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Resumen

Introduccion: El Status epiléptico no convulsivo (SENC) es una entidad clinica infrecuente. No existe al momento una
escala especifica predictora de mortalidad, asi como tampoco se han definido cuales son los factores que contribuyen al pro-
noéstico de los pacientes. El objetivo del trabajo consiste en evaluar la utilidad de las escalas pronosticas utilizadas en el status
epiléptico convulsivo (SEC): el Score de severidad de status epiléptico (STESS), la escala de RANKIN modificada de STESS
(mRSTESS) y el Score de mortalidad en status epiléptico basado en la epidemiologia (EMSE-EACEGQG) en pacientes con diag-
nostico de SENC.

Resultados: Se analiz6 un total de 66 pacientes con una edad media de 59 afios (DE 18.5). Mientras que el STESS y el
mRSTESS fueron de utilidad para predecir alta discapacidad al momento del alta en pacientes con SENC (p<0.05 y p<0.05
respectivamente), ninguno de los tres lo fue para predecir mortalidad.

Conclusion: Siendo que los scores utilizados para predecir el pronodstico en pacientes con SEC no han demostrado igual
precision diagnostica en el SENC, creemos que seria de gran utilidad validar una escala predictora de morbi-mortalidad para
estos pacientes.
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Abstract

Introduction: The Non-Convulsive Status Epilepticus (NCSE) is a rare clinical entity. As of today, a predictive mortality
scale has not been developed. Moreover, the risk factors that contribute to the prognosis have not been clearly defined. The
aim of this study was to evaluate the usefulness of the prognostic scores for status epilepticus (SE): the epileptic status severity
score (STESS), the modified RANKIN scale STESS (mRSTESS) and the epileptic status mortality score based on epidemiology
(EMSE-EACEQG) applied in patients diagnosed with NCSE.

Results: The sample analyzed for this study consisted of 66 patients with an average age of 59 years (SD 18.5).

The STESS and mRSTESS were significantly associated with higher odds for poor prognosis at the time of discharge in
patients with NCSE (p<0.05 and p<0.05, respectively). However, none of the three was associated with mortality.

Conclusion: Considering that the scores used to predict prognosis in patients with SE have not shown equal

diagnostic accuracy in the NCSE, we believe that a validated predictive scale of morbidity and

mortality would be of great help for these patients.
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Introduccion

El status epiléptico no convulsivo (SENC) es una
entidad poco frecuente, muchas veces subdiagnosticada
dado los sintomas sutiles con los que se presenta' y por la
necesidad de contar con el electroencefalograma (EEG),
estudio complementario necesario para su diagnostico y
seguimiento. La prevalencia estimada es de 2 a 8/100.000
habitantes? Sin embargo, no se cuenta con registros nacio-
nales de dicha patologia.

Existen a la fecha numerosas definiciones del SENC
de distintos autores. Holtkamp y Meierkord lo definen
como un cambio del comportamiento o del estado de con-
ciencia con respecto al basal, asociado a descargas epilep-
tiformes continuas en el EEG2? Recientemente, se propu-
sieron los criterios de Salzburg para su diagnéstico. Estos
se basan tanto en cambios electrograficos como clinicos
y han demostrado presentar alta precision diagndstica y
un excelente acuerdo entre evaluadores, haciéndolos ade-
cuados para su implementacion en la practica clinica®*
Sin embargo, la variabilidad en la presentacion clinica y la
dificultad en el acceso al EEG como estudio complemen-
tario en la guardia de emergencias, retrasan el diagndstico
y el eventual inicio precoz del tratamiento.

Al momento en el que este estudio se realizd, no se
encontr6 en la literatura un consenso sobre las variables
asociadas con la mortalidad y morbilidad durante la inter-
nacién de los pacientes con SENC. Contrariamente, tres
escalas fueron disefiadas para predecir el pronostico para
el status epiléptico convulsivo (SEC): el Score de seve-
ridad de status epiléptico (STESS), la escala de RANKIN
modificada de STESS (mRSTESS) y el Score de mor-
talidad en status epiléptico basado en la epidemiologia
(EMSE-EACEGQG).

El STESS es una escala que evaltia la mortalidad en
pacientes con Status epiléptico convulsivo. Esta herra-
mienta considera la edad, antecedentes de epilepsia, tipo
de crisis y compromiso de conciencia. Un puntaje de 0-2
se define como favorable, indicando bajo riesgo de muerte.
Su sensibilidad es del 94% y su especificidad es del 60%?
El mRSTESS incluye en el STESS el RANKIN modifi-
cado al alta por un lado y por otro aumenta la edad de
corte de 65 a 70 afios, siendo mas adecuado para predecir
la mortalidad. Un valor mayor o igual a 4 presenta una sen-
sibilidad del 81% y especificidad del 65% para predecir
mortalidad/morbilidad en el status epiléptico convulsivo$
Por otro lado, el EMSE-EACEG es una escala predic-
tora de mortalidad asi como también de buen y mal pro-
noéstico al alta hospitalaria. Presenta cuatro componentes
(etiologia, comorbilidad, edad y EEG). Un valor mayor o
igual a 60 presenta una sensibilidad al 82% y especificidad
de 55% para predecir mortalidad. Mientras que un valor
mayor o igual a 40 presenta una sensibilidad del 80% y
especificidad del 75% para predecir prondstico al alta’®
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Objetivo

Teniendo en cuenta que no existe una escala clinica
pronostica para pacientes con diagndstico de SENC, el
proposito de este trabajo es evaluar la utilidad de las herra-
mientas que han sido disefiadas para los pacientes con
diagnostico de SEC.

Materiales y métodos

Este es un trabajo observacional retrospectivo, reali-
zado en nuestro servicio. Se revisaron las historias clinicas
de los pacientes mayores de 18 afios con diagnostico de
SENC de acuerdo a los criterios de Salzburg; para obtener
informacion referida a los siguientes datos: edad, sexo,
antecedentes de enfermedad neurolégica y/o de epilepsia,
etiologia del SENC, datos relacionados con el estado de
conciencia al momento del diagnostico y la evolucion de
la enfermedad. Se mantuvo la confidencialidad de los datos
individuales, y se ha garantizado que la exposicion de los
resultados sea en forma colectiva manteniendo la priva-
cidad de los mismos, siguiendo las normas institucionales.

Todos los pacientes fueron estudiados con una neuroi-
magen (imagen por resonancia magnética nuclear-IRM- o
tomografia computada -TC- de encéfalo) y luego clasifi-
cadas en dos categorias i) normal; ii) lesion epileptogena,
definida como aquella lesién macroscopica que estaria rela-
cionada con el inicio de la crisis o con la hiperexcitabilidad
de la corteza adyacente? En todos los pacientes se realizo
EEG y se analizo el tipo de patron electrografico (descargas
lateralizadas periddicas —LPDs-, descargas generalizadas
periddicas —GPDs-, ondas trifasicas —TW-, patron delta rit-
mico —-DR- y presencia de crisis electrograficas —CE-). Tam-
bién se recogio de la historia clinica informacion relativa al
estado funcional previo de los pacientes, asi como a la nece-
sidad de ser ingresado a unidad cerrada (UCI).

En cuanto a la etiologia, se defini6 de acuerdo a la
clasificacion de la Liga internacional contra la epilepsia
(ILAE)" en sintomatico agudo, sintomatico remoto (donde
se incluyeron aquellas causas sin ningin desencadenante
agudo, pero con una lesién de SNC alejada del primer epi-
sodio no provocado de SENC), de causa desconocida y
progresiva (aquella secundaria a una enfermedad progre-
siva —neurologica, oncologica, etc.).

Finalmente, se aplicaron en todos los pacientes con
SENC las siguientes escalas: El STESS, el mRSTESS y el
EMSE- EACEG?>¢!

Para la evaluacion de la morbi-mortalidad se utilizo la
escala de RANKIN modificado!*"* Se consideré como mal
prondstico/alta discapacidad un resultado mayor o igual a 3.

Analisis estadistico

Las variables continuas con distribucién normal fueron
expresadas como media y desvio estandar (DE), las varia-
bles categodricas, como frecuencia y porcentaje. Se utilizo el
test t para variables numéricas continuas con distribucion



normal, test de Chi2 para variables categoricas que cum-
plan con los supuestos para dicho test, en caso de no cum-
plirlos se utilizo el test exacto de Fischer. Todos los analisis
estadisticos fueron efectuados utilizando el programa esta-
distico (SPSS version 23 (SPSS Inc, Chicago, IL).

Resultados

Se analizo6 un total de 66 pacientes en un periodo de
53 meses, con una edad media de 59 afios y un DE de 18.5.
Las caracteristicas demograficas de todos los pacientes se
resumen en la tabla 1.

El RANKIN modificado se pudo calcular en el 97%

En relacion con la mortalidad, el 21.2% (n=14) de los
pacientes fallecid durante la internacion. Las tres escalas
de SEC fueron utilizadas para evaluar su utilidad en el pro-
ndstico (incluyendo mortalidad) al momento del alta.

De ellos, solo el STESS y el mRSTESS presentaron
resultados significativos en lo referido a predecir la morbi-
lidad de los pacientes durante la internacién mientras que
ninguno de ellos se asocid a la mortalidad (Tabla 2).

Tabla 3a. Variables que se asociaron alta discapacidad (RANKIN 3-5)

Ny (%) RANKIN <3 RANKIN 3-5

. ., . ., . total Ny (%) Ny (%) P
de los pacientes que no muri6 durante la internacion, mien- N 64 (97)
tras que de los pacientes restantes, por falta de datos en la Edad
historia clinica, no se pudo calcular dicha escala. De los < 65 afios 34(53.1) 10(29.4) 24(70.6) p>0.05
que si se pudo calcular el RANKIN, se observo que un total >65 afios 30 (46.9) 11(36.7) 19 (63.3)
de 43 pacientes (65.2%) presentd RANKIN mayor o igual Sexo
a 3 (por lo tanto, mal prondstico) al momento del alta hos- Femenino 28(43.7)  8(286) 20(714) p>005
pitalaria. La edad media de ellos fue de 58.1 afios (DE 18.6). Masculino 36(56.3) 13(36.1)  23(63.9)
Etiologia
Tabla 1. Caracteristicas demograficas. Sintomatico agudo 35 (55) 6 (17.1) 29 (82.9) p<0.05
Sintomatico remoto 13 (20) 5(38.5) 8 (61.5)
Ny (%) Desconocido 9 (14) 4 (44.4) 5 (55.6)
N 66 Progresivo 7(11) 6 (85.7) 1(14.6)
Sexo Neuroimagen
Femenino 29 (43.9) Normal 14 (21.8) 9 (64.3) 5(35.7) p<0.05
Masculino 37 (56.1) Anormal 50 (78.2) 12 (24) 38 (76)
Epilepsia previa Epilepsia previa
Si 22 (33.3) Si 22 (34.7) 12(545) 10 (45.5) p<0.05
No 44 (66.7) No 42 (65.3)  9(21.4) 33 (78.6)
IRM/TC de encéfalo Reactividad
Normal 14 (21.2) Vigil 41(64.1)  19(46.3) 22(53.7) p<0.05
Lesion epileptogena 52 (78.8) Coma 23 (35.9) 2(8.7) 21(91.3)
Etiologia
Sintomatico agudo 36 (54.5) Tabla 3b. Variables asociadas a mortalidad.
Sintomatico remoto 13 (19.7) _ _
) Ny (%) No fallecidos Fallecidos
Desconocido 9 (13.6)
) total Ny (%) Ny (%) P
Progresivo 8 (12.1)
N 66 (100)
Reactividad
= Edad
Vigilia 42 (63.6) —
< 65 afios 35 (53) 28 (80) 7(20) p>0.05
Coma 24 (36.4) .
>65 arios 31 (47) 24 (77.4) 7 (22.6)
Sexo
' ) Femenino 29 (43.9)  23(79.3) 6(20.7) p>0.05
Tabla 2§: Escalas de SI?C aplicadas a pacientes con SENC. Resultados Masculino 37 (56.1) 29 (78.4) 8(21.6)
en relacién a la mortalidad. —
Etiologia
No fallecidos  Fallecidos Sintomatico agudo 36 (54.5) 27 (75) 9(25) p>0.05
Ny% Ny% P Sintomatico remoto 14 (21.3) 11 (78.6) 3(21.4)
STESS >2 30(73.2) 11(26.8) >0.05 Desconocido 7 (10.6) 7 (100) 0(0)
mRSTESS >4 23(71.9) 9 (28.1) >0.05 Progresivo 9 (13.6) 7(77.8) 2(22.2)
EMSE-EACEG >/=60 18 (78.3) 5(21.7) >0.05 Neuroimagen
Normal 14 (21.2) 11 (78.6) 3(21.4) p>0.05
Tabla 2b. Escalas de SEC aplicadas a pacientes con SENC. Resultados Anormal 52 (78.8) 41(78.8) 11(21.2)
en relacién a la morbilidad. Epilepsia previa
RANKIN <3  RANKIN 3-5 Si 22 (33.4) 21 (95.5) 1(4.5) p<0.05
Ny (%) Ny (%) P No 44 (66.6) 31 (70.5) 13 (29.5)
STESS > 2 8 (20.5) 31 (79.5) <0.05 Reactividad
mRSTESS >4 3(10) 27 (90) <0.05 Vigil 42(63.7)  35(83.3) 7(16.7) p>0.05
EMSE-EACEG >/=40 12 (26.7) 33(73.3) >0.05 Coma 24 (36.3) 17 (70.8) 7 (29.2)
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Adicionalmente, diferentes variables fueron anali-
zadas para determinar su relacion con la morbilidad y mor-
talidad de los pacientes durante la internacion. Como se
puede observar en la tabla III, cuatro variables fueron iden-
tificadas como factores independientes en relacion con la
morbilidad-discapacidad: (i) una lesion epileptogena en la
neuroimagen; (ii) pacientes sin diagnostico previo de epi-
lepsia (iii) la etiologia sintomatica aguda y (iv) el estado
de conciencia coma. En relacion con la mortalidad, solo se
observé asociacion con respecto a la ausencia de epilepsia
previa. Por el contrario, no se observo relaciéon con res-
pecto ala edad o el sexo. Ni tampoco lo fueron los patrones
periodicos en el EEG (GPDs, LPDs, TW), crisis electro-
graficas aisladas o la coexistencia de todos ellos (P>0.05).

Por medio de un analisis multivariado se identifico a
la alteracion del estado de conciencia (estupor, coma) y a la
etiologia sintomatica aguda, como los principales factores
asociados al mal prondstico, representando un incremento
de aproximadamente 16 veces el riesgo de ello para el pri-
mero y 3 veces para el segundo, con un Odds Ratio de 4.

Discusién

El principal resultado de este estudio fue que el mRS-
TESS y el STESS permiten de manera significativa pre-
decir la morbilidad pero no la mortalidad de los pacientes
con SENC. Sin embargo, siendo que el RANKIN modifi-
cado se incluye en el primero y el SENC en ambos, todos
los pacientes con dicho diagnostico y un RANKIN igual o
mayor a un valor numérico de uno ya presentan un riesgo
intermedio-alto para un prondstico malo al momento del
alta hospitalaria. No obstante, no se ha observado dicha
asociacion en nuestro trabajo. Por el contrario, la escala
EMSE-EACEG no mostro6 utilidad ni para predecir disca-
pacidad ni mortalidad en este grupo de pacientes.

Una de las razones que podrian explicar que estas
escalas no hayan resultado utiles se debe por un lado a las
diferentes etiologias de esta patologia, con diferentes tasas
de mortalidad, lo que hace dificil incluir a este grupo de
pacientes en las escalas utilizadas para el SEC*

Por otra parte, incluyen variables como la edad, las
comorbilidades del paciente o los patrones electroencefa-
lograficos, que no han demostrado en este trabajo condi-
cionar el prondstico de los pacientes con esta patologia.

A su vez, ninguna de las escalas tiene en cuenta a
la neuroimagen con la presencia de una lesion epileptd-
gena, que en nuestro andlisis ha sido un predictor inde-
pendiente del pronostico.

Siendo que el SENC se ha descripto como una
entidad clinica que puede modificar el prondstico del
paciente, este trabajo, por otro lado, se centr6 en la rela-
cion entre diferentes variables y la discapacidad-morta-
lidad de los pacientes durante la internacion. Es dificil
conocer con exactitud el rol de la actividad epileptiforme
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continua en la fisiopatogenia del dafio cerebral. Por lo
tanto, el grado en que el SENC causa morbilidad y mor-
talidad, independientemente de lo esperado segun la etio-
logia subyacente, contintia siendo incierto y controver-
tido; mas atn, es probable que varie segin la etiologia,
el patron electrografico y la duracion del mismo. Se pos-
tula que la confluencia de multiples factores tales como
el coma, lesion estructural, sindrome de respuesta infla-
matoria sistémica, etc. asociados a esta entidad, también
contribuyen per se en forma directa con el grado de dafo
tisular. Estas consideraciones son relevantes al momento
de comprender la complejidad de la interaccion entre dis-
tintas variables que podrian tener impacto en la morbi-
lidad y la mortalidad de pacientes con SENC.

De las variables analizadas, la etiologia sintoma-
tica aguda fue con la que los pacientes presentaron peor
RANKIN modificado al alta en relacion al del ingreso, lo
cual coincide con lo descripto previamente por Meierkord
y Holtkamp, quienes consideran que ésta es la causa mas
relevante en el prondstico en pacientes con SENC! Al
evaluar el impacto en la mortalidad, la causa sintoma-
tica aguda se ha asociado previamente a tasas cercanas al
70%.* Sin embargo, en nuestra poblacion no se observo
que fuera un predictor significativo de fallecimiento.

Con respecto al valor prondstico de una neuroimagen
con lesion epileptdgena en pacientes con SENC (IRM o
TC de encéfalo con lesion epileptogena, independiente de
la etiologia del status), no existe en nuestro conocimiento
trabajos previos que hayan planteado a esta variable como
potencial factor de mal pronostico.

Clasicamente, se ha descrito que el SENC en
pacientes con epilepsia preexistente se asocidé con baja
morbimortalidad (3%).!¢ Lo mismo ocurrié en nuestra
serie de pacientes, en la cual aquellos con epilepsia
previa presentaron mejor pronodstico y menor morta-
lidad. Por lo tanto, seria de utilidad considerar que la
existencia previa de epilepsia podria ser un factor pro-
tector, y este dato seria relevante para el disefio eventual
de escalas pronosticas en SENC.

Se ha descrito previamente que la existencia de
patrones electrograficos periddicos puede asociarse
con un peor pronodstico. La mortalidad en pacientes
con LPDs oscila entre 24-41%." y solo el 21% logra un
estado funcional independiente al afio.!® Sin embargo, la
etiologia sintomatica aguda se asoci6 en forma estadis-
ticamente significativa con la probabilidad de muerte en
pacientes con LPDs.! por lo cual, como se ha expresado
previamente, es particularmente complejo establecer
el aporte puro del patron electrografico en el pronods-
tico. En nuestra poblacion ningln patrén electrografico
periddico ha sido asociado con una mayor mortalidad en
forma comparativa, asi como tampoco la existencia de
crisis electrograficas.



Al analizar el estado de conciencia, en publicaciones pre-
vias se ha establecido que pacientes con SENC cuya expre-
sion clinica fue de coma, el mal pronostico y la mortalidad
han sido del 47 al 60%. Este rango, sin embargo, es similar al
de los pacientes en coma sin descargas epileptiformes (54 al
66%)? En nuestro trabajo, el estado de coma y estupor, fueron
predictores de un RANKIN modificado mayor o igual a 3. Si
bien los pacientes con SENC y coma presentaron mayor tasa
de mortalidad en relacion con los pacientes alertas o somno-
lientos, esta diferencia no fue significativa.

Se ha descripto previamente en la literatura que la
edad avanzada (mayores de 60 afios), incluida en la escala
del STESS y del mRSTESS, se asocia con un peor pro-
nostico en pacientes con SEC. Sin embargo, esa asociacion
no es tan clara en el caso de los pacientes con SENC. Si
bien este grupo de pacientes suele presentar mas comorbi-
lidades y por lo tanto, mas complicaciones durante la inter-
nacion, en nuestro trabajo, no hemos encontrado que fuera
un factor prondstico significativo en relacion a la morbi-
mortalidad de los pacientes.

Adicionalmente, se observo un significativo impacto
sobre el prondstico de aquellos pacientes que presentaron
una etiologia sintomatica aguda y el estado de conciencia
estupor-coma. Es por ello que habria que considerar a
estas variables como las principales predictoras indepen-
dientes de mal prondstico.

Conclusiones

Tal como se muestra en nuestro trabajo, no es posible
predecir el prondstico de los pacientes con diagndstico de
SENC a través de las escalas utilizadas para el SEC. Por
ésta razon, seria de gran utilidad validar una escala para
poder asi optimizar el tratamiento y definir el prondstico.
Consideramos que en ella habria que incluir tanto la etio-
logia, el estado de vigilia-coma, la neuroimagen y el ante-
cedente de epilepsia, variables que, de acuerdo con nuestro
analisis condicionan el pronostico de los pacientes con
diagnéstico de SENC.
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