Convulsiones neonatales _
con caracter familiar y prondstico benigno.

Encuadre nosolégico.

A propdsito de una nueva observacion
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Rosumen

Los autores comunican la observacién de una familia
en la que tres miembros de 2 generaciones han presen-
tado crisis convulsivas durante el perfodo neonatal sin
causa central ni metabolica demcestrable, con evolucién
psicomotriz ulterior normal. Hasta el presente se han
publicado otras siete familias con un cuadro superponi-
ble. Se discuten las caracteristicas del sindrome.

Summary

A new familial observation (3 members affected) of
neonatal seizures without C. N. S. nor methabolic dis-
turbance and subsequent normal development is repor-
ted. Seven other observations have been published befo-
re. The characteristics of this syndrome are discussed.

INTRODUCCION

Tras la aportacién princeps de Rett y Teubel !3, los
autores suecos Bjerre y Corelius 3, publicaron bajo el ti-
tulo de "“Benign familial neonatal convulsfons’ (deno-
minacidn con la que desde entonces se conoce el sindro-
me), el caso de 14 miembros pertenecientes a 5 genera-
ciones de una familia, los cuales, sin causa central ni
metabodlica demostrable, presentaron durante el perfo-
do neonatal frecuentes convulsiones con estado neuré-
logo intercritico excelente y evolucién psicomotriz ulte-
rior normal. En el exhaustivo y ya cldsico estudio de las
convulsiones neonatales hecho por Rose y Lombroso '*
realizado sobre una muestra de 118 casos, se menciona
un sclo niflo con antecedentes familiares similares y
evoluciéon ulterior normal, que entrarfa también en el
cuadro que nos ocupa. Schulte 'S5, Goutiéres 7, Carton &
y Herranz 8 han publicado otras 4 familias con un cua-
dro superponible. A estas siete aportaciones de la litera-
tura afadimos aqui una nueva cbservacién familiar.
Discutiremos a continuacién las caracteristicas del sin-
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drome y su posible relacién con otros sfndromes comi-
ciales infantiles méas tardfos en las que la predisposicién
genética juega un papel relevante.

Cason.® 1

R. N. procedente de embarazo normal, de 40 sema-
nas, P. N. 3.100 g, parto eut6cico, con test de Apgar de
4 al 1.° min y 8 a los 5 min.

Al 3 dia de vida presenta una primera crisis cl()m-
ca generalizada con intensa cianosis; la glucemia era
normal y la calcemia era de 7 mg % *ras la primera cri-
sis; se instaura tratamiento con suero glucosado y glu-
conato célcico, a pesar de lo cual vuelven a presentarse
crisis de similares caracterfsticas con una frecuencia
media de 4 al dfa durante los 4 dfas siguientes, con
cifras de glucemia, calcemia y magnesemia repetida--
mente normales en diversas horas del dia; a partir del
2.° dia del cuadro se afiadi6 al tratamiento: sulfato de
magnesia, piridoxina y luminal sin que por ello remitie-
ra el cuadro convulsivo. Es de senalar que el examen
neurolégico intercritico era absolutamente normal. El
EEG al 5.° dfa de vida (Dr. Teijeira) mostraba una acti-
vidad de fondo normal con brotes agudos hipersincréni-
cos sobre hemisferio izquierdo; tras cesar las convulsio-
nes al 8.° dia de vida se dejé un tratamiento con feno-
barbital ambulatoriamente. En el EEG practicado al
mes de vida se siguen observando caracteristicas simi-
lares. A los tres meses, el nifio volvi6 a presentar una
convulsién clénica generalizada de 4 min de duracién,
sin fiebre, tras la cual no ha tenido ninguna otra mani-
festacion paroxistica; se supnm16 la medicacién al 8.°
mes.

El EEG se normaliz6 a partu’ del 6.° mes y su evolu-
ci6n psicomotriz fue completamente normal, siendo su
edad actual de 5 ailos.

Caso n.° 2

Hermano del anterior; procedente de embarazo nor-
mal y parto a término, eutdcico con un peso al naci-
miento 4e 3.000 g, Apgar de 8-9-9. A las 48 horas de
vida comienza a presentar crisis clénicas hemicorpora-
les v generalizadas que alternan con crisis de apnea,
repitiéndose con una frecuencia media de 5 al dia hasta
el 15.° dia de vida. En los perfodos intercriticos, el nifio
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s6lo presentaba moderados signos de hiperexcitabilidad
(movimientos trémulos, reacciones primarias vivas, an-
gulos popliteos algo disminuidosj sin observarse en nin-
gin momento signos de afectacidn neurol6gica lesional,
las cifras sanguineas de glucosa, calcio y magnesio fue-
ron repetidamente normales. El tratamiento con suero
glucosado, sulfato de magnesio, gluconato calcico y
piridoxina fue ineficaz. Bajo tratamiento con fenobarbi-
tal a 10 mg/kg/dia siguieron presentdndose crisis aun-
que con frecuencia decreciente hasta el 12.° dia. E1 LCR
y la cromatografia de amino4cidos en sangre y orina
fueron normales. En los EEG practicados al 4., 6.°y 7.°
dfa de vida se objetivaba una actividad dp fondo normal
en vigilia y sueno, sobre la que se x.'eglstraban bro.tfes
agudos moderadamente hipersincrémcos_de proyeccién
bilateral, dominando sobre hemisferio 1zqu1er.do (D_r.
Teijeira). Abandona la clinica a los 15 dias de vida bajo
tratamiento con fenobarbital a 5 mg/kg/dfa y con un
estado neurologico excelente. A los 2 y 3 meses de vida
ha presentado sendas crisis clénicas generalizadas. El
EEG realizado tras la tltima convulsién presenta aisla-
dos brotes irritativos sobre hemisferio izquierdo, s6lo
durante el suefio. Ha sido controlado neurolégica y psi-
colégicamente, evidencidndose un desarrollo completa-
mente normal, a la edad de 10 meses.

Antecedentes familiares

Encontramos a una tia carnal paterna que presenté
en el perfodo neonatal convulsiones muy frecuentes
durante 10 dfas. Estas remitieron espontaneamente y
no volvieron a repetirse mas. El desarrollo ulterior fue
normal y actualmente tiene 32 afios. Goza de perfecta
salud, est4 casada y tiene una hija que nunca ha pre-
sentado convulsiones. El padre de los prepésitus no pre-
sent6 anomalias durante el perfodo neonatal y su desa-
rrollo ha sido completamente normal. No obstante, a la
edad de 5 aios sufri6 repetidos episodios convulsivos
clénicos que afectaban preferentemenge al. mlemt)ro
superior derecho (descripcién poco precx_sa) sgn.pérdxda
de conciencia; no se le practic6 EEG ni recibi6 trata-
miento anticomicial, y las crisis remitieron espontanea-
mente en unos meses; nunca coincidieron con episodio
febril. Actualmente, a la edad de 34 afios, es completa-

mente normal (fig. 1).
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Discusion

Ante un cuadro convulsivo del perfodo neonatal no es
tan importante yugular las crisis como investigar sus
posibles causas '° ya que el prondstico neurolégico a
largo plazo dependerd primordialmente del tipo de
agente etiolégico y del grado de dafio cerebral que ha
motivado.

Un 25 % de las convulsiones neonatales son de etio-
logia desconocida !*; de ellas se desprenden estos casos
en los que la sola cosa evidente es una predisposicién
convulsiva, de tipo familiar, transmitida de forma auto-
némica dominante 3.

Es conocido, desde la aportacién de Brown y cols 5,
que las convulsiones que comienzan en los 3 primeros
dias de vida poseen, en general, un pronéstico sombrio,
pues suelen ser reveladoras de lesiones cerebrales o
alteraciones metabélicas graves. Sin embargo, en el sin-

‘drome que nos ocupa, existe un pronéstico muy favora-
ble a pesar de la precocidad de las manifestaciones con-
vulsivas (dentro de los 3 primeros dias, en general). Por
ello, el adecuado encuadre nosolégico es importante
para despejar el horizonte ante un cuadro convulsivo
neonatal tan aparatoso. La anamnesis familiar positiva
y la normalidad de la exploracién neurol6gica en las
intercrisis serdn los elementos que nos ayudaran a sos-
pechar la entidad. Por regla general, no existen modifi-
caciones i6nicas sanguineas; la glucemia asf como el
LCR, la aminoacidemia y aminoaciduria son normales.
La administracién de sueros glucosados, gluconato cl-
cico, sulfato de magnesio y piridoxina no modifican el
cuadro. '

En bastantes ocasiones (como es nuestro caso n.° 2),
la administracién de fenobarbital durante varios dias a
dosis adecuadas (hasta 10 mg/kg/d) puede también
revelarse como totalmente ineficaz. Las crisis cesan de
forma esponténea (incluso sin ninguna medicacién) por
lc general dentro de las 3 semanas siguientes al comien-
zo. No es infrecuente que, tras el perfodo neonatal y con
un intervalo libre variable, vuelvan a presentarse con-
vulsiones aisladas durante la lactancia y perfodo prees-
colar, con y sin ocasién de fiebre ¢ y, méas raraniente,
incluso hasta la edad puberal 3. Todo ello, con una evo-
lucién psicomotriz completamente normal y sin sinto-
mas de déficit neurolégico. El EEG intercritico en el
perfodo neonatal suele, por 1o comin, ser anormal. Mas
del 50 % de los casos presentan anomalias irritativas
focales. Sabemos, desde el trabajo de Rose y Lombro-
so ' que este tipo de trazados suele verse en las convul-
siones neonatales con evolucién benigna; en otros
casos, las anomalias son méas difusas. Nunca se ha
encontrado un EEG de tipo paroxistico-periédico o apla-
nado, que son los de peor prondstico en la etapa neona-
tal. :

Desde el punto de vista clfnico, las crisis suelen ser de
tres tipos, que se combinan de forma variable: clénicas
segmentarias o hemicorporales, clénicas generalizadas
y apneicas; su frecuencia suele ser grande: de 5 a 20
crisis diarias seglin la mayoria de los autores, al igual
que en nuestros casos. En la familia estudiada por Gou-
tiéres 7, la frecuencia de las crisis era mucho menor
(desde 1 diaria hasta una cada 6 dias).

Es indudable que existen, en cada individuo !!, gra-
dos distintos de predisposicién convulsiva. Esto explica
que, ante una determinada agresién cerebral, un indivi-
duo responda con manifestaciones comiciales y otro no,
a cualquier edad de la vida. Que esta predisposicién
convulsiva se adquiere con caracter familiar es otro
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hecho patente, sobre todo en ciertos cuadros de la Bibliografia .

infancia con pronéstico generalmente bueno: crisis ter-
moégenas simples 89, ausencias simples de “petit mal”
con punta-onda tfpica a 3 c¢/s '?, epilepsfa benigna infan-
til a paroxismos centrotemporales 24, .. .

+. Enla familia ‘"H"" estudiada por Goutiéres.existfan, a
lo largo de 3 generaciones, 8 mien;biads‘ que habfan pre-
sentado convulsiones neonatales, y otrosi3 que, sin ,
haber convulsionado en la etapa neonatal, presentaron |
crisis a lo largo del 1.° y 2.° afio de vida (nib'se precisa si
eran‘o no con ocasién de fiebre) ys;evolicioniardn poste-

riormente también de"forma favorable. En la familia -

-comunicada por Bjerre y Corelius, 3 de los 14 miembros

_que habfan convulsionado en la etapa neonatal tuvieron i’

ulteriormente crisis termégenasy, dur, nte el ‘perfodo
preescolar. El padre de los,dos nifios qué nosotros pre--
sentamos tuyp upas crisis muy semejantes a las que se
observan“enla’ actualmente dénominada i epilepsfa
benigna infantil con paroxismos centrotemporales; su

evoluci6bn, espontdneamente favorable, también avala; ..

. .gsta impresién; carecemos de AconﬁrmadiénSEEG. :
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YEL sf &i&tﬁe‘?ﬁe "“Convulsione, ;t’leox‘latale",'f &miliares
.;benighhs”, tras las publicaciones'de que ha%ido objeto, -
‘debe sertenidd en cuenta como entidad nosolégica con’
propia personalidad. Asimismo, insistimos en que las
. diversas entidddes comiciales de pronéstico benigno y
carécter familiar que se observan a lo largo de la etapa“
infantil, tendrfan una unidad entre sf, observéndose
incluso formas de paso de una a otra en un mismo indi-
viduo, obedeciendo todos ellos a una predisposicién
innata familiar, que en unos casos no obedeceria a un
esquema genético definido, y que en otros (como las
convulsiones neonatales familiares benignas) se here-
darfa con carécter autos6mico dominante, segin queda
evidenciado en las observaciones conocidas hasta la

actualidad. :
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