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Neuropsicologiay deterioro cognitivo en la epilepsia
F. Maestu, P. Martin? R.G. Sola®, T. Ortiz®

NEUROPHYS OLOGY AND COGNITIVE DETERIORATION IN EPILEPSY

Summary. Objective. To carry out acritical evaluation of theinternational literature on the neuropsychology of epilepsy. The
variables which lead to cognitive deterioration in epilepsy and the effect on cognition of different treatments available
(pharmacological and surgical). Development. We evaluate the influence of different neurological variables on the higher
functions (aetiology, age of onset, type of crises, duration of illness, frequency and anti-epileptic drugs). We also describe
the cognitive functions most affected in epilepsy (memory, attention, executive function, language). Sudies of the surgery of
epilepsy show that this may lead to both beneficial and undesirable effects on cognition. Conclusions. The variables which
in general most affect higher functions are the duration of the iliness and the frequency and types of crises. The commonest
neuropsychological effects are those of memory deficit. These studies show that neuropsychological studies should be done
fromthetime of onset of thedisorder. Finally, fromthe surgical point of view, young patientswith considerable crisisreduction
or freeof crises, with moder ate preoper ativedeterior ation of memory havethegreatest possibility of post-oper ativei mprovement
in cognition. Older personswith intact cognitive function and major surgical resection have more possibilities of post-surgical

deterioration [REV NEUROL 1999; 28: 793-8].
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INTRODUCCION

En unaUnidad de Epilepsia, |aeval uacion neuropsi col ogi ca per-
mite, por un lado, describir €l estado cognitivo del paciente epi-
Iépticoy, por otro, colaborar enlalocalizaciondel complejolesivo
epileptdgeno (CLE) [ 1-4]. Desaf ortunadamente, estaexploracion
cognitivano siempre serealizay gran parte de los pacientes epi-
[épticos nunca son valorados con una bateria neuropsicol 4gica
adecuada, algo quepareceestar reservado aaquellosquevan aser
sometidos acirugia[5].

Que la epilepsia cursa con cierto deterioro de las funciones
superiores es un hecho aceptado por lamayor parte delacomuni-
dad cientifica internacional. Sin embargo, cabe formularse dos
preguntasfundamental es: ¢cudl essonrealmentelasvariablesque
producen el deterioro cognitivo enlaepilepsia?y ¢quéfunciones
se dteran de formamas grave?

Ademés, seria interesante conocer los efectos que sobre la
cognicion gjerce lacirugia de la epilepsia, asi como describir €l
perfil del paci ente epiléptico que presentar&mayor riesgo o bene-
ficio postoperatorio.

VARIABLESNEUROLOGICAS
Y DETERIORO COGNITIVO

Respecto ala primera cuestion, son muchos | os autores que se
han preocupado por establ ecer |as variables que producen dete-
rioro cognitivo en la epilepsia. Estas son muy diversas, pero
quiza unas tengan mas influencia que otras. A continuacion,
explicaremos y enumeraremos los factores neurol6gicos mas
importantes que podrian producir alteraciones cognitivasen la

epilepsia[5-9].
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Etiologia delascrisis epilépticas

Durante muchos afios se hasostenido que | as epilepsias sintométi-
cas producirian mayor deterioro cognitivo que las epilepsiasidio-
péticas. Sinembargo, algunosautorescreen queésteno esunfactor
muy relevante'y que en numerosos estudios no existen diferencias
significativas entre el deterioro cognitivo y laetiologia[5].

L asdistintasalteracionescerebra esquepueden producir epilep-
sia(tumores, accidentes cerebrovascul ares, traumati smos craneoen-
cefdicos, etc.) cursan por si mismasconciertodeterioro cognitivoen
los pacientes quelas sufren, aunque laslesiones no sean epil eptdge-
nas [10]. Es cierto, a menos en nuestra experiencia [11], que las
epilepsiassi ntomati casgeneral menteproducen mayor deteriorocog-
nitivo, probablemente por los motivos expuestos con anterioridad,
pero existen muchos casos de epil epsias idiopéticas que cursan con
ungravedeteriorocognitivoproducidopor factoresquedetalaremos
mésade ante. Por € contrario, ciertostiposdeepil epsiassintométicas
—quehastano hacemuchotiempo seconsideraban i diopéticaspor no
existir técnicas de neuroimagen adecuadas, como es €l caso de los
cavernomas— cursan con leve deterioro cognitivo [5]. Por todo llo,
laetiologianosiemprepuedeconsiderarsecomolacausaprimariadel
deterioro cognitivo en laepilepsia

Terapiafarmacol 6gica

En este apartado sdlo se revisardn los efectos de los farmacos
antiepilépticos sobre las funciones superiores (memoria, aten-
cién, praxis, etc.). Intencional mente, dejaremos sin comentar los
efectosquesobrelapersonalidad olasemocionestambiénejercen
estos medicamentos.

En 1942, Lennox fue uno delos primeros autores en referirse
al posibledeterioro cognitivo producido por |osfarmacosantiepi-
Iépticosy llegd adecir: * Algunos terapeutas, con €l fin de extin-
guir lascrisis, solotienenéxitoenahogar losprocesosintel ectua-
les mas finos de sus pacientes'.

Antes de empezar a valorar 10s posibles efectos indeseables
sobre las funciones cognitivas de los farmacos antiepil épticos,
repasaremos algunas de |l as dificultades metodol gicas que pro-
vocan queenmuchoscasoslosresultadosno seanvalidosotengan
gue interpretarse con cautela.

Algunos de los factores que pueden influir negativamente en
estasinvestigaciones son los siguientes: |0s pacientes dentro de un
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mismo grupo con un farmaco coman no ingieren las mismas can-
tidades diarias (unos 500 mg, otros 250 mg); variables como la
edad, sexo, afios de educacion, tipo de crisis, etiologia, edad en la
guecomenzaronlosataquesy otras, varianentrel ossujetos. Debido
afactores intrinsecos, la misma dosis de farmaco no produce los
mismos efectos en todos | os pacientes. Ademaés, no se dispone de
una linea base con la que comparar, ya que en la mayoria de los
estudios no se realizan exploraciones neuropsicoldgicas antes y
despuésdelaadministraciondel farmaco. En muchasocasiones, la
administracion de un tipo de farmaco se debe ala gravedad de la
epilepsia 0 a su rebeldia alos farmacos de primera eleccién. Por
gemplo, enuntrabajo de Dodrill [6] sevio como lossujetosincre-
mentaban su deterioro cognitivo despuésdecinco afios, y seatribu-
yéenun principioa farmaco administrado (valproato); sin embar-
go, unandisisposterior revel 6 quelaverdaderacausadel deterioro
se debiaalagravedad de la propiaepilepsiay no al farmaco.

El tipo de test neuropsicoldgico empleado también es una
variablequepuedellevarnosamuchoserrores. Laprobabilidad de
descubrir €l efecto deunasustanciaestaintimamenterel acionada
con €l tipo detest administrado. En unaextensarevision, Dodrill
[12] mostro que de 40 estudios sobre deterioro cognitivo produ-
cido por losfarmacos anti epil épticos existia un 85% de probabi-
lidad de encontrar algun efecto con test de tiempo de reaccién
cuantificando en milisegundos[13,14]. Otrodeloserrorescome-
tidos en laaplicacion delas pruebas neuropsicol 6gicas es el exa
men dirigido hacia una solafuncién (normal mente |la memoria).
Si, tal y como ocurre en muchos trabgjos, se intenta conocer €l
efecto de los fa&rmacos sobre la memoria, no debemos evaluar
Unicamentelasfuncionesmnésicas, sino queesnecesarioreali zar
unaexploraciéndetodas| asfuncionescognitivasparacomprobar
Si éstas estan alteradas o no 'y, por tanto, si influyen o no negati-
vamente en la gjecucion de |as pruebas de memoria. Una Ultima
consideracion sobre lainterpretacion de |os resultados neuropsi-
coldgicoseslavaloraciondel ‘ efectopréctica . Estesebasaenque
larepetidarealizaci6n de unapruebaneuropsicol 6gicabeneficia-
ralagjecucién del paciente, de tal manera que mejorard en sus
resultados cada vez que le sea administrada la prueba (hasta un
punto determinado en €l que se estabilizaran susresultados). Este
efecto estardsiempre presente entodoslos estudiosenlosquelos
tests neuropsi col 6gi cos se efectien mas de unavez. Por jemplo,
el incremento en e cociente intelectual (Cl) debido a ‘efecto
préactica’ esde 5-8 puntos, con un intervalo de dos meses[15].

Otro deloserrores cominmente cometido por los distintos es-
tudios queintentan evidenciar | os efectos sobre las funciones cog-
nitivas de los farmacos antiepilépticos es la consideracion como
regla absoluta de la siguiente afirmacién: ‘ La politerapia produce
mésefectoscognitivosadversosquelamonoterapia . Normalmen-
te, cuando a un paciente sele somete a politerapia—utilizacion de
diferentes tipos de medicamentos para curar unamismaenferme-
dad—esporquesu epilepsiaesrebel dealamonoterapiay, por tanto,
esmas grave que otras gque se benefician de un tratamiento con un
unico farmaco. Por consiguiente, a comparar |0s paci entesen mo-
noterapiay politerapiase estan equiparando enfermos con distinto
grado de gravedad en su epilepsia, y es probable que este factor
influya en e grado de deterioro cognitivo de ambos grupos. Por
tanto, solo deberiamos atribuir parciamente a la politerapia las
diferenciascognitivasentrepacientesen monoterapiay politerapia.
Concluiremos quelamayor partedelos problemasresiden en atri-
buir alosfarmacosanti epilépticosalteracionescognitivasquepro-
bablemente puedan estar rel acionadas con otros factores[14,16].

Lamayor partedelosestudiosqueacontinuaci on exponemos
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se han seleccionado en funcién de contemplar o discutir loserro-
res anteriormente descritos.

Estudios en animales

Mondadori y Classen[17] estudiaronlosefectosdecincofarmacos
antiepilépticosen € aprendizajey memoriadelasratas. Lafenitoi-
na (PHT), la etosuximida (ESM), € é&cido valproico (VPA) y €
fenobarbital (PB) serelacionaron con efectos en lafuncién de me-
moria, dependientesdeladosis. Lacarbamacepina(CBZ) seasocié
conmejoriadelasfuncionesmnésicas. Hawkinset a [ 18] redizaron
un estudiocon cuatrogruposderatas; seadministr6 CBZ aunodelos
gruposderatasno epilépticasy d otro, placebo; losotrosdosgrupos
eran deratas epilépticas, uno tratado con CBZ y € otro con placebo.
El grupo deratas no epil épticas con placebo realizd mejor lastareas
deaprendizajepropuestasquelasratasno epilépticascon CBZ. Sin
embargo, lasratasepil épticascon CBZ realizaron mejor esastareas
deaprendizajequelasratasepil épticascon placebo. Engenerd, los
resultadosdeestosestudios, s bien ofreceninformacion realmente
interesante, son dificiles de extrapolar a ser humano.

Estudios en voluntarios sanos

Otrosestudiosutilizanvoluntariossanosparaeval uar losefectosde
los farmacos. Gordon [19] no encontrd efectos de la PHT
(200 mg/dia) en sujetos normales adultos. El grupo de Thomson
[20] realizé untrabajo con sujetosnormal esquerecibieron medica-
Cién durante dos semanas. Thomson et a hicieron varios grupos,
acadaunodeloscuaesseleadministro PHT 300 mg, CBZ 600 mg,
VPA 100 mg, clobazam (CLB) 30 mg; otro grupo recibié placebo.
L ossujetoscon placebo mostraron mejoresej ecucionesqueel resto
delosgrupos, pero no hubo diferencias entre los grupos con trata-
miento. Sololospacientescon PHT presentaron diferenciassigni-
ficativas respecto alos demas, mostrando peor g ecucion.

Retirada progresiva del tratamiento

Otrogrupo deestudiosse centran enlaexploracion decémo varian
las funciones cognitivas en funcion de la retirada progresiva del
tratamiento, bien por realizarseestudi ospreoperatorios, por cambio
demedicacion, por suspension del tratamiento, por altadel pacien-
te, o bien por reduccion del mismo de politerapia a monoterapia.
Gdllass et a [21] exploraron las funciones cognitivas de pa-
cientes sin crisis epilépticas durante un periodo prologado y que
recibian medi caci Gnenmonoterapia. L aspruebasneuropsi col 6gicas
seredlizaron endistintostiempos, antesdelaretirada(T1), a inicio
deésta(T2), cuando findizaba(T3) y, por Gltimo, un afio después
delaretiradatotal (T4). El grupodeCBZ nodifiriéenlosresultados
respectoal grupo control enninguno delosmomentosdelaretirada
del tratamiento. L os pacientes con PB presentaron dificultades en
T1lenmemoriainmediataespacia y tareasvisuomotoras. Losindi-
viduostratados con VPA mostraron diferenciasen laatencion, las
tareas visuomotoras, los digitos y |as pruebas de discriminacion
sensorial enT1, sbloentareasvisuomotorasen T2y Unicamenteen
digitosespacialesen T3. El grupo querecibidtratamientocon PHT
presentd diferenciaseninteligenciay tareasvisuomotorasen T1y
eninteligenciaen T2. Thomsony Trimble [22], en unava oracion
delaretirada del tratamiento, mostraron como solo laretirada de
barbitdricos mejoraba la redlizacion de tareas de memoria. Tam-
bién se produjeron mejoriasen las pruebasde memoriaen € grupo
a que se le comenzé a administrar CBZ (conjuntamente a una
mejoriaclinicade control delascrisis). Aldenkamp et a [23] rea-
lizaron un estudio sobre laretirada progresiva de |os fa&rmacos en
nifios, y sblo halaron ciertasmejoriasen untest detiempo dereac-
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cién psicomotor. Existieron diferencias, aunque no significativas,
entre e grupo de PHT y e de CBZ, con més dificultades en la
€ ecucion de pruebasderespuestamotoraen el primer grupo. Estas
diferencias se mantuvieron después de la retirada total del trata-
miento. Tuunainen et al [24] evaluaronlosefectossobrelasfuncio-
nes superioresdelaretiradade farmacos durante las expl oraciones
preoperatorias de la cirugia de la epilepsia. En los pacientes con
epilepsiaparcid temporal, laretirada de los farmacos produjo un
empeoramiento en |as funciones mnésicas acompafiado de un au-
mento en lafrecuenciade las crisis. Sin embargo, se produjo una
mejoria en funciones como laatencién.

Estudios en monoterapia

Otro grupo de trabajos analizan los efectos de los farmacos en
monoterapia. Gillham et al [25] compararon tres grupos de pa-
cientestratadoscon CBZ, VPA y PHT, en monoterapia. El grupo
conV PA realizaron mejor las pruebas de memoriay quienespeor
lasejecutaron fueronlossujetosenlacondicion PHT. Sin embar-
go, Meador et al [26] realizaron un estudio con esos mismosfér-
macos(CBZ, PHT, VPA) y no hallaron diferenciassignificativas
entre ellos en las pruebas de memoria. Aman et a [27], en un
estudio comparativo entre CBZ y VPA, observaron quelosnifios
del grupo de CBZ respondian més répidamente en las pruebasde
memoriainmediatay se mantenian, en general, mas atentos du-
rantelaexploracionqueel otrogrupo. M eador et al [28] realizaron
un estudio entre PB, PHT y VPA, y encontraron que el farmaco
gue mas efectos produce en lacognicion esel PB. El VPA y la
PHT no producen efectos o no existen diferencias significativas
entreellos. Los estudios quevaloran los efectosdelavigabatrina
(VGB) y delaCBZ adiferentes niveles plasméticos (control de
nivelesendistintosmomentos) muestrancémoel aumentode VGB
producedéficit deatencion[29]; sinembargo, el aumentoen plas-
ma de CBZ no produce déficit [16].

Exploracién cognitiva antes y durante el tratamiento

Son pocos|os estudios que comparan los efectos de losfarmacos
mediantelarealizaci6n de unaeval uaci n neuropsi col 6gicaantes
y durante €l tratamiento. Craig y Tallis[30], en una muestra de
pacientes con comienzo tardio (77 afios de media) tratados con
PHT y VPA, encontraron que |os cambios en las funciones cog-
nitivas fueron minimos eincluso tendieron amejorar en muchos
casos, probablemente debido al efecto préctico (interval os mini-
mostest/re-test). Pulliaineny Jokelainen[31] realizaron untraba-
joconepilépticosreciéndiagnosticadosalosquesetratd con PHT
y CBZ. Lospacientesen el grupo de PHT mostraron mésdificul-
tades que los del grupo de CBZ en tareas de memoriavisual. El
dafio cognitivo aumenté en funcién del aumento en los niveles
plasméticos del farmaco. Dos estudios con nuevos farmacos no
indican alteraciones cognitivas graves producidas por lalamotri-
gina(LTG) [32] y latiagabina (TGB) [33].

Detodo el material agui expuesto sederivaquelamayoriade
losfarmacos anti epil épticos no afectan gravementelacognicién.
Los barbitdricos son los farmacos que més efectos cognitivos
adversos producen, y otros muestran efectos en funcién de su
aumento enlosnivelesplasméticos. Engeneral, lafuncion cogni-
tivaquepareceestar mésafectadapor | osfarmacosantiepil épticos
eslaatencion y lacapacidad de memoria espacial.

Edad deinicio

En generd, la literatura internacional coincide en afirmar que el
comienzotempranodelascrisisepil épticasproducemayor deterio-
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rocognitivoquelosiniciosméstardios[34]. Enunestudioreciente,
Dodrill encontré que pacientes con un comienzo delascrisisen e
primer afio de vidamostraron un ClI total de 83 (WAIS), mientras
guepacientescuyascrisisseiniciaron despuésdelos 20 afiosmos-
traron un CI total de 102. Los motivos por los que € comienzo
temprano delascrisis puede ser un factor de mal prondstico desde
el puntodevistadelasfuncionescognitivaspodrianser [5]: impacto
prolongado delascrisisenlosafiosmésimportantesdel desarrollo
intel ectivo, difi cultadeseducativasdebidasal osataques, tendencia
autilizar farmacos (PB) de efectos adversos en la cognicidn, acu-
mulacion deun gran nimero de ataquesen un momento determina-
do de su vida (adolescencia) cuando la epilepsia ha tenido un co-
mienzo temprano, y epilepsias graves de comienzo temprano.

Tipo decrisis

Un hecho aceptado es que | os paci entes que padecen crisis gene-
ralizadas presentan mayor deterioro quelosindividuosconcrisis
parciales [35]. Dodrill [5], aunque acepta en general esta idea,
plantea que su experiencia le ha llevado a pensar que las crisis
generalizadasdeausencia(noatipicas) producenunefectosimilar
al delasparciales. Por otro lado, |os sujetos que sufren masdeun
tipo diferente de crisismuestran mayor deterioro quelosque pre-
sentansolountipo|36]. Por Ultimo, €l estado epil épticoesprobabl e-
mente el tipo de crisis que mas deterioro cognitivo produce [37];
incluso | ospaci entes con un Uini co episodio (de 30 minutoso mas)
muestran mayor deterioro quelossujetoscon antecedentesde 100
crisis tonicoclénicas a lo largo de su vida [38]. Meldrum et al
[39], estudiandolacortezade animal esen losque se habian indu-
cido estados epilépticos, encontraron que se habia producido un
dafio estructural como consecuenciadeestosepisodios. El estado
epiléptico durante el suefio lento se acompafia de un progresivo
deterioro cognitivo y psicomotor, que afecta particularmente al
lenguaje, lamemoriay la orientacion temporospacial [40].

Duracion de la enfermedad

Estavariableserefierea nimero deafiosen quelospacienteshan
mantenido la enfermedad, y de los cuales se suelen descontar
aquellos periodos en que losindividuos han mantenido controla
das suscrisis[35]. Al parecer, cuantos mas afios padezca un pa-
ciente esta enfermedad, el deterioro cognitivo serd mayor [41].
Martinet al [42], en unapoblacion de 28 pacientesfarmacorresis-
tentes con epilepsia parcial temporal, refieren que los pacientes
con laclinicaactiva durante 14 afios de media manifestaban alte-
raciones de memoria tanto en lamodalidad verbal como en lavi-
suoespacia, mientrasquel ospacientesenlosquelaclinicasehabia
mantenido activadurantemenosde 14 afiosmostraban alteraciones
delamemoriasdlo enlamodalidad verbal o visuoespacial, coinci-
diendo con el origendelascrisisen el |6bulo temporal izquierdo o
derecho, respectivamente. Por tanto, seconcluyd quelaprolongada
permanenciadelas crisisno solo afectacognitivamentealaséreas
donde se encuentra el complejo lesivo epileptdgeno, sino que la
constante generalizacion de las crisis a hemisferio contralateral
produce ademas dafios en &reas contral ateral es.

Frecuencia delascrisis epilépticas

Secreequeel deterioro cognitivo correlacionapositivamentecon
lafrecuenciadelascrisis, esdecir, con més crisis se produce un
mayor deteriorocognitivo. Dodrill [38] encontré que, paraquelas
diferencias en funcién de lafrecuenciafueran significativas, de-
biandiferenciarsel ospaci entescon mésde 100 ataquestoni cocl 6-
nicosy un Cl total de 94 (WAIS), de los individuos con pocos
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ataquesy un Cl total de 104 (WAL S). Por tanto, estavariable esta
intimamente rel aci onada con los afios de duracién delaenferme-
dad. Es interesante destacar que la comparacién entre pacientes
epilépticos farmacorresistentes y 1os controlados con semejante
etiologiay edad deinicio muestracémo lospaci entescontrolados
no difieren delapoblacion normal, mientras que los farmacorre-
sistentes presentan un acentuado deterioro cognitivo [43].
Otravariableimportante, distintade lafrecuenciadelas des-
cargasclinicas, eslafrecuenciadelasdescargas subclinicasinte-
rictales. Es interesante destacar que € hecho de padecer estas
descargas subclinicas no implica ser epiléptico [44]. Aarts et a
[45] fueron los primeros en realizar una monitorizacion video-
EEG durante la gjecucion de tareas cognitivas, y midieron lain-
fluencia de las descargas subclinicas en € rendimiento de los
pacientesen las pruebas propuestas. El efecto que sobrelacogni-
cion producian estas descargas |o denominaron ‘ dafio cognitivo
transitorio’. Emplearon tareas de memoriaverbal y de memoria
espacial, y encontraron quelasdescargasenel hemisferioizquier-
do influian en la realizacion de las tareas de memoria verbal,
mientras que |as que aparecian en el hemisferio derecho influian
enlacorrectagjecucion delastareasdelamemoriaespacial [46].
Asi, estosautores opinan que el dafio cognitivo producido por las
descargasestaintimamenterel acionado con el areaenlaqueéstas
tienen suorigen. Puntaso puntas-ondasgenerali zadassubclinicas
de 3Hzy, por lo menos, de 3 segundos de duracion son las que
parecen tener masinfluenciasobrelacognicion [47]. Unaimpli-
cacion clinicaderivadade estostrabajosesque, en €l tratamiento
delos pacientes con epilepsia, € control de las crisis epilépticas
no es suficiente y se debe tender ala normalizacion del trazado
electroencefalogréfico y, por tanto, ala desaparicion de las des-
cargas subclinicas que afectan ala cognicién del epiléptico.

ALTERACION DE LASFUNCIONES COGNITIVAS
EN LA EPILEPSIA

Siendo lamemorialaalteracion mas frecuente en las epilepsias,
otrasfunciones como laatencion, €l lenguaje o lasfuncionesgje-
cutivastambién parecen estar alteradas, siempreenfunciondelas
areas cerebralesimplicadas.

L os estudios de atencion en la epilepsia han revelado datos de
gran interés. Ya en la década de los 60, Lansddll y Mirsky [48]
indicaban que los pacientes con crisis generalizadas presentaban
més déficit en tareas de atencion sostenida que |os pacientes con
crisis parciaes, aunque estos Ultimos mostraban mas déficit en la
capacidad deatencidn selectiva[49]. En general, estos déficit pue-
dendeberseal osfarmacosanti epil épticosenmuchoscasos[21,24].

Enel lenguaje, ademésdelaafasiaadquiridaque cursacon el
sindrome de L andau-K Ieffner, se han descrito otras alteraciones
linglisticas como laanomia[50] o la hipergrafia [51]. Estudios
masreci entesrevel an que, respectoaun grupo control, lospacien-
tes con focos en € |6bulo temporal dominante para el lenguaje
muestran més dificultades en lareali zaci 6n de pruebas neuropsi-
coldgicas de lenguaje [52], contaminando los resultados de las
pruebas de memoria[53].

L os estudios sobre funciones gecutivas revelan que los pa-
cientes con focalidad prefrontal muestran alteracionesen lapla
nificacion, inhibiciony flexibilidad delaconducta[54], queinflu-
yen en lagecucion del acto motor.

Por tltimo, lamemoriahasido unadelasfuncionesmasinves-
tigadasyaqueeslaquejamésfrecuentedel ospaci entesepil épticos.
Laslesionesdelas&easmesialesdd [6bulo temporal sehanrela
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cionado con déficit de memoriadeclarativadetipo episddico [55]
y laslesiones prefrontal es, con alteraciones deladenominadame-
moria de trabgjo [56]. Los pacientes con epilepsias temporaes
muestran déficit dememoria[9] basicamenteen tareasderecuerdo
libre[57]; paramaterial verbal, relacionadacon el 16bulo temporal
dominante para e lenguaje, y para materia visuoespacia parael
I6bulo temporal no dominante [58]. Los pacientes en los que las
crisis se han mantenido durante periodos prolongados presentan
déficit de memoriamas graves que aquéllos con menostiempo de
evolucion[42). Lasepilepsiasfrontalesmuestran déficit delacapa
cidad de memoriadetrabgjo y flexibilidad de la conducta[59].

NEUROPSICOLOGIA Y CIRUGIA DE LA EPILEPSIA

El tratamiento quirdrgico delaepilepsiaes unadelas posibilida-
desterapéuti casmasefi cacesparal ospaci entesfarmacorresi sten-
tes, quetienen el origendesuscrisisenel |6bulo temporal. Desde
hace ya varias décadas se ha descrito que estos enfermos tienen
dificultadesen el aprendizaje, almacenamiento o recuperacionde
determinadotipodemateria: el verbal, relacionado con el hemis-
ferio dominante parael lenguaje, y €l visuoespacial, en relacion
con el hemisferio no dominante para el lenguaje [57].
Tradicional mentesepensabaquelal obectomiatemporal, ade-
mas de reducir o dejar libre de crisis a estos pacientes, producia
cierto deterioro cognitivo, fundamental mente en los procesos de
memoria[60,61]. Ladescripcion del denominado paciente HM’
[60] a que, en 1953, se le practicd una reseccion bilateral del
hipocampo, produciéndose una amnesia severa que alin hoy se
mantiene, fuelaprimeraevidenciadel asconsecuenciasnegativas
delacirugia de la epilepsia. Mas recientemente se han descrito
algunos casos similares [62] con amnesia menos grave gque en
‘“HM’, después de unareseccion unilateral temporal. Enlamayor
parte de estos casos, unalesion ocultaen el hemisferio contrala
teral (andlisispost mortem) produjo lamismasintomatol ogiacli-
nicagueenel caso‘HM'’. Lasmodernastécnicasde neuroimagen
han permitido que se puedan detectar, enlasfasespreoperatorias,
alospacientesquemuestran el areaepileptdgenaenunhemisferio
pero €l arealesivaen el 16bulo contralateral, y por tanto actual-
mente se producen pocos casos similares.
Despuésdeestaprimeraépocasecontinuaronllevandoacabo
resecciones a pacientes epilépticos, pero se limitaron a un Unico
I6bulo temporal. La neuropsicologia, siempre en paralelo ala
neurocirugia de laepilepsia, continud estudiando a estos pacien-
tes con resultados mas sati sfactorios. A mediados deladécadade
l0s70, Milner [63] demostré unamejoriaenlamemoriaverbal en
individuosaquienesseleshabiarealizado unaresecci 6ntemporal
derecha. Posteriormente, y en lamismalinea, Novelly et al [64]
postularon quelamejoriaserel acionabacon lasfuncionescontra-
laterales al lugar de lalesion (tanto derechas como izquierdas).
Actual mente, distintosautoreshanref utado esosresul tados[ 24,65 .
A partir de estos datos|aneuropsicologiahasido capaz de prede-
cir el riesgo de deterioro 0 mejoriacognitivadelos pacientes que
van asometersealacirugiadelaepilepsia. Sinembargo, escierto
gue un nimero determinado de individuos sometidos a cirugia
experimentan cierto deterioro de sus funciones cognitivas [64].
Por tanto, los sujetos con mayor riesgo de experimentar un dete-
rioro cognitivo no deberian someterseaestetratamiento[66]. Las
reseccionesdel hemisferio dominante parael lenguajesonlasque
producen un dafio cognitivo més acentuado [67], manteni éndose
lagj ecucion enlastareasmnési casen reseccionesderechas, inclu-
SO en pacientes con altas puntuaciones[68] . Por otro lado, parece
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guelosindividuos que muestran preservadas |l as funciones mné-
sicas antesdelacirugia son los que peor prondstico tienen'y, por
tanto, losquepresentaran despuésdeéstamayor deterioro[57,61].
Por otro lado, lamayoriade autores coinciden en sefia ar el dete-
rioro de las funcionesipsilaterales a hemisferio de la reseccion
[69]. Enresumen, € perfil del paciente epiléptico farmacorresis-
tente que presentara peor pronostico desde el punto de vistaneu-
ropsi col 6gico seria un sujeto de edad media con un Cl elevado,
que mantuviera preservadas las funciones mnésicas [5].

Laneuropsicologiaen unaUnidad de CirugiadelaEpilep-
siacobra, por tanto, un papel importante. Colaboraenlalocali-
zacién del complejo lesivo epileptdgeno y describe el estado
cognitivo del paciente, las funciones preservadas y |as alteradas
[70], ademas de sefialar los efectos (positivos/negativos) de la
cirugia sobre las funciones superiores.

CONCLUSIONES

En lineas generales parece aceptado que los factores més influ-
yentesen el deterioro cognitivo delamayor parte delospacientes
epilépticos son la duracion de la enfermedad, la frecuenciay el
tipo de crisis[5]. Lafuncion que se altera de forma més notable
en las epilepsias temporales es la memoria declarativa de tipo

NEUROPSICOLOGIA Y DETERIORO COGNITIVO

episodico [9] y enlas epilepsias frontales, lamemoriade trabajo
y funciones gjecutivas[11,54].

Desde nuestro punto de vista, dos implicaciones clinicas se
derivan de todos estos estudios. En primer lugar, lanecesidad de
valorar el estado cognitivo decual quier paciente epil éptico, tanto
en €l inicio de su enfermedad como periédicamente (p. g ., cada
5 afios), con €l fin de conocer la evolucion neuropsicol 6gica de
éstos. En aguellos enfermos en los que se detectara un deterioro
desusfuncionessuperiorespodriaplantearseuntratamientoalter-
nativo (farmacol égico, quirdrgico, etc.) y conseguir asi un bene-
ficio clinico-cognitivo y unamejor adaptacién socia y laboral.

Ensegundolugar, esinteresanteresaltar el conocimientoal can-
zado por la neuropsicologia en la cirugia de la epilepsia, de tal
maneraque se halogrado describir el perfil del paciente epiléptico
gue presentara mas riesgo o beneficio cognitivo postoperatorio.
Asi, un sujeto en edad adulta, con alto nivel intelectual, con las
funcionesmnésicaspreservadasy complejolesivoepileptégenoen
el 16bulotemporal dominanteserael pacienteconmasriesgo, sempre
enfuncion delaextension delareseccion[42,64]. Por otrolado, un
pacientejoven con déficit cognitivomoderado (alteraciondememo-
riaenlamodalidad verbal y visuoespacial) y conreduccion posqui-
rdrgicasignificativadel nimerodecrisisolibredecrisis, serael que
presentar&mayor beneficio cognitivo postoperatorio [11].
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NEUROPS COLOGIA Y DETERIORO COGNITIVO
EN LA EPILEPS A

Resumen. Objetivo. Realizar una valoracion critica acerca de la
literaturainternacional en neuropsicol ogiadelaepilepsia, asi como
delasvariables que producen el deterioro cognitivo en la epilepsia
y lasconsecuencias que sobrela cognicidn tienen lasdistintas alter-
nativasterapéuticas (farmacol égica, quirdrgica). Desarrollo. Seva-
loré lainfluencia de distintas variables neurol 6gicas sobre las fun-
cionessuperiores(etiol ogia, edad decomienzo, tipodecrisis, duracion
de la enfermedad, frecuencia, farmacos antiepilépticos). Por otro
lado, se describen las funciones cognitivas mas alteradas en |a epi-
lepsia (memoria, atencion, funciones gecutivas, lenguaje). Los es-
tudios sobre cirugia de la epilepsia muestran cémo ésta puede pro-
ducir tantos efectos beneficiosos como perjudiciales sobre la
cognicion. Conclusiones. Lasvariablesqueen lineasgeneralesmas
afectan alasfuncionessuperioressonla duracion delaenfermedad,
frecuencia y tipo de crisis. Las alteraciones neuropsicol 6gicas mas
frecuentes son los déficit de memoria. De estos estudios sederivala
necesidad derealizar exploraciones neuropsicol gicasdesde €l ini-
ciodelaenfermedad. Por dltimo, desdeel punto devista quirurgico,
los pacientes jovenes con reduccién importante o libresde crisis, y
con un deterioro de memoria preoperatorio moderado son los que
presentar an mas posibilidades de mej oria cognitiva postoperatoria.
Los sujetos de edad avanzada con sus funciones cognitivas preser-
vadas y con una reseccion amplia tendran mas posibilidades de
deterioro posquirurgico [REV NEUROL 1999; 28: 793-8].
Palabrasclave. Cirugiadelaepilepsia. Epilepsia. Memoria. Neuro-
psicologia.
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NEUROPSI COLOGIA E DETERIORAGAO COGNITIVA
NA EPILEPS A

Resumo. Objectivo. Realizar umaapreciagao criticasobreabiblio-
grafiainternacional sobreneuropsi cologiadaepilepsia, assimcomo
dasvariaveisimplicadas na deterioracéo cognitiva na epilepsia e
as consequéncias que as distintas alternativas terapéuticas (far-
macol égica, cirdrgica) témsobreasfungdes cognitivas. Desenvol-
vimento. Avaliou-se a influéncia de distintas variaveis neurol 6gi-
cas sobre as funcoes superiores (etiologia, idade deinicio, tipo de
crise, duracao da doenga, frequéncia, farmacos anti-epil épticos).
Por outro lado, descreveram-se as fungées cognitivas mais altera-
das na epilepsia (memodria, atencdo, fungdes executivas, lingua-
gem). Os estudos sobre a cirurgia da epilepsia mostraram como
estapode produzir efeitosbenéficose prejudiciaissobreasfuncoes
cognitivas. Conclusoes. As variaveis que, em linhas gerais, mais
afectam as fungdes superiores séo a duragéo da doenca, frequén-
ciaetipodecrise. Asalteragdesneuropsicol 6gicasmaisfreguentes
sdo os défices de memdria. Destes estudos ressalta a necessidade
derealizar avaliacGesneuropsicol gicasdesdeoinicio da doenca.
Por ultimo, desde o ponto devistacirargico, osdoentesjovens com
reducdo importante ou auséncia de crises, com uma deterioracao
dememdria pré-operatéria moderado so os que apresentammais
possibilidades de melhoria cognitiva pos-operatoria. Osindividu-
osdeidadeavangada comasfungdescognitivas preservadasecom
uma resseccao ampla teriam mais possibilidades de deterioracao
pos-cirargica [REV NEUROL 1999; 28: 793-8].

Palavras chave. Cirurgia da epilepsia. Epilepsia. Memdria. Neu-
ropsicologia.
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