis de corticotropina que se ha de administrar (20-150 Ul/dia), la
eficacia (desaparicion de los espasmos y de la hipsarritmia) y el indice de recaida
de las crisis (nivel de certeza I1b)

En un solo estudio las dosis més altas de corticotropina eran inicialmente
las de mayor eficacia, aunque en el 57% de los casos habia una recurrencia de las

crisis tras 12 semanas de tratamiento. (35)
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La mayoria de los trabajos utilizan una  monitorizacién
videoelectroencefalogréfica para documentar las respuestas terapéuticas, y unas
dosis de corticotropina que varian entre 0,2 Ul/kg y 150 Ul/m2, persistiendo el
tratamiento en el rango mas alto de la dosis entre una y seis semanas, y con una

duracién total del mismo que va de las cuatro a las doce semanas.

Con esta terapia hormonal se consigue el cese de los espasmos en el 87%
de los estudios con nivel de certeza I, en el 42% de los pacientes en trabajos de
nivel de certeza Il, y entre el 54 y el 80% de los pacientes incluidos en los

estudios con nivel de certeza IllI.

AUln se desconoce cuéles son la duracion y dosis 6ptimas del tratamiento
con la terapia hormonal. La eficacia de dosis bajas de corticotropina
(corticotropina sintética a dosis de 0,005-0,032 mg/kg/dia, equivalente a 0,2-1,28
Ul) se apoya en un estudio multicéntrico retrospectivo japonés. El efecto inicial
en las crisis y la evolucion a largo plazo no dependian de la dosis. Sin embargo, la
severidad de los efectos adversos si se correlacionaba con las dosis diaria y total
de corticotropina.

Los efectos adversos relativamente frecuentes de la corticotropina han
motivado que se buscaran otras alternativas para el tratamiento de los espasmos
infantiles dentro de la terapia hormonal. Concretamente se han utilizado la
hidrocortisona y, en especial, la prednisona. En ésta ultima, se manejan dosis
individualizadas en cada paciente, que suelen iniciarse con 2 mg/kg/dia y que
pueden duplicarse o triplicarse en jornadas sucesivas en funcion de la respuesta

terapéutica.

La prednisona tiene como ventaja afiadida que es menos tdxica que la
corticotropina y que los pacientes recidivan en sus crisis en un menor porcentaje

de casos.

Cuando se han realizado estudios prospectivos aleatorizados cruzados , se
ha podido demostrar que en los nifios con espasmos infantiles tratados con

corticotropina, éstos pueden desaparecer hasta en el 100% de los casos y la
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hipsarritmia hasta en el 96%, mientras que cuando se trataban con prednisona los
por centajes fueron del 59% en los espasmos y del 50% en la hipsiarritmia

En los nifios tratados con corticotropina, sin embargo, se encontraron
efectos adversos (hipertension arterial, glucosuria e irritabilidad) con mayor
frecuencia que en los medicados con prednisona, ademas de una recidiva de las
crisis del 59%, frente al 36% del grupo de prednisona (nivel de certeza Ib, grado

de recomendacion A).

En cualquier caso, la respuesta en el dia 14 de tratamiento se iguala en el
caso de usar dosis mas altas de corticoesteroides (prednisolona 40 mg/kg frente a

prednisona 2 mg/kg), y llega al 70%, frente al 76% con corticotropina (35).

¢ Vigabatrina

Desde el trabajo multicéntrico europeo retrospectivo liderado por Aicardi
(12) se ha utilizado la VGB como primera alternativa en el sindrome de West . En
muchos de los estudios prospectivos llevados a cabo con nifios con sindrome de
West tratados con vigabatrina, los espasmos desaparecen en un porcentaje de
casos que oscila entre el 26% y el 64%, con una respuesta precoz al tratamiento,
entre tres y cinco dias. Si después de dos semanas de tratamiento no se obtuviese
respuesta, deberan iniciarse otros tratamientos (nivel de certeza IV, grado de

recomendacion C) (31)

La VGB es el tratamiento de eleccion en los pacientes con SW y esclerosis
tuberosa con una tasa media de respuesta de un 74% en ocho estudios, y es
recomendada como primera opcién en la guia de 2004 del Instituto Nacional de
Excelencia Clinica (NICE) del Reino Unido (nivel de certeza Ill).

Tras el tratamiento hormonal, la tasa de recaidas es del 15 al 24% en
estudios con nivel de certeza I, el 33% en los estudios con nivel de certeza Il, y el
19 al 24% en los estudios con nivel de certeza I11. El nimero de pacientes libres
de crisis después de tres o cuatro meses de tratamiento con corticotropina o
vigabatrina es similar (42 al 44%). (38)
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Las dosis recomendadas oscilan entre 100 y 200 mg/kg/dia del farmaco,
que consigue la supresion de los espasmos en el 95% de los pacientes con ET y
hasta el 54%en los que tienen un origen distinto (nivel de certeza 111-1V). El cese
de las crisis se obtiene entre los dias 12 y 35 desde el inicio de la terapia, y la
respuesta electroencefalogréafica, con la desaparicion del trazado hipsarritmico, se
produce entre los dias 7 y 35, en un rango de pacientes que oscila entre el 11 y el

83%, dependiendo del origen del sindrome de West. (36)

Otros agentes terapéuticos

Aungue son necesarios mas ensayos clinicos antes de recomendar su uso,
distintos estudios abiertos sugieren que tanto el topiramato como la zonisamida

pueden ser Utiles en el tratamiento de los espasmos.

e Zonisamida

En una serie de casos, en pacientes con espasmos infantiles de origen
sintomatico, se consiguié un control completo de los espasmos y la desaparicién
de la hipsarritmia en seis de 23 pacientes, de los cuales cinco recibian la
zonisamida como monoterapia. El tiempo de respuesta fue de 19 dias. Los 17
pacientes que no respondieron también fueron refractarios a otros tratamientos,

entre los que se incluyen la corticotropina y la vigabatrina.

La anorexia ocurria en un 21% de los pacientes, pero no hubo

interrupciones del tratamiento debido a los efectos secundarios.

e Topiramato

En un estudio abierto y prospectivo en 54 pacientes se usO topiramato
como farmaco de primera eleccion. En el 57,4% (31 pacientes) desaparecieron las
crisis durante mas de dos afios; nueve de dichos pacientes recibieron topiramato
en monoterapia, y 22, topiramato mas nitrazepam, valproato o ambos. La dosis

media administrada fue de 5,2 mg/kg/dia.
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e Levetiracetam

En un estudio sobre cinco pacientes con sindrome de West criptogénico se
uso levetiracetam de inicio a 30mg/kg/dia. Dos pacientes quedaron libres de crisis

y otros dos experimentaron una reduccion del 50% de las crisis. No hubo recaidas.
e Acido valproico

Los expertos recomiendan el valproato como segunda linea de tratamiento
en los espasmos de origen sintomatico (nivel de certeza IV, grado de
recomendacion C). En varios estudios con nivel de certeza IV se ha obtenido un
cese de los espamos entre el 70 y el 73% y una desaparicion de la hipsarritmia de

un 90%, mediante la administracion de una dosis entre 25 y 100 mg/kg/dia (34)
e Piridoxina

Algunos investigadores japoneses han propuesto este farmaco como
terapia de eleccion. No obstante, s6lo existen dos trabajos con nivel de certeza IV
y una tasa de respuesta entre el 13 y el 29%, lo que lo asemeja a los casos de

remision espontanea descritos con anterioridad.
¢ Inmunoglobulina, dieta cetdégena, tireotrofina, topiramato y cirugia

A pesar de que se han utilizado alguna vez en la infancia para el
tratamiento de los espasmos infantiles, no existen evidencias de sus resultados,

por lo que es preferible dilatar su utilizacion. (32)

Grado de recomendacion

A. Corresponde a un estudio controlado randomizado como parte
importante en la literatura considerando la mantencion de una adecuada calidad de
vida y que corresponde a una recomendacion especifica y consistente. (Evidencia

niveles la, Ib)
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B. Corresponde a un estudio clinico bien disefiado pero no randomizado.
(Evidencia niveles lla, lib, IH) Puede ser extrapolado indirectamente a niveles | y
1)

C. Corresponde a evidencia obtenida por reportes de comité de expertos u
opiniones y experiencias clinicas de autoridades reconocidas. (Evidencia nivel
IV). Indica la ausencia de estudios clinicos en relacion a calidad de vida.
(Extrapolacion de evidencia nivel I, 11, o I11).

Las definiciones del tipo de evidencia y el grado de recomendacion usado
corresponde a las guias recomendadas internacionalmente por US Agency for
Health Care and Policy and Research.

Recomendaciones segun el grado de evidencia
Las definiciones del tipo de evidencia y el grado de recomendacién usado en esta
norma corresponde a las guias recomendadas internacionalmente por US Agency
for Health Care Policy and Research.(31)

Nivel. Tipo de Evidencia

la: Evidencia obtenida por Meta-analisis de estudios y/o ensayos
randomizados controlados.

1b: Evidencia obtenida de al menos un estudio randomizado y controlado.

Ila: Evidencia obtenida por al menos un estudio bien disefiado pero no
randomizado.

I11: Evidencia obtenida de estudios descriptivos bien disefiados no
experimentales como estudios comparativos, estudios de correlacion y estudio de
casos.

IV: Evidencia obtenida por reportes hechos por comité de expertos y/o

experiencias clinicas de expertos reconocidos.
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*FLUJOGRAMA N* 1 MANEJO INICIAL DEL SINDROME DE WEST

Sospecha de Sindrome
de West (SW)
Espasmos +deterioro
Psicomotor
EEG con
HIPSARRITMIA
+ -
I I
Diagnostico Confirmado Reevaluar
SW confirmado Diaondsticn
l / ;pecha de
Otros
Etiologia conocida Diagnésticos espasmos

7 o |

.

**Condiciones Estables :;E: 15 dias
S l
' NO [ Tratamientoy
l Evaluacion
Hospitalizado
Tratamiento
ambulatorio

* Grade de recomendacion C

** Condiciones estables: Que permiten un adecuado tratamiento por razones de Salud o factores que influ-
yen enuna adecuada adhesividad al tratamiento. Se excluyen: Comorbilidad wociada importante (Cardfaca
,fespiratonia, otra). Malas condiciones sociales o uralidad extrema,
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TRATAMIENTO DEL SINDROME DE WEST
CRIPTOGENICO O SINTOMATICO

ESQUEMA 1* LINEA : ACTH *1" LINEA :
T VIGABATRINA
I DOSIS DIARIA POR 7 DIAS  =1' SEMANA 1.-Esclerosis
1 DOSIS CADA 2 DIAS POR 3 VECES =2 SEMANA tuberosa )
1 DOSIS SEMANAL POR 2 SEMANAS =3'-4" 2.-Error Congénito
= ‘ del Metabolismo.
EVALUACION A LOS 16 DIAS CON EEG
<CEDEN ESPASMOS CEDEN ESPASMOS
CKDE SIN SIGUEN ESPASMOS CEDEN ESPASMOS
HIPSARRITMIA HIPSARRITMIA EEG CON SIGUE CON
- FEG NORMAL EKG ANORMAL HIPSARRITMIA HIPSARRITMIA
Se agrega Acido valproico l l
Completa 28 dias tratamiento 2° CURA CON ACTH
de ACTH DIARIA por 14 dias
=
Reevaluacion con EEG l
el dia 30
REEVALUACION
A LOS 16 DIAS EEG
PERSISTE REAPARECEN
SIN ESPASMOS O
ESPASMOS HIPSARRITMIA "CEDEN
ESPASMOS E PERSISTE
HIPSARRITMIA ESPASMOS Y/O
HIPSARRITMIA
v 1
SUSPENDER COMPLETAR 28 Aeiear
ACTH ‘ DIAS CON ACTH Vigabatrina y
Suspender
ACTH
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Terapias Complementarias

e Estimulacion Tempranay Terapéutica

El término “estimulacién” es un término muy amplio que hace referencia a
cualquier actividad que realicemos con el fin de brindar nuevas experiencias y asi
incidir en el desarrollo cerebral. Cuando se habla de “estimulacion”, normalmente

se hace refiriéndose a la “estimulacion temprana”. (30)

Esta se denomina “temprana” por el momento en el que se aplica, nunca
porque se pretenda que un nifio logre llegar a donde no le corresponde por su edad

0 su estado de madurez.

Cada dia somos mas conscientes de que el desarrollo del cerebro del nifio
no depende solamente de su genética y que este desarrollo no viene dado con el
nacimiento. Sino que se produce gracias a cada experiencia brindada al bebé por
su entorno. Para que las neuronas con las que nace el bebé se activen y funcionen
son necesarios gran cantidad y calidad de estimulos de todo tipo (sonoros,

visuales, tactiles, olfativos, gustativos y de movimiento).

La mayoria de las nuevas conexiones y circuitos neuronales se forman en
los tres primeros afios de vida. De aqui que la estimulacion sea “temprana”, su
periodo de aplicacion se extiende hasta los seis afios. Esta es una de las razones
por las que se realiza la estimulacién temprana, para aprovechar el momento

adecuado en el que es posible incidir en el desarrollo cerebral del nifio.

Pero la estimulacién también puede ser terapéutica, y no necesariamente
ha de ser siempre “temprana”. Esto quiere decir que podemos estimular el sistema
nervioso (cerebro) buscando solucionar problemas muy diversos, y que es posible

hacerlo en nifios mas mayores o en adultos.
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e Floortime

Es una técnica terapéutica que parte de la premisa de que un adulto puede
ayudar a un nifio a ampliar sus circulos de comunicacion al ponerse a su nivel de

desarrollo, y a partir de ahi fortalecer sus habilidades.

La terapia a menudo es incorporada a actividades de juegos en el piso,
como su nombre lo dice. Se pretende ayudar al nifio en el desarrollo de su
crecimiento tanto emocional como intelectual en los siguientes aspectos:.
autorregulacion e interés en el mundo que lo rodea, intimidad o un amor especial
por el mundo de las relaciones humanas, comunicacion bidireccional,

comunicacion compleja, ideas emocionales, pensamiento emocional.

e Comunicacion Aumentativa y Alternativa

Se define como conjunto estructurado de cddigos verbales y no verbales,
expresados a través de canales no vocales (gestos, signos, simbolos gréaficos, etc),
necesitados o no de soporte fisico, los cuales sirven para llevar a cabo actos de
comunicacion por si solos 0 como apoyo parcial. Se llama “Alternativa” cuando el
sistema sustituye completamente el habla y la llamamos Aumentativa” cuando el

sistema es un complemento del habla. (32)

Aunque muchos padres son reticentes a empezar la comunicacion
“Aumentativa” debido a que creen que su hijo va a perder interés en aprender la
lengua oral o escrita. Sin embargo sucede lo contrario, los nifios que usan algln
sistema de comunicacion Aumentativa Alternativa incrementan su comunicacion

y se sienten motivados para desarrollar su lenguaje.

Existen dos tipos de sistemas de "Comunicacion Aumentativa Alternativa”
necesitados 0 no de soporte fisico. Los sistemas sin soporte fisico, donde los
mensajes son producidos por el usuario, como la lengua de sefias, la dactilografia,
etc. Y los sistemas con soporte fisico que son aquellos que requieren para la
expresion del lenguaje un instrumento, como computadores, comunicadores,

tablero de conceptos, etc.
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e Hidroterapia

La hidroterapia es una alternativa cientifica que consiste en el tratamiento

de todo el cuerpo o de algunas de sus partes en medio acuatico.

Este proceso terapéutico contribuye a la curacion de las enfermedades mas
diversas porque actlia sobre el metabolismo, el sistema nervioso central, sistema
nervioso periférico, circulacion sanguinea y ademas aporta elementos al desarrollo

comportamental de las personas.

La estimulacion se hace a través del agua. Por lo tanto, dentro de una
piscina el nifio o nifia recibe las sensaciones que produce el agua y esto le permite
disminuir tensiones, mejorar su relacion corporal con su realidad. También el
contacto del cuerpo con el cuerpo de otros, proporciona el fortalecimiento de
mayores relaciones afectivas tanto con las personas que realizan la actividad como
con el grupo que asiste a la practica creando y construyendo a largo plazo una

relacién importante en términos de seguridad y confianza. (34)

e Terapia de Movimiento Ritmico y Reflejos Primitivos

Los reflejos primitivos son unos movimientos automaticos y
estereotipados controlados por el tronco cerebral y ejecutados sin que la corteza
cerebral se involucre. Los posee el feto y el bebé en sus primeros meses de vida
para poder sobrevivir y adaptarse al entorno. Si estos reflejos no se han
desarrollado y/o madurado bien en esta etapa, de mayor el nifio puede tener
dificultades en las habilidades motoras y visuales, en la capacidad de atencion y

concentracion y en el aprendizaje. (33)

Cuando nacemos las diferentes partes del cerebro existen pero ain no
trabajan apropiadamente; para que trabajen como una unidad es necesario
desarrollarlas y conectarlas entre si. Es la estimulacién del cerebro a través de los
diferentes sentidos y los movimientos ritmicos del bebé los que permitiran el
crecimiento y las conexiones de las células nerviosas y la mielinizacion de las

fibras nerviosas
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Son movimientos de todo el cuerpo, se hacen en el suelo y se pueden hacer
de forma activa y pasiva; las partes del cerebro que se estimulan son diferentes en
cada caso. Para que sean movimientos efectivos es preciso hacerlos de forma muy

exacta.

e Cromoterapia

Cotidianamente se puede observar la relaciéon de los colores y el
comportamiento de las personas: en dias soleados, éstas tienden a ser més
expansivas, alegres; en dias nublados, se puede observar un comportamiento
menos extrovertido con tendencia a la utilizacion de ropas oscuras o de tonos

neutros.

Naturalmente, los ojos estan sensibilizados de acuerdo con la frecuencia de
vibracion de la luz, lo que elabora en el cerebro la “sensacion de color”. A partir
de ese principio, la utilizacién del color comenz6 a ser considerado como remedio
eficaz para la curacion de enfermedades y esa terapia ha sido usada desde las

antiguas civilizaciones.

¢ Kinesiologia y Psicomotricidad

La kinesiologia es hoy uno de los métodos de salud que mas se aplica en el
campo de interaccion denominada cuerpo-mente . La palabra significa ciencia del

movimiento. (34)

La kinesiologia utiliza el test muscular cualitativo y el lenguaje corporal
como referencia para mejorar, integrar y relacionar aspectos fisicos, nutricionales,

emocionales, mentales y energéticos de la persona.

El test muscular cualitativo valora la calidad de la reaccion, a través del

musculo, a diferentes estimulos, situaciones y contextos.
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e Terapia Ocupacional

Ciencia o disciplina orientada a analizar e instrumentar las ocupaciones del
hombre para tratar su salud ; entendiendo a la misma como el bienestar

biopsicosocial y no solo a la ausencia de la enfermedad.

El terapista ocupacional aborda los déficit en los componentes motores,
cognitivos, sensorperceptivos y psicosociales que afectan el desempefio funcional

de un individuo en las areas de autovalimiento, productividad y esparcimiento.

Las metas del tratamiento se dirigen a ayudar a los individuos a lograr una
actitud positiva hacia sus capacidades y modificar gradualmente su habilidad

disminuida con vistas a una mayor independencia en sus actividades.

e Fonoaudiologia

La Fonoaudiologia es una especialidad que se dedica al estudio y
tratamiento de los procesos normales y patoldgicos de la comunicacion humana,

en las areas de habla, lenguaje, audicion y voz.

e Musicoterapia

La Musicoterapia se desarrolla como una forma de terapia que implementa
el uso de la musica y sus elementos, a través de experiencias musicales y de las
relaciones que se desarrollan por medio de ellas, con el objeto de atender diversas
necesidades a nivel intrapersonal e interpersonal, ayudando a las personas a

promover su salud y mejorar su calidad de vida.
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5 HIPOTESIS

La caracteristica clinica del nifio con Sindrome de West en nuestro medio

es similar a lo descrito en la literatura mundial.

6 METODO

6.1 Justificacion de la eleccién del método

Se realizd un estudio de reporte de casos debido a que es un estudio
estadistico en un grupo cerrado, utilizado en ciencias de la salud para estimar la
frecuencia de patologias de baja frecuencia. Ayuda ademds a caracterizar a la
poblacién de expuestos en una muestra poblacional en un solo momento temporal;
permitiendo establecer la distribucion de una enfermedad o condicion en un

momento dado.

6.2 Variables

6.2.1 Operacionalizacion de variables

Tabla 0-1: Matriz de operacionalizacion de variables

VARIABLES Dimension Indicador Fuente
0-2 meses
Edad del debut | . . 3- 5 meses
Tiempo de vida
de los en que se presenta 6-8 meses Anamnesis
espasmos q_ . P
) ) la crisis
& | infantiles 9-11meses
C
(D)
S >12 meses
(D)
o
(5]
a
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SeX0

Caracteristicas
fenotipicas

Masculino

Femenino

Examen Fisico

Que llega de un

Divisién Politica

Procedencia sitio del Ecuador Anamnesis
Sintomatico
ol Segin la| . . _
Etiologia clasificacion de la | CrPtogenico Anamnesis
Liga Internacional
contra Epilepsia
Prenatal
Antecedentes Probabilidad de | Perinatal _
de Riesgo desarrollar  una Anamnesis
patologia Posnatal
Espacio de | 0-1mes
Tiempo  del | tlempo
transcurrido transcurrido desde | 1-2meses _
para el | el inicio de los .2 Anamnesis
diagnéstico sintomas hasta el | ~<MES€S
momento del
diagndstico
EEG
TAC cerebro
A RNM Anamnesis
Diagnosticos ) _
2 Examenes Screening
S complementarios | Metabélico
"é para el _
S diagnostico Infeccioso
(«5]
2 Cariotipo
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Fondo de ojo

Asociacion de
medicamentos .
anticonvulsivante | Monoterapia
s utilizada en el
manejo del

paciente Politerapia

Tratamiento Biterapia Anamnesis

Evolucion fatal de | vivo

) Evolucion
Mortalidad la enfermedad

fallecido clinica

6.2.2 Definicion de categorias y términos que se utilizardn en la

investigacion

. Prevalencia: Proporcion de casos en relacion al total de

observaciones.

o Paciente pediatrico: Paciente con edad de 0 a 16 afios

6.3 Disefio de la investigacion

6.3.1 Criterios y procedimientos de seleccion de la muestra o

participantes del estudio

Pacientes pediatricos de cualquier sexo, en edad pediatrica, atendidos en el
hospital “Roberto Gilbert” y en los cuales se diagnosticd sindrome de West. Los
Pacientes considerados como poblacion de estudio debieron cumplir con los

siguientes criterios de seleccién:
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Criterios de inclusion

e Pacientes diagnosticados de sindrome de West de acuerdo a su triada:
crisis de espasmo, hipsiarritmia, retraso psicomotor.

¢ Pacientes con expediente clinico completo.

Criterios de exclusiéon

e Pacientes con otra causa de epilepsia previamente conocido.

6.3.2 Técnica de recoleccion de la informacién

Se procedi6 a realizar una revision de los casos que se atendieron en el
HRGE durante los afios 2000-2010, de los nimeros de expedientes clinicos para

establecer los pacientes en los cudles se diagnosticaron casos de nifios con SW

Con los numeros se recopildé la informacion a través del sistema

informaético y se procedié a llenar la hoja de recoleccion de datos.

Se respetaron los aspectos éticos de la investigacion al no publicar los
datos de identificacion personal de los nifios incluidos en este trabajo.

6.3.3 Técnicas de analisis de la informacion

Para la descripcion de los resultados del estudio se utilizaron frecuencias
simples, porcentajes, promedios y desviacion estandar comparandose con la
literatura internacional existente sobre el tema. Para el analisis estadistico se

empled la aplicacion de analisis avanzado de Excel de Microsoft Office 2010 ®.
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7 PRESENTACION DE LOS RESULTADOS

Grafico 7-1: Incidencia de Sindrome de West en el Hospital
“Roberto Gilbert” 2000-2010
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Fuente: Base de datos

En el periodo de estudio 2000-2010 se registraron 46 casos de nifios con
Sindrome de West, siendo el 2008 el afio de mayor incidencia (Gréafico 7-1)
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Tabla 7-1: Distribucidn por sexo de los Nifios con Sindrome
de West. Hospital ** Roberto Gilbert" 2000-2010

Genero Sexual f %
Masculino 21 45.65%
Femenino 25 54.35%
Total 46 100%

Fuente: Base de datos

Se registraron en la serie 46 pacientes de los cuales 25 fueron de sexo
femenino (54.35%) y 21 correspondieron a sexo masculino (45.65). La relacion
mujer: hombre de 1,19: 1 (Tabla 7-1)
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Tabla 7-2: Provincia de Residencia de los Nifios con
Sindrome de West. Hospital ** Roberto Gilbert™ 2000-2010

Provincia f %
Guayas 30 65.22 %
Los Rios 4 8.70 %
El Oro 3 6.52 %
Esmeraldas 3 6.52 %
Manabi 5 10.87%
Ambato 1 2.17%
Total 46 100%

Fuente: Base de datos

La mayoria de los nifios Diagnosticados de Sindrome de West procedieron
de la ciudad de Guayaquil (65.22%), seguido de Manabi (10.87 %), Los Rios

(8.70%) . Otras procedencias fueron menos frecuentes. (Tabla 7-2)
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Grafico 7-2: Triada Diagnostica de Sindrome de West en los
Nifos atendidos en el HRGE 2000-2010
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Fuente: Base de datos

Los 46 pacientes sujetos a estudio cumplieron con la triada diagndéstica de
sindrome de West caracterizada por crisis de espasmo, hipsarritmia y retraso

psicomotor. (Gréafico 7-2)
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Tabla 7-3: Rangos de edades en el debut de los Espasmos
Infantiles. Hospital “Roberto Gilbert” 2000-2010

Meses f %
0-2m 4 8.69.%
3-bm 31 67.39%
6-8m 8 17.39%
9-11m 2 4.34%
>12m 1 2.17%
Total 46 100%

Fuente: Base de datos

La edad de comienzo de la enfermedad entre los 0-2m se presentd en el
8.69% de casos, con mayor frecuencia entre los 3-5m que correspondié al
67.39%, en los 6-8m el 17.39%, de 9-1m un 4.34% Yy mayores a 12 m solo el
2.17% de casos. (Tabla 7-3)
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Grafico 7-3: Tiempo trascurrido entre el inicio de los sintomas y
diagnostico del SW. Hospital “Roberto Gilbert” 2000-2010
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Fuente: Base de datos

El tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas hasta el diagnostico
de la enfermedad por EEG fue con mayor frecuencia menor a 15 dias donde se
registraron 26 casos, mientras que entre 16-30 dias 14 pacientes y mayor a 1
mese se reportaron 6 casos (Grafico 7-3)
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Gréfico 7-4: Etiologia de los Nifios con SW . Hospital “Roberto
Gilbert 2000-2010

W Sintomatico  ® Criptogenico

Fuente: Base de datos

Segun la Liga Internacional de la Epilepsia (ILAE) el 80% de los
pacientes correspondieron a etiologia sintomatica, en tanto que los de origen

criptogénico representaron el 20% de los pacientes en esta serie. (Gréafico 7-4)
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Grafico 7-5 : Antecedentes de Riesgo de los Nifios con
Sindrome de West. “Hospital Roberto Gilbert” 2000-2010

H Prenatal ®Perinatal & Postnatal & Ninguno

24%

39%

Fuente: Base de datos

Los antecedentes prenatales como factores de riesgo para desarrollar la
enfermedad representaron el 39% de casos, seguido de los antecedentes
perinatales en un 33% de casos, mientras que en el 24% no se evidencio riesgo

alguno. (Gréfico 7-5)

53



Tabla 7-4: Distribucion de los Niflos con SW Sintomatico
segun su etiologia “Hospital Roberto Gilbert” 200-2010

Causas Prenatales f %
Esclerosis Tuberosa 4 8.69%
Metabolopatia 2 4.34%
Sindrome de Down 2 4.34%
Toxoplasmosis 1 2.17%
Sindrome de Aicardi 2 4.34%
Agenesia de cuerpo calloso 4 8.69%
Holoprocencefalia 1 2.17%
paquigiria 3 6.52%
Microcefalia 1 2.17%
Causas Perinatales f %
Asfixia perinatal 15 32.60%
Causas posnatales f %
Meningitis bacteriana 2 4.34%

Fuente: Base de datos

Las causas mas frecuentes en el diagnostico de SW fueron las de origen
Prenatal y dentro de ellas la Esclerosis tuberosa y la Agenesia de cuerpo calloso
comparten el 8.69% de casos, mientras que la Asfixia Perinatal representan por si

sola el 32.60% de las causas perinatales en este estudio..( Tabla 7-4)
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Grafico 7-6: Tipo de Espasmos en los Nifios con SW. Hospital
“Roberto Gilbert” 2000-2010

M Flexion M Extension M Mixtos

Fuente: Base de datos

En el 61% de las crisis de espasmo en los pacientes con Sindrome de West
fue de tipo flexion, siguiéndole en orden de frecuencia la extension en un 26% de
casos Yy por ultimo un 13% debuté como espasmos tipo mixto. (Gréafico 7-6)
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Tabla 7-5: Estudios complementarios realizados en los
Nifios con SW. Hospital “Roberto Gilbert” 2000-2010

Examenes casos

Solicitados | realizados | Patoldgicos
Pruebas f f f
EEG 46 46 46
TC cerebro 46 46 35
Eco TFN 16 16 8
Metabolicos 30 22 2
Infecciosas 43 38 3
RNM 31 27 12
Fondo de ojo 30 29 2
Cariotipo 10 8 2

Fuente: Base de datos

Los resultados del EEG, TAC Y RNM mostraron ser patolégicos en mayor
frecuencia que el resto de los exdmenes solicitados en busca de la etiologia del
SW. (Tabla 7-5)
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Tabla 7-6: Hallazgos de las Imégenes en los Nifios con
Sindrome de West. Hospital “Roberto Gilbert” 2000-2010

Hallazgos f %
Atrofia cortical 18 39.13%
Hidrocefalia 6 13.06%
Poroencefalia 2 4.34%
Lesion de cuerpo calloso 4 8.69%
calcificaciones 2 4.3%

Trastorno de la migracion

neuronal 5 10.86%
Quiste proencefalico 2 4.3%

Tubérculos (RNM) 4 4.34%
Normal 9 19.56%

Fuente: Base de datos

La TAC realizada a los 46 pacientes reportd atrofia cortical (39.1%),
trastornos de la migracion neuronal (18.86%), hidrocefalia (13.%), lesion de
cuerpo calloso (8.69%) , en la RNM se evidencio tubérculos (4.34%), mientras

que el 19.5% reporto ser normal. (Tabla 7-6)
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7-7: Retraso Psicomotor Previo a los Espasmos en Nifios con
Sindrome de West. Hospital “Roberto Gilbert”2000-2010

Retraso Psicomotor f %
Hipotonia 2 25%
Ausencia de sonrisa 1 12.5%
Irritabilidad 3 37.5%
Pobre seguimiento visual 2 25%
Total 8 100%

Fuente: Base de datos

En esta serie se registraron 8 casos de pacientes que debutaron con retraso
psicomotor previo a la aparicion de las crisis de espasmos como irritabilidad
(37.5%) hipotonia (25% ) , pobre seguimiento visual (25% ) y como ausencia de
sonrisa el (12.5%) de casos. (Tabla 7-7)
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Grafico 7-7: Causas de Ingreso Hospitalario de Nifios con SW.
Hospital “Roberto Gilbert” 2000-2010

M convulsion ® Neumonia W Diarreas W IVU

Fuente: Base de datos

Las causas de ingreso hospitalario fueron por convulsién en los 46

pacientes de los casos, seguido de neumonia en 21 casos. (Grafico 7-7)
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Grafico 7-8: Mortalidad asociada a SW. Hospital ¢ Roberto
Gilbert ” 2000-2010

EVivos H muertos

Fuente: Base de datos

El 95.66% de los pacientes durante el momento de estudio se encontraban
vivos, en tanto que el 4.34% habia fallecido y que correspondia a una frecuencia
de 2 casos reportados. (Gréafico 7-8)
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Grafico 7-9: Tratamiento empleado en los Nifios con SW. Hospital
“Roberto Gilbert” 2000-2010

Fuente: Base de datos

El 48% de los pacientes en estudio requiridé biterapia (dos medicamentos)
para el control de las crisis de espasmo, el 35% politerapia y solo el 17% controlo
la crisis con monoterapia (Gréfico 7-9)
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Tabla 7-8 : Anticonvulsivantes empleados en el tratamiento

de la crisis de espasmo en el Sindrome de West. Hospital “Roberto

Gilbert” 2000-2010

Medicacion f %
Acido Valproico 46 100%
Vigabratrina 32 69.56%
Topiramato 21 45.65%
Clobazam 14 30.43%
Levetiracetam 5 10.86%
Carbamacepina 7 15.21%
Oxcarbamacepina 8 17.39%
Lamotrigina 6 13.04
Fenobarbital 8 17.39%
Fenitoina 4 8.69%
Esteroides 6 13.04%
Dieta cetogénica 8 17.39%

Base: Fuente de datos

Los farmacos anticonvulsivantes mas frecuentemente utilizados en el
tratamiento de las crisis de espasmo fue el AVP en los 46 casos (100%), seguido
de la VGB en 32 casos ( 69.56%), topiramato 21 casos (45.65%) . (Tabla 7-8)
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Grafico 7-10: Respuesta al tratamiento de los Nifios con SW.
Hospital “ Roberto Gilbert” 2000-2010
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Fuente: Base de datos

Con el tratamiento empleado en el 52% de los pacientes disminuyé el

numero de crisis de espasmo, en el 31% no encontrd respuesta frente a los

anticonvulsivantes, y solo un 17% cesaron los espasmos. (Grafico 7-10)
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Tabla 7-9: Evolucion a otras formas de epilepsia de los Nifios con
Sindrome de West. Hospital ** Roberto Gilbert™ 2000-2010

Epilepsias f %

Sd. Lennox Gastaux 6 13.0%
Epilepsia focal sintomatica 5 10.86%
Epilepsica mioclonica 5 10.86%

Epilepsia con crisis
Tonico-clonicas
generalizadas 3 6.52%

Total 19 41.3%

Fuente: Base de datos

Durante el tiempo de estudio 19 pacientes evolucionaron a otras formas de
epilepsias correspondiendo el mayor porcentaje al SLG (13%), seguido de
Epilepsia mioclénica (10.86%), Epilepsia focal sintomatica ( 10.86%) vy a

Epilepsia con crisis tonico-clonicos generalizadas (6.52%). Tabla (7-9)
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8 ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Se realiz6 un estudio retrospectivo de 46 historias clinicas de pacientes con
diagnostico de sindrome de West entre el periodo 2000- 2010, tanto de los
registros de consulta externa de neuropediatria como de los pacientes ingresados
en el Hospital de Nifios Dr. Roberto Gilbert Elizalde. Fueron incluidos los
pacientes con convulsiones en forma de espasmos, retraso psicomotor y EEG

compatible con hispsarritmia.

Se obtuvieron las siguientes variables para analisis: género, edad de inicio,
antecedentes familiares de epilepsia , factores etioldgicos predisponententes, tipo
de crisis al inicio, examen neurologico, EEG, imagenes, respuesta al tratamiento

y evolucion clinica.

Los pacientes fueron distribuidos siguiendo la clasificacién etioldgica en

criptogénicos y sintomaticos segun la propuesta de la ILAE de 1992.(2)

Con relacion al sexo se encontrd 25 mujeres (54.35%), hombres 21
(45.65%) con una relacion mujer hombre 1,19:1 (tabla 7-1.)

La distribucion de los pacientes de acuerdo a las edades de inicio, reporta
un promedio de edad de 4 meses con una desviacién standar de 3 meses y un
rango de 1 mes a 12 meses, el rango de 0 -2 m 4 (8.69%), 3-5m 31 (67.39%), 6-
8m 8 (10.86%), 9-11m 2 (17.39%), mayor a 12 m 1 (2.17%) (tabla 7-3.)

Con respecto al cuadro clinico encontrarnos un predominio de espasmos
en flexion 61% extension 26%, mixtos 13% (Grafica 7-6).

El tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas hasta el diagnostico
de la enfermedad por EEG fue con mayor frecuencia menor a 15 dias donde se
registraron 26 casos, mientras que entre 16-30 dias 14 pacientes y mayor a 1

mese se reportaron 6 casos (Gréafico 7-3)

EL diagnostico etiolégico de estos pacientes fue Asfixia Perinatal 15

(32.60%) esclerosis tuberosa 4 (8.69%), Sindrome cromosémico 2 (4.34%),
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paquigiria 3 (6.52%), agenesia de cuerpo calloso 4 (8.69%) metabolopatia 2
(4.34%), meningitis 2 (4.34%) criptogénico 9 (20%). (tabla 7-4).

Los hallazgos Electroencefalograficos fue hipsiarritmia 46 (100%)
(gréfico 7-2). Los hallazgos tomograficos mas frecuentes fueron report6 atrofia
cortical (39.1%), trastornos de la migracién neuronal (18.86%), hidrocefalia
(13.%), lesion de cuerpo calloso (8.69%) , en la RNM se evidencio tubérculos

(4.34%), mientras que el 19.5% reporto ser normal. (Tabla 7-6).

En esta serie se registraron 8 casos de pacientes que debutaron con retraso
psicomotor previo a la aparicion de las crisis de espasmos como irritabilidad
(37.5%) hipotonia (25% ) , pobre seguimiento visual (25% ) y como ausencia de
sonrisa el (12.5%) de casos. (Tabla 7-7)

Durante el tiempo de estudio 19 pacientes evolucionaron a otras formas
de epilepsias correspondiendo el mayor porcentaje al SLG (13%), seguido de
Epilepsia mioclonica (10.86%), Epilepsia focal sintomatica ( 10.86%) vy a

Epilepsia con crisis tonico-clonicos generalizadas (6.52%). Tabla (7-9)

El 48% de los pacientes en estudio requirié biterapia (dos medicamentos)
para el control de las crisis de espasmo, el 35% politerapia y solo el 17% controlo

la crisis con monoterapia (Grafico 7-9)

Con el tratamiento empleado en el 52% de los pacientes disminuyé el
namero de crisis de espasmo, en el 31% no encontrd respuesta frente a los

anticonvulsivantes, y solo un 17% cesaron los espasmos. (Gréafico 7-10)
Se informa una mortalidad asociada al 5% en el SW, en nuestro estudio se

reportd el 4.34% (2 casos), uno de ellos por sepsis a stafilococo aureus y otro por

Insuficiencia respiratoria debida a neumonia AH1IN1
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9 DISCUSION

Con la realizacion del presente estudio se analizaron las caracteristicas
clinica de 46 pacientes con sindrome de West, asi como su evolucion clinica Hay
un amplio acuerdo sobre los aspectos de este sindrome. sobre todo en
publicaciones extranjeras pero en nuestro medio las publicaciones son escasas y
pudieran no conocerse aspectos importantes, motivo por el cual se realizd este

estudio.

En alrededor del 90% de los pacientes las crisis comienzan en el primer
afio de vida, fundamentalmente entre los 3 y los 6 meses de edad, viéndose
raramente antes de las dos semanas de vida y mas alla de los 18 meses(8,10,11).
En nuestro estudio todos comenzaron dentro de los 15 primeros meses de vida, y
el 67.39% de los casos se presentaron entre los 3 - 5 meses. Se ha postulado que
la localizacion de las lesiones influye en la edad de inicio, de manera que lesiones
que afectan a la mitad posterior del cerebro generan convulsiones con mas
precocidad que las que afectan a la mitad anterior (1). Nuestro trabajo no pudo

refrendar esta afirmacion.

En nuestra serie hay una preponderancia del sexo femenino 25 pacientes
(54.34%) y 21 pacientes (45.64%) para el sexo masculino, lo cual establece una
razon mujer/hombre de 1:1.1 lo cual no se comporta de la forma clésica descrita
donde predomina el género masculino, sin embargo este resultado es
estadisticamente no significativo como lo reporta el estudio de Kurakawa y

colaboradores (7)

La proporcion de casos de SW clasificados como sintomaticos ha ido
aumentando a lo largo del tiempo en los distintos estudios publicados, pasando de
un 45-60% a principios de los afios 80 hasta rondar el 80% en los trabajos mas
recientes (6,11, 22). Nuestra casuistica no hace sino corroborar este hecho, al
poder identificar el progreso de casos sintomaticos desde el afio 2004, este
incremento se atribuye a la adquisicion y aplicacion de las técnicas actuales de
neuroimagen como Resonancia Magnética Nuclear (RMN), la Tomografia, los

analisis cromosomicos y neurometabodlicos de alta resolucion que han permitido
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por su mayor sensibilidad y especificidad identificar un 80% (n=35) de casos

sintomaticos.

Los antecedentes prenatales como factores de riesgo para desarrollar la
enfermedad representaron el 39% de casos (n=18) Yy siguen siendo los de mayor
frecuencia relacionado a la literatura mundial detectandose lesiones estructurales
multiples, metabolicas e infecciosas siendo los méas frecuentes la Esclerosis
tuberosa y la Agenesia de cuerpo calloso que comparten el 8.69% de casos,
factores que se han consolidado a través del tiempo como causa de epilepsia

refractaria en nifios. (27)

Sin embargo la principal etiologia encontrada en nuestros nifios en
comparacion a la serie anglosajona donde su mayor incidencia es la agenesia
cerebral (3) es la Asfixia Perinatal, caracterizada por apgar bajo, presencia de
meconio, necesidad de resucitacion y/o compromiso respiratorio o cardiaco
postnatal, que es una de las causas mas propensas a ocasionar crisis convulsivas y
que por lo general todos los estudios concluyen que el 40-50% de los casos de
convulsiones son debidos a esto, en nuestro estudio represent6 el 32. 60% de
casos (n= 15) por si sola, valor elevado y cuya condicion se puede relacionar con
los problemas de salubridad y atencion a las gestantes que tanto afecta a nuestra
poblacién, a pesar de los cambios en el sistema general de seguridad social de

salud y los esfuerzos por ofrecer una mayor cobertura. (2,6, 11)

Solo el 6% tuvo antecedente de familiar de primer y segundo grado de
diagnostico de epilepsia y ninguno de ellos fue un SW, lo cual demuestra que no
existe una clara asociacion familiar excepto en la variedad relacionada con la

esclerosis tuberosa (8)

Las historias clinicas describia espasmos en flexion el 61% de casos,
espasmos en extension el 26 % y mixtos 13% resultados muy similares a la serie
de Jeavons y Bower en 1972 (1), dichos espasmos constituyen la manifestacion
clinica epiléptica fundamental para plantear el diagnostico de un SW y siempre
deben estar presentes al debut de la enfermedad tal como lo publicara en el afio

1984 William West en una carta dirigida a la revista Lancet titulada “Sobre una
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forma peculiar de convulsiones del lactante”. Un 2% los registros de las historias
clinicas no describia adecuadamente las caracteristicas semiolégicas de los

espasmos. (1,2)

La demora observada en el retraso del diagnostico al menos un mes desde
el inicio de la crisis en el 56% de los casos, porcentaje similar al estudio realizado
en el Departamento de Pediatria. *Seccion de Neurofisiologia Infantil. Hospital
Universitario Central de Asturias. Oviedo en 2008 (3) se debe en muchos casos a
confusién con otros episodios paroxisticos no epilépticos (colicos abdominales del
lactante, sobresaltos o sustos, persistencia del Moro, jactatio capitis, etc.) por
parte de la familia o los propios pediatras. Ademas, los nifios con otros problemas

neuroldgicos de base son especialmente dificiles de valorar en ese sentido.

La importancia de un diagnostico rapido reside en poder iniciar el
tratamiento lo antes posible, dado que algunos estudios hablan de que el
prondstico es mejor en los pacientes tratados precozmente, por ello la utilizacion
de métodos con video ha permitido un analisis mas detallado y riguroso puesto
que la expresion semioldgica de los espasmos depende de la musculatura afectada
y de la duracion de cada espasmo (10, 21). No obstante, este punto sigue siendo
muy controvertido, dado que existen otras revisiones con resultados
contradictorios y todos se basan en estudios retrospectivos y de disefio muy
heterogéneo (12).

Las pruebas de imagen diagnosticas mas empleadas en nuestro estudio al
margen del EEG que se realiz6 en todos los casos fueron la TC y la ecografia
transfontanelar. La RNM se practicé sélo en 16 casos (10%), en los cuales ya se
habia detectado factores etiologicos predisponentes, por su alta sensibilidad se

logro detectar los 4 casos de esclerosis tuberosa.

Las Imagenes fueron patologicas en el 92% de los pacientes, las
principales alteraciones encontradas en la TAC de cerebro fueron la atrofia
cortical (39%), hidrocefalia (13.06%) y trastornos de la migracién neuronal
(10.86%), mientras que el hallazgo de la RNM cerebral detectaron la presencia de

tuberes en los casos de Esclerosis tuberosa.
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Es importante sefialar que las noxas cerebrales previas ocasiona retardo del
desarrollo psicomotor en muchos de los pacientes antes del diagnostico, tal como
se reporta el 18% a nivel mundial previo al inicio del espasmo (17) en nuestro
estudio se registr6 17% de casos como motivo de consulta que se manifestd a
manera de irritabilidad, hipotonia o retraso en la adquisicion de pautas
madurativas. El retardo psicomotor, el cual se produce a raiz de un dafio cerebral,
suele surgir durante los primeros meses de vida ya que se evidencia una
desproporcion entre el desarrollo observado y el esperado para la edad. En
aquellos casos donde se demuestra un antecedente, el compromiso del
neurodesarrollo es habitualmente mas severo y en casos criptogénicos suele ser

menos grave. (3, 15,17)

Desde el punto de vista semioldgico el deterioro del desarrollo psicomotor
se refiere en términos de hipotonia axial, pérdida de la prension y del contacto
visual. Asi, tradicionalmente no se utilizan criterios estrictos en el analisis del
desarrollo psicomotor ya que las valoraciones se basan en las impresiones
clinicas, herramientas de pesquizaje, y el desarrollo escolar y ocupacional, en vez
de pruebas neuropsicoldgicas estandarizadas y apropiadas. En el sentido
etioldgico, los defectos neuroldgicos principalmente involucran las funciones
motoras y visuales; que son consecuencias de la causa de los espasmos, mas que
de la epilepsia. Por lo tanto, se requiere especial cautela al considerar el desarrollo

motor y visual como una medida de efectividad del tratamiento del SW. (12)

El electroencefalograma resulto ser patolégico en el 100 % de los casos,
lo cual se debe a que al ser un sindrome clinico electroencefalogréfico es
necesario para su diagndéstico (4). La presencia de hipsarritmia fue encontrada en
el 91.31% de los primeros registros de EEG. En el 8.69% (4 casos) el segundo
EEG mostro el patron caracteristico de la enfermedad esto fue en el caso de SD y

la esclerosis tuberosa.

El tratamiento farmacol6gico con monoterapia permitié controlar las
crisis al 40% de los pacientes. Sin embargo, el uso de biterapia 34% de casos y
politerapia 26 % de casos, refleja un alto porcentaje de casos de dificil control;
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debido a la heterogeneidad de su etiologia y su patologia de base que condiciona,
en muchas ocasiones, una respuesta muy distinta al tratamiento en cada paciente
lo cual conlleva a que no exista un consenso sobre cuél es el mejor farmaco, el
mejor esquema terapéutico, en cuanto a eficacia y seguridad para el paciente.
(32,34). Por otra parte, son muchos los autores que demandan que el tratamiento
farmacoldgico no afecte al desarrollo psicomotor durante las primeras etapas de la
vida (21).

Las preguntas que se intentan resolver en la actualidad corresponden a qué
medicacion debe usarse y durante cuanto tiempo. Dos tratamientos han mostrado
su eficacia: la terapia hormonal (esteroides y corticotropina) y la vigabatrina las

mismas que no se disponen en nuestro pais. (37)

El estudio United Kingdom Infantile Spasms Study (36) compar6 la
terapia hormonal con la vigabatrina en el manejo de los espasmos infantiles,
excluyendo a los pacientes diagnosticados de esclerosis tuberosa. Sus resultados
muestran que, aunque la ausencia de espasmos en los dias 13 y 14 del inicio del
tratamiento era mas frecuente con la terapia hormonal que con la vigabatrina
(73% frente a 54%), la proporcion de pacientes libres de espasmos al final del
seguimiento era similar en cada grupo, de alli la importancia de que nuestra
Institucion los adquiera y poder iniciar los tratamientos con estos lo cual podria
modificar considerablemte el porcentaje de pacientes que cesen las crisis.

La corticotropina sigue siendo el compuesto esencial en el tratamiento de
los espasmos infantiles y esta considerado el farmaco de eleccion en el 86% de los
neuropediatras de todo el mundo (32), es importante aclarar que ante la ausencia
de drogas consideradas como de primera elecciéon (VGB y ACTH) un gran
porcentaje de pacientes inician terapia con AVP recomendado por expertos como
segunda linea de tratamiento en los espasmos de origen sintomatico hasta

disponer de las drogas anticonvulsivantes mencionadas.
Los pacientes que iniciaron tratamiento con AVP obtuvo cese de los

espasmos el 48%, la hipsiarritmia desaparecio en un 80% de casos pero a traves

de administracion de dosis altas desde 25— 100 mg/kg (36)
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La vigabatrina es el tratamiento de eleccidn en los pacientes con sindrome
de West y esclerosis tuberosa con una tasa media de respuesta de un 74% en ocho
estudios (14), y es recomendada como primera opcion en la guia de 2004 del
Instituto Nacional de Excelencia Clinica (NICE) del Reino Unido (nivel de
certeza Il11) (32,34) lo cual se corrobora en los 4 casos de pacientes con
eslcerosis tuberosa que cedieron sus espasmos a la primera semana del

tratamiento, mientras que el control del patron hipsiarritmico demoro 3 semanas.

No existen pruebas cientificas suficientes hoy en dia para establecer el
tratamiento Optimo del SW, ante la falta de estudios clinicos bien disefiados y con
numero suficiente de pacientes (14) y siendo este el primer estudio realizado en
nuestra institucion cuyos resultados podrian servir como fuente para futuros
estudios prospectivos ya que se ha demostrado que el disefio restrospectivo no es
el més adecuado para estudiar ni la evolucién ni el prondstico de los pacientes
dado que ademas se emplearon diferentes pautas de tratamiento al no obtener los
farmacos considerados de | nivel . Aunque la hipsarritmia desaparecio en todos
los pacientes, las crisis fueron méas dificiles de controlar, especialmente en los

casos sintomaticos (8,13)

No obstante, el desafio principal en el tratamiento del SW es reducir al
minimo el retraso psicomotor asociado, que es lo que en Gltimo término determina
el pronostico de esta enfermedad. Es conocido que los casos sintomaticos, con
alguna excepcién como aquellos asociados a esclerosis tuberosa, obtienen peores
resultados tanto en control de las crisis convulsivas como en su funcion
intelectual, especialmente si ya habia alteraciones previas al diagnéstico de SW
(5,12)

Es clasico que la mayoria de los enfermos de SW tengan un pronéstico
pobre con epilepsia intratable, deterioros severos del desarrollo y/o cognitivos.
Entre el 70- 90% tienen retraso mental, y el 20-50% evolucionan al sindrome de
Lennox- Gastaut.(4) Solamente el 10% de los pacientes se recupera
espontaneamente y el 11-16% tiene una recuperacion total con el tratamiento
convencional. (5). En nuestra serie 19 pacientes (41.3%) evolucionaron a otras

formas de epilepsia sintomatica como SLG (13.0%), epilepsia mioclonica
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(10.86%), epilepsia focal sintomatica (10.86%) y a epilepsia con crisis tonico
clénicas generalizadas (6.52%) por ello el hecho de ser uno de los sindromes mas
dificiles para obtener resultados favorables es otro argumento a favor del

tratamiento agresivo e inmediato.

La epilepsia refractaria definida medicamente como aquella en la cual no
se logra una mejoria aceptable con esquemas convencionales de farmacoterapia y
medidas generales, en un plazo razonable desde el momento en que se lleg6 a un

diagndstico preciso representd el 31% de casos. (16)

Todos los pacientes requirieron terapia de rehabilitacion fisica y de
lenguaje como terapia coadyuvante para mejorar su calidad de vida, teniendo
buena respuesta aquellos que lograron controlar su crisis especialmente los
criptogénicos, mientras que los sintomaticos que evolucionaron a SLG vy los
pacientes con enfermedad metabolica presentaron un retraso psicomotriz severo

de caracter devastador.
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10 CONCLUSIONES

El presente trabajo constituye el primer estudio realizado en nuestro medio
que pone evidencia la caracteristica clinica, electroencefalografica y evolutiva del
nifio con SW, siendo de interés nacional puesto que no se dispone en el pais de las
drogas anticonvulsivantes consideradas de primera eleccion y las consecuencias
que esto acarrea en el inicio tardio del tratamiento adecuado, por ello debe darse la
jerarquia necesaria a la problemaética planteada puesto que los més perjudicados

de tal situacion son los pacientes

En nuestro pais generalmente las causas perinatales ocupan el primer lugar en
esta patologia por tanto se debe obrar de manera adecuada durante el parto para

atender oportunamente cualquier complicacion.

El servicio de Neurologia del HRGE ha creado una forma extraordinaria para
obtener la VGB a través de los familiares de pacientes con SW quienes se
benefician mutuamente con la misma lo que ha permitido iniciar el tratamiento

precoz Yy controlar la crisis.

Cada vez es mayor la proporcion de casos de SW sintomaticos en
detrimento de los criptogénicos, en probable relacion con la adquisicion y mejora

de las técnicas diagndsticas de neuroimagen.

AUln persiste una importante demora en el diagndéstico por la confusion de
los espasmos con otros episodios paroxisticos no epilépticos, por lo que ante la
sospecha clinica debe realizarse con rapidez un estudio EEG que confirme o

descarte la hipsarritmia.

La evolucion de estos pacientes estd muy condicionada por las
malformaciones o lesiones preexistentes, que condiciona el prondstico de los
nifilos con SW sintomaticos, sumado al eventual inicio tardio del tratamiento que

ensombrece el futuro neurolégico y potencia las secuelas asociados al mismo.
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11 RECOMENDACIONES

Se recomienda al Comité de Etica realizar el esfuerzo necesario para
adquirir las drogas anticonvulsivantes de primera eleccion en vista de la
incidencia que ha demostrado este estudio siendo el Hospital Roberto Gilbert un
centro de derivacion nacional con alta captacion de pacientes con SW.

12 VALORACION CRITICA DE LA INVESTIGACION

En la realizacion del estudio, se ha pretendido guardar el apego de forma
estricta al método cientifico con el propdsito de validar los resultados y poder

inferirlos a la poblacion de pacientes con sindrome de West.

Es necesario recordar que sin embargo por ser un estudio con una revision
temporal retrospectivo, puede adolecer de inconsistencias en relacion a
diagnosticos definitivos o antecedentes, que no pueden ser indagados o
corregidos. En este sentido cabe aclarar, sin embargo, que la historia clinica
efectuada en esta casa de salud, tiene una alta calidad y por lo tanto una alta
confiabilidad.

Cabe mencionar que en todo estudio hay sesgos, y este no es la excepcion,
ya que existen sesgos de seleccion de la muestra no representativa de la poblacion
ya que otros centros hospitalarios pueden estar acogiendo otros casos. También la
muestra puede estar sesgada si hay casos de SW nunca diagnosticados
especialmente en otros hospitales y tratados con otros diagnosticos. Se encuentran
sesgos de intervencion en los que el resultado cambia debido a diferentes terapias
ya gque como autora reconozco que en mi estudio muchos pacientes no se tratan
con vigabatrina por no disponer en el medio y se tratan con acido valproico .Asi
mismo en todo estudio hay sesgo de registro de informacidn que significa que
parte de la informacion puede haberse perdido de la historia clinica ya sea por

escasa documentacion o subregistro.
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ENCUESTA

Formulario N°...........

vivo ( ) fallecido ()

HC.....

Nombre ............oeeunne.
Edad  ....... M ( )
Procedencia:............coooeviiiiiiiiiiiiiiiee,
1. Edad de presentacion de la crisis

0-2() 3-5( ) 6-8() 9-11( )
2. Edad del Diagnostico:

1-15 dias ( ) 16 -30 dias ()

3. Inicio de SW: Espasmo ( )
4. Antecedentes de Riesgo:

Retraso motriz ( )

Prenatal ( ) Perinatal ( )

5. Antecedente familiar de epilepsia

6. Clasificacion: Sintomatico ()

>12( )

> 31 dias ( )

Posnatal ( )

Criptogénico ( )

1. Tipo de espasmo: flexion ( ) extension ( ) mixto ( )

7. Estudios Complementarios
e EEG

TAC de cerebro

RNM

Cariotipo

Screning metabdlico

Valoracion infecciosa

Fondo de ojo

8.Tratamiento: monoterapia ( ) biterapia ( ) politerapia (

)

9. Respuesta al tratamiento: sin crisis () disminucidn crisis () sin respuesta( )

10. ingresos hospitalarios

11. Evolucion
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ABREVIATURAS

Abreviaturas Significado

AC Atrofia cortical

ACC Agenesia de cuerpo calloso
ACTH Adrenocorticotropa

AVP Acido valproéico

APS Asfixia perinatal

DFH Defenilhidantoina

EEG Electroencefalograma

EHI Encefalopatia Hipoxica isquémica
FNB Fenobarbital

MG Meningitis

PCI Paralisis cerebral infantil

PG Paquigiria

RGE Reflujo gastroesofagico

RM Retraso mental

SD Sindrome de Down

SLG Sindrome de Lennox Gastaux
SW Sindrome de West

TAC Tomografia axial computarizada
VGB Vigabatrina
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