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Crisis convulsivas. Concepto, clasificacion y etiologia
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RESUMEN

ABSTRACT

ducen una descarga hipersincrénica o paroxistica de un grupo de

neuronas, hiperexcitables, localizadas en el cortex cerebral. Las
manifestaciones clinicas son muy variables y autolimitadas. Pueden
ser reactivas a un estrés cerebral transitorio 0 a lesiones permanentes
0 bien forman parte de un sindrome neuroldgico mas amplio denomi-
nado sindrome epiléptico. La prevalencia es de 5 por mil, en cuanto a
epilepsia cronica, y la incidencia de crisis es superior a 50 casos por
100.000 habitantes y afio. Las crisis epilépticas pueden ser parciales 0
focales (simples, complejas y con evolucion a generalizadas) y genera-
lizadas (ausencias, mioclonias, ténicas, clonicas, ténico-clénicas y até-
nicas). Se discute la etiopatogenia de las crisis, revisando los diferen-
tes mecanismos involucrados en las crisis de comienzo parcial
(inhibicion defectuosa de los receptores GABA-A, activacion defectuo-
sa de los receptores GABA por las proyecciones provenientes del hi-
pocampo, tamponamiento defectuoso del calcio intracelular, activacion
aumentada de los receptores NMDA, incremento de la sincronizacion
neuronal debido las interacciones efacticas o incremento de la sincro-
nizacion o activacién debido a redes colaterales recurrentes excitado-
ras) y en las de comienzo generalizado en las que tienen una impor-
tancia fundamental las interacciones talamo-corticales.

| as crisis epilépticas son sintomas de disfuncion cerebral que pro-

R ENEEROE ol Convulsiones. Epilepsia.

Convulsive seizures. Concept, classification
and aetiology

function involving hypersynchronic or paroxystic discharge of a

group of hyperexcitable neurons located in the cerebral cortex.
The clinical manifestations are highly variable and self-limited. Convul-
sive seizures may be reactive to transient cerebral stress, or they my
be secondary to permanent lesions or represent a part of a wider neu-
rological syndrome termed “epileptic syndrome”. The prevalencc is so-
me 5% as affects chronic epilepsy, and the seizure cases incidence ex-
ceeds 50 cases per 100,000 inhabitants and year. Epileptic seizures
may be partial or focal (simple, complex and with evolution towards ge-
neralised seizures) and generalised (absences, myoclonia, tonic, clo-
nic, tonico-clonic and atonic seizures). The etiopathogenesis of the sei-
zures is still discussed. And we review the various mechanisms
involved in partial crises (deficient inhibition of GABA-A receptors, defi-
cient activation of GABA receptors from hippocampal projections, defi-
cient buffering of intracellular calcium, increased activation of NMDA re-
ceptors, increased neuronal synchronisation due to ephactic
interactions or to the activation or synchronisation caused by recurrent
(excitatory) collateral networks and by those of generalised instigation
that have a fundamental significance in thalamo-cortical interactions.

Conwulsive seizures. Epilepsy.

Epileptic -convulsive- crises represent a symptom of cerebral dys-

Durante muchos siglos se han considerado a las crisBerger descubre las sefiales eléctricas de la corteza cerebral
convulsivas como algo magico o mistico. Las crisis epiléptimediante la electroencefalografia. Aln hoy y a pesar de los
cas se reconocieron desde la antigliedad. Una de las primeesnces en el tratamiento y en la integracion social, las crisis
descripciones de una crisis se realiz6 hace mas de 3000 afegsilépticas todavia producen un importante estigma para
en Mesopotamia y se atribuy6 al Dios de la Luna. HipGcrateguien las padeée
escribié el primer libro sobre las crisis epilépticas hace 2.500
afos. Fue el primero que rechazé la causa divina de la enfer-
medad, atribuyendo las crisis al exceso de flema en el cerEONCEPTO
bro. No hubo ningin avance més hasta la década de 1870
cuando un grupo de investigadores detectaron la actividad Las crisis epilépticas son sintomas de disfuncion cerebral
cortical de animales durante una crisis convulsiva. En 1928ue se producen por una descarga hipersincronica o paroxisti-

Correspondencia: Juan Tamargo Menéndez
Servicio de Neurologia.

Hospital General Universitario de Guadalajara.
Donantes de sangre s/n. 19002 Guadalajara.

568



A. Yusta. CRISIS CONVULSIVAS. CONCEPTO, CLASIFICACION Y ETIOLOGIA

TABLA 1. Clasificacion internacional de la crisis epilépticas

1. Crisis parciales o focales

1l.a. Crisis parciales simples:
1.A.1.Con signos motores
1.A.2.Con sintomas somatomotores 0 sensoriales especiales
1.A.3.Con signos o sintomas autonémicos
1.A.4.Con sintomas psiquicos

1b. Crisis parciales complejas
1.B.1.Crisis parciales simples seguidas de alteracion de la conciencia
1.B.2.Con empeoramiento de la conciencia desde el inicio

1.c. Crisis parciales con evolucién secundaria hacia crisis generalizadas
1.C.1.Crisis parciales simples que evolucionan a crisis generalizadas
1.C.2.Crisis parciales complejas que evolucionan a crisis generalizadas

1.C.3.Crisis parciales simples que evolucionan a crisis parciales complejas
y después a crisis generalizadas

2. Crisis generalizadas (convulsivas y no convulsivas)

2.A. Crisis de ausencia
2.A.1.Ausencias tipicas
2.A.2.Ausencias atipicas

2.B. Crisis mioclénicas

2.C. Crisis clonicas

2.D. Crisis tonicas

2.E. Crisis tonico-clonicas

2.F. Crisis atonicas (crisis astaticas)

3. Crisis epilépticas inclasificables

ca de un grupo de neuronas, hiperexcitables, localizadas enateraciones en el control del movimiento, etc...) también pro-
cortex cerebral ducira crisis epilépticas

Las manifestaciones clinicas son muy variables, depen- La prevalencia de las crisis epilépticas es similar en todos
diendo del area cortical involucrada. Las crisis epilépticas solos paises industrializados y es alrededor de 5 por mil cuando se
autolimitadas. Duran, normalmente, de uno a dos minutos gonsideran pacientes con epilepsia crénica. La incidencia de las
puede ser seguidas de de un periodo variable de depresion cesis anualmente es de 50 por cada 100.000 habitantes. La inci-
rebral que se manifiesta por déficits neurolégicos localizadodencia va a cambiar con relacién a la edad, asi es mayor durante
(pérdida de fuerza en extremidades —paralisis de Todd-, alterts primeros afios de vida, volviendo a aumentar en la vejez. Se
ciones sensitivas, etc.) o difusos (somnolencia, cansancio, agdia calculado que la probabilidad de sufrir una crisis epiléptica
tacion, delirio, cefalea, etc.). durante la vida, si viviésemos 80 afios, seria def.10%

Las crisis epilépticas pueden ser reactivas cuando son
consecuencia de una respuesta cerebral a un estrés transitorio
como traumatismo créneo-encefélico, fiebre, desequilibrioCLASIFICACION
metabolicos, contacto con tdxicos, abstinencia o abuso de al-
cohol y/o drogas y lesiones permanentes cerebrales. En otras La Clasificacion Internacional de las Crisis Epilépticas
ocasiones se produciran como sintoma de un sindrome neur@omisién para la Clasificacion y Terminologia de la Liga In-
l6gico mas amplio denominado sindrome epiléptico que entreernacional contra la Epilepsia (ILAE-198djvide las mani-
sus mdltiples manifestaciones neuroldgicas (retraso mentalestaciones clinicas en crisis parciales (comienzan en un area
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hemisférica especifica) y en crisis generalizadas (comienzason anterioridad que hace que un area lesionada sea mas epi-
en los dos hemisferios simultdneamente) (tabla 1). leptogénica que otras (antiguas lesiones cerebrales por trau-

Cuando una crisis parcial no produce alteracion de la comatismo en alcohdlicos pueden producir crisis focales durante
ciencia se denomina crisis parcial simple. Si la conciencia eda abstinencia alcohdlica, crisis parciales por hipoglucemia en
ta alterada se van a llamar crisis parciales complejas. Los sion paciente diabético con un infarto cerebral previo).
tomas o signos de las crisis parciales simples dependeran del Como resumen diremos que la Clasificacién Internacional
area cortical involucrada en el foco epiléptico y se dividen ende Epilepsias y Sindromes Epilépticos de 1989 divide a los
motoras, sensitivas, autonémicas y psiquicas. Las crisis pasindromes epilépticos en: 1) aquellos debidos a una disfun-
ciales simples sin sintomas motores son denominados aurasdn cerebral epileptogénica hereditaria (epilepsia primaria o
Las descargas neuronales anormales focales pueden propagdispatica) y 2) aquellos debidos a anomalias estructurales es-
se después de un tiempo desde su inicio y dar lugar a quepacificas, las cuales pueden ser genéticas (esclerosis tuberosa)
crisis parcial evolucione a una crisis parcial compleja o a una adquiridas (epilepsia sintomética o adquirida).
crisis generalizada, pasandose a llamar crisis parcial secunda- Cuando se cree que una enfermedad es una epilepsia se-
riamente generalizada. cundaria pero todavia no se ha descubierto el sustrato anato-

Las crisis generalizadas pueden ser convulsivas y no comopatolégico especifico, se denomina epilepsia criptogénica.
vulsivas. Las convulsivas incluyen las tonicas, clonicas y téni- Las epilepsias son ademas subclasificadas como parciales
co-clonicas. Las no convulsivas incluyen: 0 generalizadas, dependiendo de si la causa subyacente se

a) Las crisis de ausencia que consisten en lapsos de cgoresume que esta localizada en una parte del cerebro o difusa-
ciencia de segundos de duracién (menos de 10 segundos),reente distribuida por ambos hemisferios. También podemos
pueden observar movimientos simples como parpadeo 0 muencontrar eventos epilépticos que son inducidos por un esti-
cas faciales. El comienzo y el fin son subitos y estan asociadasulo especifico como la luz, la lectura, un susto, etc. (epilep-
con un registro EEG tipico como las descargas punta-onda asts reflejas) (Tabla 2)
ciclos por segundo (ausencia tipica). En otras ocasiones son de Muchos sindromes epilépticos se reconocen por el tipo
mayor duracion, con confusion postictal y EEG con descargasspecifico de crisis, y que otros por los sintomas clinicos
punta-onda a dos ciclos por segundo (ausencias atipicas). acompafiantes, la historia familiar y alteraciones neurolégicas

b) Las crisis miocl6nicas son sacudidas musculares bilaterasociadas. El diagnéstico correcto tendra implicaciones para
les y simétricas, subitas y breves, sin alteracion de la conciencial. prondstico y adecuado tratamiento.

c) Las crisis ténicas son breves contracciones musculares Los sindromes epilépticos primarios suelen estar relacio-
mas prolongadas, simétricas y bilaterales, con o sin empeoraados con la edad y con pronéstico benigno; van a remitir
miento de la conciencia y que con frecuencia causan la cai@a la adolescencia o en la juventud. El prondstico de las epi-
del paciente al suelo. lepsias secundarias dependerd de la causa subyacente. Las

d) Las crisis atonicas (astéticas) consisten en una pérdidgilepsias secundarias a dafio cerebral difuso se acompafian
de tono bilateral y subito, con o sin empeoramiento del nivetie deterioro cognitivo lo que aumenta la incapacidad que
de conciencia y que frecuentemente causan caidas. producen. Enfermos con epilepsia secundaria a lesiones bien

Cuando cualquiera de las crisis anteriores produce caidarcunscritas en los hemisferios se controlaran mas facilmen-
al suelo ("drop-attacks") pueden causar traumatismos graveste con el tratamiento antiepiléptico o, segun el caso, se po-
una incapacidad muy importante. En ocasiones, el pacientra intentar una exéresis quirdrgica de dicha lesion. Hay mu-
puede notar sintomas prodromicos sistémicos (malestar, nesha controversia sobre si las crisis por si mismas pueden
viosismo, etc.) que marcan el inicio de una crisis generalizadaroducir lesiones cerebrales progresivas o alterar el funcio-
y que no deben de ser considerados como crisis parciales quamiento cerebral dando lugar a alteraciones de la conducta,
evolucionan a crisis generalizadas. psicosis o alteracion de la memoria. Alrededor del 20% de

La epilepsia es una enfermedad que se caracteriza por clps pacientes con epilepsia tendran crisis con pobre control.
sis epilépticas recurrentes. Por lo tanto, una Unica crisis no La incapacidad también va a estar producida por los far-
constituye una epilepsia. Tampoco lo son las crisis reactivasraacos antiepilépticos y la incapacidad psicosocial que produ-
alteraciones transitorias del SNC que se resuelven espontdnean las crisis
mente o son tratadas satisfactoriamente La muerte subita relacionada con la epilepsia es una con-

Las crisis epilépticas que aparecen como crisis reactivadicion rara con causa o causas Y factores de riesgo desconoci-
son normalmente generalizadas (convulsiones febriles, etcdps en la actualidad. Puede ser que durante las crisis se pro-
aunque pueden ser focales si ya el cerebro tiene una lesidnzcan arritmias cardiacas malighas
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TABLA 2, Clasificacion internacional de los sindromes epilépticos

1. Relacionados con la localizacion

2. Generalizadas

y de las enfermedades relacionadas con crisis

1.A. Idiopética (primaria)
1.A.1. Epilepsia benigna de la infancia con puntas centrotemporales
1.A.2. Epilepsia de la infancia con paroxismos occipitales
1.A.3. Epilepsia de la lectura primaria
1.B. Sintomaticas (secundarias)
1.B.1. Epilepsias del I6bulo temporal
1.B.2. Epilepsias del Iobulo frontal
1.B.3. Epilepsias del I6bulo parietal
1.B.4. Epilepsias del Iobulo occipital
1.B.5. Epilepsia progresiva parcial continua de la infancia caracterizados por crisis con modos  especificos de precipi-
tacion
1.C. Criptogénicas definidas por:
1.C.1. Tipo de crisis
1.C.2. Sintomas clinicos
1.C.3. Etiologia
1.C.4. Localizacion anatémica

2.A. Idiopaticas (primarias)
2.A.1. Convulsiones neonatales benignas familiares
2.A.2. Convulsiones neonatales benignas
2.A.3. Epilepsia mioclonica benigna de la infancia
2.A.4. Epilepsia de ausencia de la infancia
2.A.5. Epilepsia de ausencia juvenil
2.A.6. Epilepsia mioclonica juvenil
2.A.7. Epilepsia con crisis tonico-clénicas al despertar
2.A.8. Otras epilepsias generalizadas idiopaticas
2.A.9. Epilepsias con crisis precipitadas por modos especificos de activacion
2.B. Epilepsias criptogénicas o0 sintomaticas
2.B.1. Sindrome de West
2.B.2. Sindrome de Lennox-Gastaut
2.B.3. Epilepsia con crisis miocl6nicas-astaticas
2.B.4. Epilepsia con crisis de ausencia mioclénicas
2.C. Epilepsias sintomaticas (secundarias)
2.C.1. De etiologia inespecifica
2.C.1.1. Encefalopatia mioclonica temprana
2.C.1.2. Encefalopatia epiléptica temprana de la infancia con salvas de supresion en el EEG
2.C.1.3. Otras epilepsias generalizadas sintomaticas
2.D. Sindromes especificos gue entre sus sintomas tienen crisis epilépticas
3. Epilepsias indeterminadas
3.A. Con crisis generalizadas y focales
3.A.L. Crisis neonatales
3.A.2. Epilepsia mioclonica severa en la infancia
3.A.3. Epilepsia con actividad punta-onda continua durante la fase de suefio
3.A.4. Afasia epiléptica adquirida (S. de Landau-Klefner)
3.A5. Otras epilepsias indeterminadas.
3.B. Sin claras crisis focales o generalizadas
4. Sindromes especiales
4.A. Crisis relacionadas con determinadas situaciones
4.A.1. Convulsiones febriles
4.A.2. Crisis aisladas o0 "status" epilépticos aislados

4.A.3. Crisis que ocurren cuando hay un evento agudo toxico (alcohol, drogas, eclampsia, hiperglucemia no cetési-
ca, efc..)
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ETIOLOGIA da la inhibidora. Esto dltimo da lugar a una hipersincroniza-
cién espontanea.

Se cree que la etiologia de las crisis epilépticas es multi- Sin embargo, muy poco se conoce sobre el como comien-
factorial; en ella participan factores genéticos y adquiridoszan y el por qué se paran. La terminacion de la crisis es un
Hay tres factores genéticos potenciales que contribuyen a R{oceso activo en el que estan involucrados neurotransmisores
aparicion de las crisis epilépticas: 1) Variaciones interindivi-como la purina, la adenosina y los opiaceos endogenos. Estos
duales en la susceptibilidad a producir crisis, en respuestaraismos mecanismos que paran la crisis también produciran
una alteracion cerebral cronica o transitoria; 2) Algunas conlos sintomas postcriticos.
diciones que producen la enfermedad epiléptica son genéti- La patofisiologia de las crisis parciales difiere de la de las
camente transmitidas (esclerosis tuberosa, fenilcetonuria,..yisis generalizadas. La excitabilidad celular esta incrementa-
y 3) Las epilepsias primarias son debidas a una disfuncié#ia en ambas, pero los mecanismos de sincronizacion difieren
genética de la excitabilidad cerebral y de su sincronizacién de manera significativa.

Hay lesiones adquiridas, que producen crisis epilépticas, La base patofisiologica de las crisis de comienzo parcial
que pueden ser bilaterales y tan difusas que las crisis son ¢&$ una descarga epileptiforme interictal (DEI) de un grupo pe-
neralizadas desde el comienzo. Otras son localizadas y dan liefio de neuronas corticales, que se traduce en el EEG como
gar a crisis parciales o generalizadas con sintomas focaleé?a punta u onda aguda. Esta DEI se produce por una despo-
Los sustratos anatomopatolégicos mas frecuentes van a ser lagzacion prolongada calcio-dependiente, seguida de una hi-
displasias corticales, esclerosis del hipocampo, tumores, dafgrpolarizacion posterior. Cuando el numero de neuronas que
cerebral postraumatico, accidentes cerebro-vasculares, infedescargan es de aproximadamente un millén, se podra obser-
ciones y estados toxico-metabdlicos. var una punta en el EEG y se deber4 de extender més de 6

cny la DEI, para que pueda ser registrado en el scalp. Los
mecanismos que pueden dar lugar a una transicién de una
PATOFISIOLOGIA DEI a una crisis pueden ser varios y, cuando estos mecanis-
mos originan una alteracién permanente, los pacientes tendran

Las crisis son manifestaciones paroxisticas de las praina propension a que las crisis recurran. Estos mecanismos
piedades eléctricas del cdrtex cerebral. Las crisis epilépticeson:
probablemente se produzcan por un desequilibrio entre las 1.- Inhibicion defectuosa de los receptores GABA-A. El
actividades inhibidoras y excitadoras de los agregados ne@ABA es el neurotransmisor inhibidor por excelencia. Se
ronales, lo que predispone a que descarguen de manera hitede unir a dos tipos de receptores (GABA-A y GABA-B).
persincronica. Si la red cortical afectada esta en el cortekl receptor GABA-A estd unido a los canales del cloro y es el
visual la manifestacion clinica sera visual; si se afectarlanco principal de accion para muchos antiepilépticos (ben-
otras areas del cortex se podran producir fenémenos senstediacepinas, fenobarbital, topiramato, etc.). Cada uno de es-
riales, motores, gustatorios, gestuales, etc. La génesis ptos farmacos aumentard la frecuencia de apertura de los cana-
maria parece encontrarse en el cortex cerebral. Sin embdes de cloro o la duracion de dicha apeftura
go, en el caso de las crisis generalizadas las aferencias El receptor GABA-B esta unido a los canales de potasio y
subcorticales normales y anormales cuando alcanzan yroduce una corriente de entrada que dura més tiempo que la
cortex epiléptéogeno susceptible, van a jugar un papel pridel canal del cloro unido al receptor GABA-A, por lo que el
mordial. Asi se han observado que algunas manifestaciongsimero estaria implicado en el inicio de la descarga epilépti-
clinicas de las crisis generalizadas son debidas a que estémen la crisis parcial. Los receptores GABA-A y B estan for-
involucrados el hipotalamo, diencéfalo e incluso el troncamados por diferentes subunidades; cualquier anomalia genéti-
cerebral. ca de alguna de ellas podria producir un cambio en el umbral

Las crisis cerebrales recurrentes van a ser secundariascanvulsivégeno del paciente y por tanto a la propensién de
alteraciones en las interconexiones neuronales y del funcionaufrir crisis epilépticas.
miento de los neurotransmisores, sobre todo de los neuro- 2.- Activacion defectuosa de los receptores GABA por las
transmisores excitadores e inhibidores como el glutamato y ¢gkoyecciones provenientes del hipocampo.

GABA respectivamente 3.- Tamponamiento defectuoso del calcio intracelular. En

En la epilepsia adquirida hay evidencia de que la pérdidalgunos pacientes un déficit de las proteinas quelantes del cal-
de neuronas induce a una reorganizacion sinaptica aberrantég intracelular podria ser la causa de un bajo umbral convul-
lo cual potencia la transmisién exicitadora y en menor mediasivogeno.
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4.- Activacion aumentada de los receptores NMDA. EI  Alteraciones en este circuito pueden producir crisis de co-
glutamato es el neurotransmisor excitador por excelencia. Laienzo generalizado. Este circuito recibe aferencias de la
liberacion de glutamato va a producir una DEI. médula espinal y regula la actividad de las vias colinérgicas

5.- Incremento de la sincronizacion neuronal debido alas  descendentes desde los I6bulos frontales y, serotoninérgicas,
interacciones efacticas. Los campos eléctricos creados por la noradrenérgicas y colinérgicas, ascendentes desde el tronco
activacion de las neuronas piramidales del hipocampo puedeerebral.
aumentar la excitabilidad de las neuronas vecinas mediante Las neuronas intersindpticas del tdlamo son capaces de
interacciones no sinapticas (efactiéas) producir oscilaciones en su potencial de reposo, lo que va a

6.- Incremento de la sincronizacion o activacion debido a ~ aumentar la probabilidad de que la actividad de la corteza ce-
redes colaterales recurrentes excitadoras. Exdmenes anatomo- rebral se sincronice y produzca la crisis. Estas oscilaciones en
patoldgicos de pacientes con una epilepsia intratable han pues-potencial de membrana van a estar producidas por una dis-
to de manifiesto anomalias en el sistema limbico, sobre todminucion transitoria del umbral de los canales de calcio tipo
en el hipocampo. Una de las lesiones més caracteristicas valala actividad de estas neuronas intersinapticas talamicas va
ser la esclerosis hipocampal; cuando esto ocurre se ha obseraaestar regulada por las neuronas gabaérgicas de los nlcleos
do un aumento de las colaterales de las fibras musgosas (axetralaminares.
nes de las células granulares que se proyectan hacia las neuro- Los anticonvulsivantes que previenen las crisis genera-
nas del area CA3 del hipocampo). Estas colaterales sdizadas tipo "pequefio mal", como el &cido valproico y la
excitadoras, 1o que aumentara el balance excitatori®*total ~ etosuximida, van a bloquear estos canales de calcio tipo T.

En la patofisiologia de las crisis de comienzo genera- ~ Sin embargo otros anticonvulsivantes que incrementan los
liazado tienen una importancia fundamental las interaccionesiveles de GABA, como la gabapentina y la tiagabina, van
talamo-corticales. Los circuitos talamo-corticales tienen oscia producir una exacerbacion de las crisis de "pequefio
laciones ritmicas con periodos de incremento relativo de lanal". Este incremento de los niveles de GABA podria pro-
excitacion y otros de incremento de la inhibicion. Este circui-ducir una hipersincronizacién del circuito talamo-cortical
to incluye a las células piramidales del neocértex, a las neunediante una hiperactivacion de los canales de calcio tipo
ronas intersindpticas y de los nucleos reticulares del t&lamoT
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