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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: Introduccién y objetivos: La incidencia de epilepsia aumenta luego de los 60 anos, aunque solo

Recibido el 3 de enero de 2017 a expensas de ciertas etiologias: fundamentalmente sintomaética en contexto de patologia

Aceptado el 9 de enero de 2017 cerebrovascular o tumoral y desconocida.

On-line el 18 de marzo de 2017 Objetivos: Clasificar etiolégicamente con la nueva propuesta ILAE-2014 a pacientes adultos
> 60 anos con epilepsia de reciente diagnéstico. Comparar con clasificacién previa de ILAE-

Palabras clave: 1989-2001.

Adultos mayores Materiales y métodos: Se incluy6 a todos los pacientes > 60 aifios con reciente diagnéstico de

AR0SOS epilepsia en el Hospital Privado de Comunidad de Mar del Plata entre noviembre del 2007

Clasificacién y agosto del 2013. Se utiliz6 la clasificacién etioldgica propuesta por ILAE-1989-2001 y 2014.

Epilepsia Se realizaron estadistica descriptiva y comparacién entre subgrupos.

Etiologia Resultados: Se incluyé a 234 pacientes, el 60% mujeres, y la mediana de edad fue de

80 anos. Se realizé electroencefalograma en el 74%, siendo anormal en el 56% y neuroi-
magen en el 96%. Segin la propuesta de ILAE-2014, se clasificé la etiologia en estructural
54% (n: 126), desconocida 45% (n: 107), inmunolégica/infecciosa 1% y ningin paciente en
metabdlica/genética. Al comparar con la clasificacién previa, se mantiene la frecuencia
equiparable en los grupos, con epilepsia sintomatica 52% (n: 121) y probablemente sintoma-
tica 48% (n: 113) y ninguno en idiopatica. El analisis de subgrupos por edad arroja resultados
similares en menores 75 anos, invirtiéndose luego con una p=0,018 en ILAE-1989 y no
significativa en clasificaciones posteriores.
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Conclusiones: Los resultados del presente trabajo no muestran mayor utilidad de la cla-
sificacién etiolégica propuesta, donde se incluyen las categorias genética, metabdlica o
autoinmune, para pacientes > 60 afios con reciente diagnéstico de epilepsia, debido a que
conforman un grupo de caracteristicas homogéneas en cuanto a las principales etiologias.
© 2017 Sociedad Neuroldgica Argentina. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos los
derechos reservados.

Classification of aetiological newly diagnosed epilepsy in older adults: Is
useful the new proposal?

ABSTRACT

Introduction and aims: The incidence of epilepsy increases after the age of 60, although only
of certain etiologies: mainly symptomatic in context of cerebrovascular disease or tumor

Aims: To classify adult patients >60 years with newly diagnosed epilepsy etiologically accor-
ding to the new ILAE 2014 classification. To compare with the previous ILAE-1989-2001

Materials and methods: We included all patients >60 years old with newly diagnosed epilepsy
from the Hospital Privado de Comunidad de Mar del Plata treated between November 2007
and August 2013. ILAE proposed etiologic classifications 1989-2001 and 2014 were used. We
used descriptive statistics and conducted a comparison between subgroups.

Results: 234 patients were included, 60% were women and the median age was 80 years.
EEG was administered in 74% (with abnormal findings in 56%) and neuroimaging in 96% of
patients. Under the ILAE-2014 classification, structural epilepsy was found in 54% of patients
(n:126); unknown etiology in 45% (n:107); immunological/infectious in 1%; and no patients
presented with metabolic/genetic epilepsy. When compared to the previous classification,
we found a comparable frequency with 52% in the symptomatic group (n: 121), 48% in pro-
bably symptomatic group (n:113), and none with idiopathic epilepsy. Subgroup analysis by
age shows similar results in patients under 75 of age, which reversed to P=.018 according to

Conclusions: The results of this study show no higher usefulness of the proposed etiologic
classification, which includes genetic, metabolic or autoimmune categories, for patients > 60
years old with newly diagnosed epilepsy, because they are a group of similar characteristics

© 2017 Sociedad Neuroldgica Argentina. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. All rights
reserved.

de la sexta década seran sintomaticas y las restantes idio-
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in terms of the main etiologies.

Introduccién

paticas. La causa mads usual de epilepsia por encima de
los 60 afios es la patologia cerebrovascular, relacionada

La tercera edad es la etapa de la vida con mayor incidencia
de epilepsia, la misma es de 40/100.000 entre los 40 y 45 anos,
ascendiendo a 80/100.000 entre los 60-65 anos para luego con-
tinuar aumentando y superar los 150/100.000 pasados los 80
anos'?. Las caracteristicas clinicas de las crisis epilépticas que
difieren en esta etapa hacen que el diagnéstico de epilepsia
en la tercera edad en ocasiones se torne dificultoso o tardio>*,
con diferencia ademas en el pronéstico en relacién con los
pacientes mas jovenes.

Por otro lado, el aumento de la incidencia por encima de
los 60 anos solo se corresponde con determinados tipos de
epilepsia. Practicamente no hay epilepsias idiopaticas que se
inicien en esta edad”.

Segin la literatura y en estudios de nuestra poblacién®,
entre la mitad y 2 tercios de las epilepsias de inicio luego

con cerca del 50% de las epilepsias de los ancianos com-
prendiendo la enfermedad cerebrovascular isquémica con
dafio cortical y hemorragias como hematomas subdurales
(secundarios a traumatismos craneoencefalicos), hemorragias
subaracnoideas o hemorragias de origen amiloidea. El otro
gran grupo es la enfermedad tumoral comprendiendo tumo-
res primarios del sistema nervioso central o metastasicos,
que de manera interesante se aclara que si bien son maés
frecuentes en los ancianos, es menos probable que gene-
ren crisis epilépticas en comparacién con pacientes mas
jévenes®.

Dentro de la epilepsia de etiologia desconocida también
cobrarelevancia la enfermedad cerebrovascular, ya que se pro-
pone que subyace en la mayoria de los pacientes’.
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La clasificacién de la Liga Internacional contra la Epilep-
sia (ILAE) sobre crisis epilépticas (Comisién de Clasificacién y
Terminologia, 1981) y de los sindromes epilépticos (Comisién
de Clasificacién y Terminologia, 1989) representé un impor-
tante progreso para unificar el lenguaje comun, debido a que
posee varias décadas de antigliedad; la ILAE decidié actuali-
zarlo (Comisién de Clasificacién y Terminologia, 2010 y 2014)
en un intento de proporcionar un marco para la investigacién
sobre la epilepsia en todo el mundo.

Por todo lo antedicho, se analizaran las caracteristicas de
una cohorte de pacientes con diagnéstico de epilepsia de inicio
luego de los 60 afios, poniendo especial énfasis en la etiologia.

Objetivos

1. Clasificar etiolégicamente con la nueva propuesta ILAE
2014 pacientes adultos mayores de 60 afios con epilepsia
de reciente diagnéstico.

2. Comparar con clasificacién previa de ILAE 1989-2001.

Materiales y métodos

Poblacién

Se registré a todos los pacientes mayores de 60 anos, con diag-
néstico reciente de epilepsia, evaluados en el Hospital Privado
de Comunidad de Mar del Plata entre el 1 de noviembre del
2007 y 1 de agosto del 2013.

Se realizaron electroencefalogramas (EEG) en el 74% de los
pacientes y neuroimagen en el 96%. Recibieron tratamiento el
99%, el 98% en monoterapia y el porcentaje restante con 2 o
mas farmacos.

Definiciones

Se utiliz6 la definicién y la clasificacién de crisis y sindromes
epilépticos propuesta por la ILAE en 2005 y 2001519,

En cuanto a etiologia, se utilizaron secuencialmente la cla-
sificacién etiolégica propuesta por ILAE en 1989 revisada sin
cambios en 2001 y la nueva propuesta en 2014.

En la ILAE 1989-2001 se clasifican en 3 categorias®:

- Sintomatico: secundario a una (o mas) lesién cerebral cono-
cida o que se supone que existe.

— Probablemente sintomdtico: comparable con criptogénico, se
cree que es sintomatico pero no se objetiva etiologia subya-
cente.

- Idiopdtico: presuntamente genético. Solo presenta epilepsia
sin signos neurolégicos ni enfermedad estructural subya-
cente.

Propuesta ILAE 2014: se clasifican en 6 categorias'’:

- Genética: un defecto genético contribuye directamente a la
epilepsia.

- Estructural: pacientes con alteracién estructural en neu-
roimagen y correlato clinico y electroencefalografico que
brinden plausibilidad biolégica.

— Metabdlica: defecto metabdlico definido cuya manifestacién
o cambio bioquimico genere epilepsia.

- Inmunolégica: evidencia de inflamacién del sistema nervioso
central de etiologia autoinmune.

- Infecciosa: epilepsia atribuible a meningitis o encefalitis en
la presentacién aguda o secuelar.

- Desconocida: no es posible hacer un diagnéstico especifico
que permita clasificar como las previamente descriptas.

Analisis estadistico

Comprende estadistica descriptiva de los pacientes con diag-
néstico de epilepsia, medianas, cuartiles y limites inferior
y superior. Chi cuadrado con y sin tendencia para compa-
rar frecuencias de variables categoriales. Mann-Whitney para
comparar diferencias en la distribucién entre ambos grupos
en mediciones con variables ordinales y variables intervalicas

Tabla 1 - Caracteristicas basales de los pacientes

Variables Total (n: 234)
Edad, mediana anos 80
CI-CS 74-84

Sexo, femenino 60% (140/234)

Tipo de crisis

Parciales 42% (98)
Simple 36% (35)
Complejas 64% (63)

Sec. generalizadas 36% (84)

Generalizadas 22% (52)

EEG

Realizé 73,5% (172)

Normal 44% (76)

Anormal 56% (96)
Epileptiforme 53% (51)
Inespecificos 47% (45)

Imagen

No se realizé 4% (9)

Se realizé 96% (225)
TC 51% (114)
RM 49% (111)

Uso de DAE®

Dos o mds 1% (2)

Monoterapia 98% (230)
DFH 48% (110)
LTG 18% (42)
AVP 11% (25)
LEV 6,5% (15)
CBZ 10% (23)
0XC 6,5% (15)
TPM 0%(0)
GBP 0% (0)

FB 0% (0)

AVP: acido valproico; CBZ: carbamazepina; CI: cuartil inferior;
CS: cuartil superior; DAE: droga antiepiléptica; DFH: fenitoina;
EEG: electroencefalograma; FB: fenobarbital; GBP: gabapentina; LEV:
levetiracetam; LTG: lamotrigina; OXC: oxcarbacepina; RM: resonan-
cia magnetica; TC: tomografia computarizada; TPM: topiromato.

@ Dos pacientes sin DAE.
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Tabla 2 - Clasificacion etiolégica de la epilepsia

Clasificacién ILAE afio 1989-2001

Nueva propuesta 2014

Sintomatica Prob. Idiopética Estructural Descono. Inmunol. Metab. Infecciosa Genética
sintomatica

Cohorte total 52% (121)° 48% (113) 0 54% (126)°  45% (107)>  0,5%(1%) 0 0.5% (1) 0
(n: 234)
Subgrupo etario

60-74 afios 67% (41)° 33% (20) 0 63% (39) 34% (21)° 1,5%(19) 0 1.5% (1) 0
(n: 61)

75-84 afios 47% (56)° 53% (64) 0 51,5% (62) 48,5% (58)° 0 0 0 0
(n: 120)

> 85 afios 45% (24)° 55% (29) 0 47% (25) 53% (28)° 0 0 0 0
(n: 53)

@ Chi al cuadrado con tendencia p: 0,018.
b Chi al cuadrado con tendencia p: 0,12.
¢ Chi al cuadrado p: ns.

d paciente clasificado en dos categorias, respecto a categorias inmunolégica e infecciosa.

sin distribucién normal. El programa estadistico utilizado fue
el STAT, versién 2.7.2, 2008.

Resultados
Caracteristicas de la poblacién

Un total de 234 pacientes fueron diagnosticados con epilepsia
luego de los 60 afios. La mediana de edad al diagndstico fue de
80 anos, cuartil inferior 74 y superior 84 anos. El 60% eran de
sexo femenino.

En relacién con el tipo de crisis, 98 pacientes (42%) presen-
taron crisis parciales, siendo el 36% simple y el 64% complejas;
84 pacientes (36%) presentaron crisis parciales secundaria-
mente generalizadas y 52 pacientes (22%) crisis generalizadas.

Se realiz6 EEG interictal en 172 pacientes (73,5%), dentro de
los cuales el 44% fue normal. Entre los anormales, el 47% obje-
tivé cambios inespecificos y el 53% descargas epileptiformes.

Se realizé neuroimagen en 225 pacientes, representando
el 96%: tomografia computada (TC) en 114 pacientes y

resonancia nuclear magnética en 111. La TC fue informada
normal en solo un paciente (tabla 1).

Clasificacion etiolégica

Al utilizar la clasificacién etiolégica de la ILAE 1989-2001, 121
pacientes (52%) presentaron epilepsia sintomética y 107 (48%)
probablemente sintomdtica. En un 52% (n: 63) fue de etiologia
vascular (accidente cerebrovascular isquémico o hemorra-
gico), un 35,5% (n: 43) fue secundaria a neoplasias, un 11,5%
(n: 14) presentdé hematomas subdurales, presentando el 1%
restante causas variadas (infecciones, antecedentes de neu-
rocirugia y cavernoma, entre otras).

Al reclasificar a los pacientes con la nueva propuesta ILAE
2014, se obtiene como etiologia estructural al 54% de los
pacientes (n: 126) al incluir etiologias como atrofia cerebral,
etiologia desconocida 45% (n: 107) y el restante 1% a etiologia
infecciosa e inmunolégica. No se obtuvo a pacientes que cla-
sifiquen como etiologia metabdlica o genética (tabla 2 y fig. 1).

Al analizar en subgrupos por edad se obtuvo que entre los
pacientes de 60 a 74 afios (n: 61) 41 pacientes (67%) presentaron

Comparacion entre clasificaciones etioldgicas de las epilepsias
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Figura 1 - Comparacion entre clasificaciones etiolégicas de las epilepsias.
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Andlisis entre subgrupos etarios segun clasificaciones etioldgicas
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Figura 2 - Anailisis entre subgrupos etarios segun clasificaciones etiolégicas.

epilepsia sintomatica y 20 (33%) probablemente sintomatica,
con porcentajes similares para etiologia estructural 63%, des-
conocida 34% y 1,5% para inmunoldgica e infecciosa.

Al clasificar al subgrupo méas numeroso, de 75 a 84 afnos (n:
120), 56 pacientes (47%) presentaron epilepsia sintomatica y 64
(53%) probablemente sintomadtica, mientras que en la nueva
clasificacién estructural 62 pacientes (51,5%) y desconocida
58 (48,5%). Entre los pacientes mayores de 85 afnos (n: 53) el
45% fueron sintomaticas y 55% probablemente sintomdticas,
con porcentajes casiidénticos para estructural y desconocidas
respectivamente (fig. 2).

Discusion

La clasificacién de los sindromes epilépticos no ha cambiado
sustancialmente desde el esquema de 1989; por su parte, la
clasificacién de las crisis epilépticas si lo ha hecho y, proba-
blemente, es una mejora sobre el sistema previo. En cuanto
a la etiologia, los informes de la comisién de clasificacién
y terminologia de la ILAE han provocado debate en el 2010,
momento en que se anunciaba la sustitucién de «genética»
por «idiopatica» y «estructural/metabdlica» por sintomatica.
El avance de técnicas de diagnéstico genético generd pau-
latinamente cierta aceptacién del término por la capacidad
de incluir en dicha categoria un grupo de epilepsias en las
cuales se identificaba el gen. Aunque paralelamente generd
malestar en cuanto a las consideradas «presumiblemente
genéticas», en las cuales no podia detectarse el gen
y, por ende, no podria incluirse oficialmente en dicha
categoria.

El debate recrudece en 2014 con la nueva propuesta, que
aumenta el nimero de categorias dividiendo «estructural»
y «metabdlica» como independientes e incluyendo
«inmunoldgica» e «infecciosa.

El objetivo seria aumentar la cantidad de categorias
en la nueva clasificacién con el fin de optimizarla y que
aumente el porcentaje de pacientes en categorias como gené-
tica, autoinmune o inflamatoria a expensas de estructural o
desconocida.

Debido a que la tercera edad es la etapa de mayor inci-
dencia de epilepsia pero solo a expensas de ciertas causas

estructurales o desconocidas, suena poco 1util este aumento
en el nimero de categorias.

Conclusién

Los resultados de este trabajo sostienen que los pacientes con
diagnéstico de epilepsia de inicio mds all4 de los 60 anos con-
forman un grupo de caracteristicas homogéneas en cuanto a
2 principales etiologias, reduciendo la utilidad de una clasifi-
cacién etiolégica pormenorizada que incluya categorias como
genética, metabdlica o autoinmune.
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