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Resumen. Objetivo: Laasociacion de trastornos en el lenguajey
epilepsia se puede observar en varias circunstancias con o sin relacion
causal. En e sindrome de Landau-K effner (SLK) la afasia se estima
que esté causada por descargas «epilépticas» en las reas del lenguaje.
Se aportan 10 nifios con este sindrome.

Material y métodos. Se analizalasemiologiaclinicay
electroencefalogréfica de los 10 nifios.

Resultados: Laafasiaseinstauraentrelos 3y 6 afios 5 meses (X: 4
a8 m), deforma progresivaen ocho y bruscaen dos. Lascrisis
epilépticas presentes en 9 nifios, seinician entre [os 22 mesesy 7 afios 3
meses (X: 4a 1 m.). En e EEG se observan en vigiliaanomalias
paroxisticas focales, multifocales y/o generalizadas poco establesy
variables en el tiempo, y en suefio, en cuatro nifios explorados, un
registro de punta onda durante el 75-80% del suefio lento.

Conclusiones: Se discute el valor delos diferentes hallazgos
clinicosy complementarios en laevolucion dela afasia, que marcael
prondstico, resaltando e valor de las anomalias en suefio en € EEG. Se
sugiere que e SLK puede ser laforma severa de un sindrome epiléptico
més amplio edad-dependiente, que también incluirialaEPOCSYy la
epilepsia parcia benigna, que cursa con trastornos cognitivos y/o
conductualesy complejos punta onda durante el suefio lento.
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ACQUIRED APHASIA EPILEPSY (LANDAU-KLEFFNER
SYNDROME)

Abstract. Objective: The association of alanguage disorder with
epilepsy is observed in some circumstance, with or without a causal
relationship. In Landau-K|effner syndrome (LKS), it is estimated that
the aphasiais directly caused by epileptic dischargesin language aress.

Patients and methods: Ten children with LKS are studied. The
clinical and electroencephal ographic characteristics in these ten cases
were analyzed.

Results: Aphasiawas present between 3 years and 6 years 5 months
of age (X: 4 years 8 months) in aprogressive formin 8 cases and
abruptly in 2 cases. The epileptic seizures present in nine children began
between 22 months and 7 years 3 months of age (X: 4 years 1 month).
Focal, multifocal and/or generalized discharges, unstable and variable,
were frequently noted during awake state EEG records and on EEGs

during the dleep state in four children continuous spike waves during 75-

80% of slow sleep were observed.
Conclusions: We discuss the importance of the different clinical
and EEG findings in the evolution of aphasia which condition the
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longterm prognosis, emphasizing the value of the discharges on the
sleep EEGs. This suggests that LK S could be the severe form of amore
widespread age-dependent epileptic syndrome that also includes the
CSWS (epilepsy with continuous spike and waves during slow sleep)
and the atypical benign partial epilepsy. Three syndromes have
cognitive and behavioral manifestations and continuous spike waves
during slow Sleep.

Key words: Landau-K|effner Syndrome. Acquired epileptiform
aphasia. Childhood. Epilepsy. Continuous spike waves during sleep.

Introduccién

Landau y Kleffner, en 1957®, describen como «sindrome de
afasiaadquirida con trastornos convulsivos» laaparicion de seis
nifios hasta entonces normales, en una forma aguda o progresi-
va, de una pérdida de la recepcion y/o expresion del lenguaje
con anomalias paroxisticas en e EEG y, con frecuencia, crisis
epilépticas, pero sin otras ateraciones neurol dgicas. Desde en-
tonces, la publicacion de nuevos casos haido matizando las ca-
racteristicas clinicas, electroencefalogréficas y evolutivas del
sindrome1 y |os rasgos diferenciales con otras afasias infan-
tiles, congénitas o adquiridas, que pueden cursar también con
anomaliasen e EEG(213), Algunos autores han subrayado lahe-
terogeneidad del SLK, teniendo en cuentaladiversidad delase-
miologiaclinicay de las anomalias EEG, y la falta de unifor-
midad en la evolucion©1419), Otros sugieren que forma parte de
un sindrome méas amplio, que incluye también la epilepsia con
punta-onda continua durante el suefio lento (EPOCS)W y laepi-
lepsiaparcia benigna atipica (EPBA)19),

L os criterios que permiten hacer un diagnéstico de presun-
cion con una dtafiabilidad son: 1) estado psiconeurol 6gico, pre-
vio al inicio del sindrome, normal; 2) comienzo habitual entre
los 3y 7 afios (edades limites, 18 meses-13 afios); 3) afasia de
comprension o mixta, deinstalacion brusca o progresiva; 4) ano-
malias paroxisticas en €l EEG; 5) con frecuencia, crisis epilép-
ticas; 6) con frecuencia, trastornos de la conducta; 7) no corre-
lacidn evolutiva epilepsialafasia; 8) laafasia persiste, regresa, 0
muestra un curso evol utivo fluctuante®17,

Se presentan 10 pacientes, que retinen los criterios prece-
dentes, discutiendo los aspectos clinicosy patogénicos del SLK.

Material clinico y metodologia
Entre 1976 y 1993 han sido diagnosticados 10 nifios, siete
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Tabla |

SLK. Casuistica. Semiologia clinica

Caso 1 2 3 4 5 6 7 8 10
Sexo M M M F F M F M M M
AP - TCE leve - Rubéola - Sdr. febril - - —
AF - - - - RPM Epilepsia = = RPM =
DPM NL NL NL NL NL NL NL NL NL NL
Lengugje NL NL NL NL NL NL NL NL NL NL
M: masculino; F: femenino; Sdr.: sindrome; DPM: desarrollo psicomotor;
NL: normal; TCE: traumatismo craneoencefalico; RPM: retraso psicomotor.
Tablall SLK. Casuistica. Semiologia clinica
Caso 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Afasia
Edad 4a5m 3a5m 6a5m 6a3m 5a10m 4a3m 3a6m 5a1lm 3a da
Primeros Comprension  Comprension Comprension ~ Expresion  Comprension  Comprension ~ Expresion  Comprension Comprension ~ Comprension
signos Expresion Expresion Expresion
Instauracion  Progresiva Progresiva  Progresiva  Progresiva Brusca Brusca Progresiva  Progresiva Progresiva Progresiva
Intensidad Trastorno Trastorno Trastorno Trastorno Trastorno Trastorno Trastorno Trastorno Trastorno Trastorno
méxima expresion mixto mixto mixto mixto mixto mixto expresion mixto mixto
Evolucion Brotes Continua Continua Continua Brotes Continua Continua Brotes Brotes Continua
Crisis
epilépticas
Edad 2allm 5alm 3a6m 7a3m 4a6m 1a10m 5al1lm lalm 4a7m
Tipo Gen. convul.  Gen. convul. CPS CPS CPS Gen. convul. CPS CPS Unilateral
Ausencias Ausencias  Gen. convul. CPC CPC CPSgen. 2° Gen. convul.
CPC Status de
ausencia
Frecuencia  Esporadicas  Esporédicas  Elevadaen  Esporédicas Esporédicas Elevada  Esporédicas Elevadaen Esporédicas
serie serie
Ultimacrisis 10a 5a7m 8allm 8a 9a8m Ta 6a6m Ta 8a
Tratamiento ACTH ACTH CPz CBzZ CBz CBZ ACTH CBz VPA VPA
VPA VPA VPA ACTH VPA PB ACTH ACTH
CLB CBz ACTH ACTH VPA CBz
Resultados Control Control Control Control Control Mal control Control Control Control
parcial
Sintomas
asociados
Hiperqui- *) (+) (*) (*) (+)
nesia
Autista *) *) *) )
Agresividad +) +)

Alt. conducta

()

(*)

—
+
x

a: afio; m: mes; CPC: crisis parciales complejas; CPS crisis parciales simples; Gen. convul.: generalizada convulsiva;
Alt.: alteracion; VPA: acido valproico; CBZ: carbamazepina; PB: fenobarbital; CLB: clobazan.

varones y tres nifias, con SLK. Todos tienen historia clinica
detallada, con especial atencidn alos antecedentes personales,
alablsqueda de cuaquier circunstancia que haya podido inci-
dir sobre €l sistema nervioso central, alos logros psicomotores
y especialmente ala evolucion del lenguaje antes del inicio del
sindrome, habiéndose descartado |0s casos con retraso mani-
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fiesto en laadquisicion del lengugje y anomalias en el EEG
ylo crisis epilépticas. Tampoco se han tenido en cuentalos ni-
fios con trastornos del lenguaje y crisis epilépticas asociados a
signos neurol dgicos deficitarios habitual mente motores. Todos
tienen exploracion neurol6gicaminuciosa. A los 10 seleshare-
alizado, en el curso de la evolucion, estudio psicoldgico -inte-
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Tabla Il

Caso 1 2 3 4
Expl. Neu- NL NL NL NL
roldgica
EEG
* Vigilia APB APFT OLPT iz. AP bif
CPOL
* Suefio POCSL>75% POCSL>80%
REM, 15% REM, 10%
Normalizacion
* Vigilia 6a 5a10m 9a5m 8a
* Suefio - 16a - -
Neuro-
imagen
TAC NL Hipod. LTI NL NL
NL
RMN - - -
PE - Alt. Aud. NL
Cl 0,95 0,77 0,50 0,74

SLK. Exploracién neurolégica, EEG y otras exploraciones

5 6 7 8 9 10
NL NL NL NL NL NL
APCT APC APC APC POL bif.  APFT iz
CPOL CPOL  CPOL APF
POCSL>80% - POCSL>80% - -
REM, 15% REM, 12%
6a8m 6a 8a7’m Tara 8a6bm
NL - Atrofia NL NL NL
- Atrofia - - -
- - NL NL NL Alt. Aud.
0,75 0,50 0,62 0,72 0,98 0,55

NL: normal; AP: actividad paroxistica; B: bilateral; F: frontal; C: central; P: parietal; CPOL: complejo punta-onda lento;
POCS punta-onda continuo durante el suefio; iz.: izquierda; bif.: bifocal; PE: potenciales evocados; Alt.: alterados;

Aud.: auditivos; Hipod.: hipodensidad; LTI: I6bulo temporal izquierdo.

ligencia (Wisc y Raven) perceptivo-motor (Bender)- y estudio
del lengugje (espontaneo, imitativo, comprension verbal y lec-
to-escritura). Estos estudios, por el marcado déficit linglistico,
no se pudieron realizar en la primera exploracion. Todos tie-
nen varios EEGs en vigilia(mediade 11 EEGs) y cuatro, a me-
nos, un registro poligréfico de 6 horas en suefio nocturno.

A todos selesrealizd estudios bioquimicos generalesy TAC
craneal sin contraste, auno RMN cerebral y a seis potenciaes
evocados auditivos, para descartar hipoacusia sensorial.

Todos | os nifios fueron controlados periddicamente, ainter-
valos que han variado de 1 a6 meses en funcion delaevolucion,
entre 18 mesesy 10 afios (X: 5a10 m).

Resultados

Los datos clinicos, los resultados de la exploracion neuro-
I6gicay los exdmenes complementarios se resumen en las tablas
[, 'y 11l. Los sintomas iniciales se observan entre |os 22 meses
y los 6 afios 3 meses (X: 3a10 m). En cinco, los primeros sin-
tomas fueron las crisis epilépticas, en cuatro |os trastornos del
lengugjey en uno los trastornos afésicos y las crisis epilépticas
casi simultaneamente. L os trastornos del lenguaje se observa-
ron en todos los nifios entre |os 3 afos y 6 afios 5 meses (X: 4
a8 m) instaurédndose de forma progresiva en ocho, con afecta-
cioninicial de lacomprension en cuatro, comprension y ex-
presion en dosy de la expresion en uno; y de forma brusca en
dos, uno con afectacioninicia delacomprensiény € otro dela
comprension y expresion. Laevolucion se harealizado por bro-
tes en cuatro, con recuperacion total en dos (casos1y 9) y re-
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cuperacion sensible, persistiendo sdlo un lengugje ora no fluen-
te en otros dos (casos 5y 8). De los seis casos restantes, en dos
en ¢l transcurso de los afios ha mejorado sensiblemente la com-
prension, aunque presentan un déficit de produccion fonol 6gi-
ca(casos 2y 4), y enlos otros cuatro persiste una seria afasia
mixta (casos 3, 6, 7'y 10). Las crisis epil épticas estuvieron pre-
sentes en nueve, inicidndose entre los 22 meses y los 7 afios 3
meses (X: 4alm). Latipologiay frecuenciadelas crisisva-
riade un caso a otro y en siete casos se han observado més de
un tipo de crisis. Dos han presentado crisis en serie (casos 3 y
9), uno (caso 7) como estados de mal parcialmente motor, y seis
han presentado crisis espaciadas. Cuatro han presentado crisis
tonico-cldnicas generalizadas, dos crisis de ausencias atipicas,
uno un estado de mal de ausencias, uno crisis unilateralesy sie-
te crisis parciales simples y/o complejas con generalizacion
secundaria en dos. El tratamiento con ACTH fue efectivo en
ocho, con control critico y supresion de las anomalias paroxis-
ticasen el EEG. En tres casos fue € primer tratamiento instau-
rado y en cinco se recomendo ante la persistencia, elevada en
dosy esporédicas entres, delas crisis. El control, relativo a per-
sistir crisis esporéadicas, se obtuvo con valproato en cincoy car-
bamazepinaen tres. El control absoluto selogré entrelos 6 me-
sesy los 6 afiosy 2 meses (X: 3a10m) deiniciadas las crisis,
habituamente entrelos 5y 10 afios de edad. En tresnifios sere-
tienen antecedentes personal es de dudoso valor. Uno de ellos
(caso 2) es atropellado por una moto, golpeandose |a cabeza,
siendo ingresado y observandose en la TC craneal unadiscreta
zona hipodensa en la regidn temporal izquierda, que desapare-
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Figura 1. Caso n°3. Nifio de 5 afios de edad. Sindrome Landau-Kleffner.
EEG en suefio. Fasel11. Actividad congtituida casi exclusivamente (>80%)
por complejos punta-onda irregulares difusos y sincronos.

Figura 2. Caso anterior. EEG en suefio. Fase REM. Actividad paroxisti-
ca, tipo complejos punta-onda, bilateral y sincrona, predominando en he-
misferio derecho (10% de lafase).

ceenlaTC de control realizada un mes después; € inicio delos
trastornos del lenguaje se sitla, tres dias después del acciden-
te; otro (caso 4), padecié unarubeola de especia severidad y, en
laconvalecencia, seinicialas dificultades de comprension y ex-
presion; el tercero (caso 6), comienzacon dificultades en lacom-
prension y expresion tras un sindrome febril de origen indeter-
minado. En lostres, €l primer sintomadel sindrome fue laafa
sa

Nueve han presentado trastornos de la conducta, de especid
severidad en cuatro con rasgos autistoides, e hiperquinesiaen
seis.

El primer EEG redlizado, entre los 23 mesesy los 7 afos
(X: 4a 3m.), fue normal en tres casos. Con posterioridad, en-
trelos cuatro afios 3 mesesy 10 afios (X: 5a9 m), serecoge una
actividad paroxisticafocal irritativa en nueve casos, y anomali-
as generalizadas o multifocales en seis casos. En laevolucion
las anomalias desaparecen entre l0s 5 afios 10 mesesy 9 afios
5 meses (X: 7a4 m). El registro de suefio nocturno, redizado a
cuatro nifios, muestra complejos punta-onda durante casi todo
€l suefio lento (més del 75% en uno 'y del 80% entres), y en el
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10-15% del suefio REM (Figs. 1y 2).

Todos los casos han sido sometidos a la exploracion psico-
[6gica, entrelos 2'y 10 afios de evolucion; € Cl esta dentro de
lanormalidad en dos, existe torpeza mental en tresy debilidad
mental ligera en cinco; la edad perceptivo motoraesde 1 a3
ahosinferior alaedad cronol6gica; €l nivel de lectura, estudia-
doensiete, esde2 a3 afosinferior a nivel de sus paresen cin-
co, y lacomprension verbal estadisminuidaen cuatro y es nor-
mal en seis (Tabla1V).

Al final del tiempo de seguimiento, un nifio sigue una esco-
laridad normal (caso 9), cuatro estén en colegios publicos con
auladeintegracion (casos 1, 2,5y 8) y cuatro en centros de edu-
cacion especid (casos 3, 4,6y 7).

Discusion

Laasociacion de una afasia, en un nifio que ha adquirido el
lengugje que corresponde a su edad y anomalias paroxisticas, fo-
caleso multifocalesen € EEG, son los signos fundamental es pa-
raformular e diagndstico de SLK. Junto a estos signas, las cri-
sis epilépticas, que estan presentes en lamayoria de los casos, y
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Tabla IV SLK. Estado actua

Caso 1 2 3 4 6 7 8 9 10
Edad 13a 14a 10a2m 18a 14a 6a 9a 7abm 8a 10a11m
Crisis No No No No No No No No No No
Lenguaje Normal Déficit Afasia Déficit ~ Oral no Afasia Afasa Oradno Norma  Afasa
fonoldgico mixta  fonologico fluente mixta mixta  fluente mixta
Comprension Comprension
normal normal
Conducta Normal Agresividad «rara» Normal ~ Normal Inquieta Normal  Normal Inquieta  Inquieta

los trastornos conductual es, que son frecuentes, se han conside-
rado como sintomas accesorios®®). Los trastornos del lenguaje
y los hallazgos el ectroencefal ogréficos estan presentes siempre
aunque no exista una estrecha correlacion tempora entre ellos.

En nuestra serie, los 10 casos redinen los signos fundamen-
tales, nueve muestran crisis epilépticas y nueve presentan tras-
tornos conductuales, de severidad variable. El trastorno del len-
guaje se caracteriza por un marcado déficit de la comprension
verbal, formulandose con frecuencia el diagnostico de sorde-
rato, y apreciandose con posterioridad un deterioro progresivo
de la expresion con pérdidadel lenguaje hablado. En algunos
casos se haencontrado que € trastorno es més acusado en la ex-
presion19 como se ha observado en loscasos 1y 8. La afec-
tacion del lenguaje hablado se extiende a veces, y cuando el
nifio lo ha adquirido, a lenguaje escrito con menos severidad.
L os potenciales evocados de tronco son habitualmente norma:
les® mientras que los PE corticales pueden estar alterados, |0
queindica unaalteracion de lapercepcion, reconocimiento y ea
boracion de la sefid recibiday, en cierto modo, muestrael «pun-
to dafiado»7. Se harealizado estudio de potenciales evocados
en seis casos, habiéndose encontrado precozmente alteracio-
nes de lalatenciaen dos con normalizacion posterior. EI SLK se
distingue clinicay electrogréficamente de la disfasia de desa-
rrollo al ser ésta un trastorno primario y especifico del lengua
jeoral, no relacionarse con crisis epilépticasy mostrar en € EEG
de suefio anomalias espaciadas en € 20% de los casos),

L os hallazgos el ectroencefal ograficos son inespecificos. La
actividad fundamental es frecuentemente normal. Las activi-
dades paroxisticas son muy variablesen el tiempoy en el es-
pacio, siendo | os graf oel ementos més caracteristicos las puntas
lentas y complejos punta-onda de gran amplitud difusos, sin-
cronos o asincronos, multifocales, delocalizacién variables, afec-
tando preferentemente a regiones temporales, sin predominio
hemisférico neto; los paroxismos focales son muy similares en
morfologiay localizacion alos paroxismos observado en € EPB
(casos 2, 5, 6, 7, 8, 9). El suefio activael EEG, preferentemen-
teenlasfases!ll y IV del suefio lento, dando lugar aun regis-
tro muy similar a observado en laepilepsiacon POC durante el
suefio lentott131819) Es probable que en [os primeros compases
de la enfermedad | 0s paroxismos solo se recojan en registro de
suefio. Las anomalias EEG disminuyen con laedad y han de-
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saparecido totalmente en seis de nuestros pacientes entre los 2
y 10 afios del inicio del cuadro (entre 5y 14 afios de edad).

Laetiopatogeniadel SLK es muy discutida. Se ha sugerido
unalesion estructural como causade laafasiay de las anoma:
lias EEG, a observarse casos con encefalitisfoca @, gliosis del
hipocampo®), trastorno autoinmune?, arteritis cerebral @), etc.,
0 asociada a heurocisticercosis® o astrocitoma del 16bulo tem-
poral@, Otros autores consideran que |os paroxismos EEG con-
llevan laexclusion funcional delas zonas del lengugje, no sien-
do posible la suplencia funcional, eventual, a cargo del hemis-
ferio menor, por la extension a éste de las anomalias452),

No existe unanimidad de criterios en cuanto al tratamiento.
La eficacia de los farmacos antiepil épticos sobre |as crisis, las
anomalias electroencefa ogréficas y la afasia, alargo plazo, ha
sido muy discutida®228), El ACTH y los corticoides se han usa-
do con resultados satisfactorios sobre los sintomas clinicos y las
alteraciones el ectroencefal ogréficas®272930), aunque su eficacia
se limita con el tiempo. Paramejorar los trastornos del lengua-
je se hapracticado latranseccion multiple subpial, o seccidn de
las conexiones neuronal es horizontales con resultados alenta-
dores, en dos de cuatro casos, cuando persisten las anomalias
paroxisticas; s éstas han desaparecido laintervencion no es efi-
cazy,

Laevolucion de la epilepsiaes favorable con control critico
antes de los 10 afios en el 80% de los casos?. La evolucion de
las anomalias el ectroencefa ograficas es menos favorable con re-
misiones transitorias con algunos farmacos -valproato, etosuxi-
miday clobazan-, persistencia de las anomalias con fenobarbi-
tal, eincluso con empeoramiento, en ocasiones, con carbamaze-
pinay fenitoina?), Laevolucion delaafasiano es uniforme con
curso fluctuante, remision o persistencia; esta evolucion se ha
puesto en relacion con la posible etiopatogenia funcional o apa
rentemente estructural®), con lacrisis®®, con las anomalias el ec-
troencefal ogréficas® o con la edad®19, En nuestra experien-
cia, e prondstico, que valigado alaevolucion delaafasia, guar-
darelacion con el tiempo de persistencia de los complejos pun-
ta-onda continua en suefio lento, y con la precocidad de un tra-
tamiento eficaz sobre las crisis y sobre las anomalias EEG.

El SLK se harelacionado con laepilepsiaparcia benignacon
paroxismos rol &ndicos®3), considerandosele como unaformaati-
pica, inusualmente grave, de este sindrome, como también lo son
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la epilepsia con punta-onda continua durante el suefio lento
(EPOCS), y laepilepsiaparcia benigna atipica (EPB-A)®). Todos
estos sindromes tienen en comdn el cursor con POCSYy, con fre-
cuencia, hay casos que solapan uno u otro sindrome. En €l tra-
bajo de Patry, Lyagoubi y Tassinari® uno de l0s seis casos cursa
con afasiay se podria considerar también como un SLK. LaEPB-
A, descrita como entidad en 1982¢9), ha sido identificadacomo €
tercer grupo dela EPOCS® o considerada como una EPOCS par-
cid eintermitente®), Se haestimado quelaPOCS no es sUficiente
paradefinir un sindrome®> o una entidad nosol 6gica® y que los
sindromes en que se observa se pueden considerar como estados
de mal epilépticos, o formas de curso especia mente severo de
epilepsias infantiles que cursan con ondas agudas benignas®e),
Todas ellas tienen en comdn la marcada edad-dependencia del
EEGYy signosclinicos, y lacas regular desaparicion de ambos en
lapubertad. Teniendo en cuenta las caracteristicas del EEG devi-
giliay suefio, la afectacion de las funciones cortical es superio-
resy latipologia critica de estas formas especia mente severas,
se sugiere que el SKL, laEPOCSy la EPB-A estan relaciona-
dos entre si y forman parte de un sindrome mas amplio(t13.16),
Si se acepta esta hipotesis, teniendo en cuentala evoluciéon glo-
bal psiconeurolgica del nifio, se pueden considerar el SLK co-
mo laforma severa, [|aEPCOS como laformamoderaday la EPB-
A como laforma benigna, de un sindrome epiléptico que cursa
con complejos punta-onda continua durante €l suefio lento y tras-
tornos cognitivos y/o conductuales, por dificultar lanormal re-
cepcion y fijacion de los aprendizajes, en una etapa madurativa
muy |dbil y especialmente importante para el desarrolloy conso-
lidacion de las funciones psiquiétricas superiores.
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