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 Resumen. El síndrome de Dravet es una encefalopatía epiléptica severa de muy poca 

incidencia (1 por cada 20.00040.000), es catalogada como rara y de poco 

conocimiento y sospecha médica, por tal razón dificulta su diagnóstico. Se trata de 

una alteración en el gen SCN1A, principal codificador de la subunidad alfa 1 del 

canal de sodio.  

Presentación del caso: Paciente femenino de 6 meses de vida, nacimiento por cesárea, 

embarazo de curso normal, sin complicaciones, madre con antecedente de un aborto 

previo, sin antecedentes familiares de importancia y desarrollo motriz acorde con la 

edad. Acude a urgencia por presentar alza térmica no cuantificada y crisis convulsiva, 

que se presenta posteriormente a la tercera dosis de vacuna pentavalente 

correspondiente a la edad, no siendo este factor desencadenante de la crisis. Al tener 

episodios muy frecuentes y no obtener un control adecuado, se realizan varias 

pruebas diagnósticas incluyendo estudios genéticos de WES para llegar a un 

tratamiento acorde a un diagnóstico específico, por esta los padres de la menor 

deciden acudir a países de tecnología para realizar este tipo de diagnósticos.  

La relevancia del caso radica en demostrar que el síndrome de Dravet es una 

enfermedad subdiagnosticada y tratada de manera inadecuada; sin embargo, en la 

actualidad el uso de herramientas, especialmente métodos genéticos y un control 

temprano evita a que los pacientes presenten varios episodios a repetición y mejores 

su calidad de vida. 

Palabras clave:  Síndrome de Dravet, Epilepsia, Convulsiones, SCN1A 

Abstract. Dravet syndrome is a severe epileptic encephalopathy of very low 

incidence (1 pe 20,000-40,000), it is classified as rare and of little medical knowledge 

and suspicion, which makes its diagnosis difficult. It is an alteration in the SCN1A 

gene, the main encoder of the alpha 1 subunit of the sodium channel.  

Case presentation: 6-month-old female patient, born by cesarean section, normal 

pregnancy course, without complications, mother with a history of a previous 

abortion, no significant family history and motor development according to age. She 

went to the emergency room for presenting an unquantified thermal rise and seizure, 

which occurred after the third dose of pentavalent vaccine corresponding to her age, 

this not being a triggering factor for the seizure. Having very frequent episodes and 

not obtaining an adequate control, several diagnostic tests are performed including 

genetic studies of WES to reach a treatment according to a specific diagnosis, for this 

reason the parents of the minor decide to go to countries of technology to perform 

this type of diagnosis.  

The relevance of the case lies in demonstrating that Dravet syndrome is an 

underdiagnosed and inadequately treated disease, however, currently the use of tools, 

especially genetic methods and early control prevents patients from presenting 

several repeated episodes and improves their quality of life. 
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INTRODUCIÓN 

El síndrome de Dravet (SD) es una enfermedad conocida como encefalopatía epiléptica mioclónica 

severa que se presenta en una etapa precoz durante la infancia, esta patología es de baja incidencia que 

oscila en 1 por cada 20 millones a nivel mundial, aunque en España es el país que ha registrado cifras  250-

450 casos (1). 

El SD fue descubierto por la neuróloga y psiquiatra francesa Charlotte Dravet en 1978, estudios han 

demostrado que esta enfermedad se presenta con mayor frecuencia en etapas tempranas de vida con 

convulsiones y ausencias de causa febriles que se acompañan de deterioro cognitivo y también de varios 

tipos de crisis epilépticas. Se considera como una de las epilepsias más graves de la infancia y se relaciona 

íntimamente con mutaciones del gen SCN1A, el mismo que codifica la subunidad α1 del canal de sodio(2). 

En cuanto a su patogenia, el SD se origina principalmente por alteraciones en el gen SCN1A que 

codifica una la proteína denominada Nav1, es un canal de sodio que es importante para la actividad de las 

interneruronas que suprimen las convulsiones, por lo tanto existe una mutación de novo en la subunidad 

alfa 1, siendo este el canal más significativo que tiene estrecha relación con la epilepsia. Alrededor de un 

70% de los casos esta netamente relacionada con modificaciones y mutaciones de este gen, cada persona 

posee dos copias del gen SCN1A (una de cada progenitor), estudios han demostrado que las mutaciones en 

estos genes se han relacionado en el síndrome de Dravet (3). 

Una de estas copias es disfuncional, quedando así una única copia con un funcionamiento adecuado, 

esto conlleva a una condición conocida como haplo insuficiencia, lo que significa que dicha copia no tiene 

el funcionamiento adecuado generando la presentación de los síntomas (3). El SCN1A dispone de 4 

dominios homólogos (D1-D4), cada uno de estos posee segmentos transmembrana, la región S5-S6, regula 

la permeabilidad y selectividad iónica. Existen mutaciones hasta de un 80% de los pacientes con epilepsia 

mioclónica grave durante la infancia y un 5% de niñas presentan una mutación en el gen PCDH19, el cual 

se ha reconocido como el más importante de los genes de la epilepsia conocidos actualmente (4,5).  

Las manifestaciones clínicas se caracterizan por un cuadro de epilepsia severa refractaria al 

tratamiento y de tipo prolongadas, la mayor parte de las crisis epilépticas se presentan a los primeros meses 

o año de vida, las primeras se asocian y aparecen conjuntamente con episodios de fiebre y son convulsiones 

generalizadas (6,7). En múltiples ocasiones estas crisis conllevan a estatus epilépticos, además con el paso 

del tiempo también pueden aparecer crisis afebriles vinculadas a otros estímulos y otro tipo de convulsiones 

como por ejemplo las ausencias atípicas, crisis parciales-complejas y las convulsiones mioclónicas (7). 

Por otra parte esta afección en la edad etapa pediátrica, puede inducir a la presencia de fiebre, 

variaciones bruscas en la temperatura, pueden presentarse de forma espontánea sin ninguna causa 

desencadenante, además un punto crítico resulta el estancamiento en el desarrollo cognitivo; se presentan 

conflictos en el ámbito conductivo-conductual como la hiperactividad, trastornos de comunicación, entre 

otros, dificultando así la etapa de escolaridad del niño (1,8). 
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La presencia de trastornos ortopédicos, suelen ser otras manifestaciones importantes, tales como; 

escoliosis, pies valgos, decrecimiento, etc.  Existe un gran riesgo en cuánto a las crisis con determinados 

fármacos que normalmente se emplean si no se ha llegado a un diagnóstico certero. Después del segundo 

año de vida aparecen síntomas de retraso en el desarrollo tanto a nivel psicomotor y cognitivo (9). En cuanto 

al diagnóstico clínico es indispensable realizar un correcto examen físico, evaluando cada signo que refiere 

el paciente, conocer la frecuencia de las crisis ya sean de ausencia o de convulsión, presencia de trastornos 

ortopédicos, problemas en el crecimiento, dificultad en el desarrollo escolar (10). 

El electroencefalograma (EEG), resulta una herramienta diagnóstica suele mostrarse aparentemente 

normal, pero en algunas ocasiones muestra enlentecimiento de la actividad de fondo complejos punta-onda 

y polipuntaonda aisladas. También se presenta contaminación por ritmos de debido al uso de medicamentos, 

poca reactividad apertura palpebral, predominio de actividad lenta en áreas centro-parietales y vértex ó en 

área frontocentral, la actividad paroxística del EEG, es más predominante durante el sueño (11). 

La prueba genética del gen SCN1A, se ha empleado para demostrar afección genética por el inicio 

de las convulsiones y la aparición de ataxia, signos piramidales y mioclonías, esta presenta una 

especificidad > al 85% de positividad para la mutación del gen SCN1A, así también existen criterios de 

diagnóstico clínico; que se han dividido en tres fases o etapas: inicio de las convulsiones, deterioro de la 

fase y fase de estabilización (11).  

Con respecto al inicio de incautación, en estos pacientes aparece la enfermedad a una edad entre 4-

8meses, en la mayoría de niños, su primera convulsión característicamente es inducida por fiebre 

prolongada y convulsiones clónica, generalizada o unilateral (12). Es importante resaltar que los pacientes 

no presentan espasmos infantiles, pese a su aparición en su primer año de vida. Generalmente en estos 

pacientes la resonancia magnética se muestra aparentemente normal y a veces se pueden observar 

anomalías, electroencefalográficas, mismas que al principio son limitadas (13).  

La fase de empeoramiento aparece entre 1-5 años de edad, estos pacientes pueden desarrollar otro 

tipo de convulsiones como las mioclónicas atípicas y convulsiones focales, también pueden aparecer las 

convulsiones atónicas que son muy poco frecuentes. Es esta fase las convulsiones son más frecuentes, pero 

de menor duración que al principio. Las anomalías en el EEG interictal pueden presentarse en algunos 

pacientes, incluyendo ondas generalizadas de picos y polipicos, picos y ondas, se ha relacionado que 

periodos de convulsiones mioclónicas frecuentes corresponden a un incremento de las descargas 

generalizadas en ondas de pico y desarrollo de una foto, dándonos una respuesta paroxística (13).  

Por último la fase de estabilización ocurre antes de los 10 años, las convulsiones se presentan de 

corta duración, aparecen alteraciones cognitivas y del lenguaje que tienen un empeoramiento progresivo, 

además puede presentarse ataxia y trastornos de la marcha (14).  

El tratamiento resulta complejo, actualmente aún se considera desafiante debido a que las 

convulsiones que presentan los pacientes son altamente resistentes a los fármacos anticonvulsivantes; sin 

embargo, la pauta inicial incluye la administración de anticonvulsivantes de amplio espectro como; 
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valproato, clobazam, pero en ciertos grupos de pacientes no son suficientes para controlar las convulsiones 

(15). El valproato está disponible en varias presentaciones; tabletas, soluciones orales, gránulos; sin 

embargo, la dosis de administración es de 15mg/kg/día dividida en dos dosis para presentaciones de 

liberación prolongada (16). 

Los aumentos de dosis deben ser graduales llegando a un máximo de 60 mg/kg/día dependiendo de 

la respuesta clínica y tolerabilidad, es importante tener en cuenta también sus efectos adversos como; 

cefalea, náuseas, somnolencia, que pueden reducirse con el tiempo (16). El clobazam tiene alta seguridad 

y es eficaz para las encefalopatías epilépticas de igual manera se administra por vía oral con una dosis 

inicial de 0,2 mg/kg/día en dos dosis al día, de este fármaco se ha reportado altas tasas de efectividad que 

oscilan entre el 27,6% al 45,5%, lo efectos adversos se presentan en menor frecuencia (17).  

Otros estudios han propuesto al estiripentol en dosis de 20 mg/kg/día en la primera semana luego 

aumentar a 30 mg/kg/día hasta un máximo de 50 mg/kg/día; sin embargo, no existe suficiente evidencia en 

edades pediátricas (18). Finalmente describimos otros anticonvulsivantes que se han descrito para esta 

patología son; el topiramato, cannabidiol y norclobazam sobre todo para el control de los síntomas.  

El objetivo de este trabajo es dar a conocer el caso detallado, además de información actualizada, 

su presentación clínica, diagnóstico, tratamiento y evolución de este síndrome. 

EXPOSICIÓN DEL CASO 

Paciente femenina mestiza de 6 meses de vida, nacimiento por cesárea, embarazo de curso normal, 

sin complicaciones, madre con antecedente de un aborto previo, sin más antecedentes familiares de 

importancia y desarrollo motriz acorde con la edad. 

Acude a urgencias, por presentar alza térmica no cuantificada y crisis convulsiva, que se presenta 

posteriormente a la tercera dosis de vacuna pentavalente correspondiente a la edad, no siendo este el factor 

desencadenante de la crisis. Signos vitales al momento de su llegada (paciente en estado convulsivo) se 

observa una tensión arterial de 90/60 mmHg, temperatura de   40°C, posteriormente el personal de salud 

administra una dosis de diazepam para cesar la crisis convulsiva, la cual tuvo una duración de 

aproximadamente 12 minutos, también se le administró ibuprofeno vía oral y paracetamol a través de la vía 

parenteral, de este modo la temperatura disminuyó considerablemente.  

Cuando cesó la crisis se realizó el examen físico completo, paciente somnoliento, sin alteración de 

pares craneales ni datos relevantes a nivel general, por lo que luego de estabilizar a la paciente se le dio de 

alta. Dos meses después, vuelve a presentar una convulsión matutina, acompañada de fiebre de 40°C, pero 

de corta duración, en la noche nuevamente presentó alza térmica por lo que acude al servicio de emergencia, 

la niña entra en un status epiléptico de 35 minutos de duración por lo que es ingresada en unidad de cuidados 

intensivos, durante el tiempo en UCI, presentó dos convulsiones más, que igualmente se desencadenaron 

por fiebre de 40°C. El médico tratante diagnostica la enfermedad como “Convulsiones Febriles” y se le 

prescribe fenobarbital. 
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Al año de edad, la paciente presenta episodios de ausencias, con parálisis corporal  y atonía 

muscular, estos episodios tenían una duración de 3-4 minutos, presentando una crisis de ausencia por 

semana, por lo que los padres deciden buscar otra opinión médica le prescriben una dosis inicial de ácido 

valproico 2 ml cada 12 horas, al inicio del tratamiento, continuaban las crisis a repetición, por lo que se 

comenzó a utilizar diazepam vía rectal y se modificó a una dosis de 5ml de ácido valproico. 

En ese momentos la niña presentaba un peso de 9,5Kg, se logró controlar las crisis por un periodo 

de 1 año 10 meses, por lo que se consideró un control aparente de la patología,  el médico consideraba 

disminuir la dosis; sin embargo, presenta un nuevo episodio de respiración fuerte sin respuesta al llamado, 

giro de cabeza a la derecha con la mirada perdida, por lo que se decidió incrementar la dosis de ácido 

valproico hasta 6.5ml, al no obtener respuesta se decide asociar a levetiracetam, con dosis inicial de 1.5ml 

incrementando 0.5cc paulatinamente, llegando a una dosis de 1g sin conseguir control de las crisis.  

En mayo 2017, se realiza un estudio en Bogotá con un electroencefalograma de 24 horas de duración 

que concluyó con un diagnóstico de “Epilepsia benigna focalizada del lado izquierdo” posterior a este 

diagnóstico, la paciente convulsiona nuevamente con necesidad de ascenso del levetiracetam a 6 ml. En el 

transcurso de este tratamiento farmacológico la paciente parece presentar mayor tolerancia y mejor 

resultado en control de crisis debido a la asociación de estos fármacos. En junio del mismo año, presenta 

una nueva crisis convulsiva por lo que se incrementa la dosis de ácido valproico a 7.5 ml y se mantiene la 

dosis de levetiracetam en 5ml.  

Los padres afirman que durante las últimas crisis de la niña han notado que estas se presentan 

después de agitación física (correr o jugar) y todos estos episodios de crisis coinciden en el horario entre 

las 17h45 y 18pm, todavía no se ha realizado un electroencefalograma con hiperventilación debido a que 

el paciente no colabora para realizar este examen. Luego las crisis se presentaban 1 vez por semana, se 

agrega al tratamiento clobazam, con una dosis inicial de 5mg cada 12 horas. Ahora las crisis tenían una 

frecuencia de 1 vez cada 15 días.  

Debido a las crisis de difícil control se plantea etiología genética por lo que se solicitó un estudio 

(examen de la secuenciación de WES) por sus siglas en inglés (whole exome sequencing) cuya prueba es 

un método de laboratorio que utiliza para determinar el orden exacto de todas las porciones y componentes 

de los nucléticos y que contiene la información para la elaboración de proteínas.  

El primer examen de la secuenciación de WES realizado en Madrid (CGC genetics) afirmó que no 

se ha encontrado mutaciones del gen que expliquen el fenotipo expresado en este paciente. Pero si se 

encontró la variante MN_0011659631.1: c2800A detectada en el gen SCN1A y se ha identificado un 

intercambio de aminoácido, que se lo cataloga como causa molecular de una epilepsia mioclónica de la 

infancia. (Imagen 1). 

Posteriormente se realizó un estudio de encefalografía digital utilizando montajes mono y bipolares 

con electrodos dorados, estos fueron colocados mediante la técnica digital internacional 10-20 fijados con 
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vendas y pasta conductora, el estudio se realizó con privación moderada del sueño sin uso de sustancia 

sedativa.  

Imagen 1: Primer examen de la secuenciación de WES, España, archivo de la paciente. 

 

Hallazgo del estudio: EEG 8/11/2017: Anormal. Actividad paroxística interictal a forma de punta 

onda lenta de 1 a 2 Hz y ondas agudas fronto-centro-temporal bilateral, compatible con epilepsia focal 

idiopática. (Imagen 2). Tiempo después, se realizó el examen genético molecular en Portugal y se encontró 

un cambio de secuenciación en la metionina con la valina, denominada variante de novo. (Imagen 3).  

Imagen 2: Encefalograma, archivo de la paciente. 
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Imagen 3: Examen genético de Portugal, archivo de la paciente. 

 

En el año 2018 se realiza nuevamente un estudio genético confirmatorio, realizado en Boston la cual 

fue utilizada como herramienta definitiva que confirmó el diagnóstico de la patología, con una variante c. 

2800 A ˃ C identificada en el gen SCN1A asociado a un modo de herencia y otras patologías neurológicas 

y musculoesqueléticas. (Imagen 4).  

Imagen 4: Estudio genético confirmatorio de Boston, archivo de la paciente. 

 

Posterior a todos estos estudios y tratamiento administrado la paciente tuvo un desarrollo 

psicomotriz acorde a los parámetros normales, comenzó a caminar al año y medio de edad y sus primeras 

palabras las dijo a los diez meses de edad. Actualmente, la paciente tiene 8 años de edad, tiene un estilo de 

vida algo limitado, debido a que no puede estar expuesta a estímulos visuales ni emocionales, realiza 

actividades diarias como comer, jugar prácticamente sola, siempre está acompañada de un adulto para 

actividades de mayor dificultad para su desarrollo, como por ejemplo ir al baño o vestirse. 
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No tiene mayor problema para comunicarse con los demás, pero sí tiene un lenguaje no tan amplio 

en cuanto a vocabulario, acude a una institución (que tiene inclusión para niños con capacidades diferentes); 

sin embargo, es una niña que vive con sus padres, los mismos que han logrado sobrellevar la situación de 

esta patología de tan elevada complejidad conjuntamente con el paciente y ahora se puede decir que tiene 

un estilo de vida “prácticamente normal”. 

DISCUSIÓN 

Los trastornos neurológicos asociados al gen SCN1A incluyen: Epilepsia generalizada con 

manifestación de convulsiones acompañadas de episodios febriles y esta se asocia específicamente con el 

Síndrome de Dravet debido a la mutación de novo de este gen, que inicialmente no estaba considerada esta 

variante como patógena; sin embargo, las bases de datos actualizadas como Clinvar y la prueba diagnóstica 

de exoma completo de laboratorio (INVITAE-Boston) actualmente la consideran como patogénica (19,20). 

Pérez y Moreno, afirman en un reporte de caso que para el diagnóstico del síndrome de Dravet es 

muy importante evaluar dos parámetros relevantes el primero es tener una sospecha diagnóstica: es decir, 

es fundamental levantar una sospecha temprana de esta patología debido a que se manifiesta 

característicamente en el transcurso del primer año de vida. Y en segunda instancia poder llegar al 

tratamiento correcto y más tolerado por el paciente. A largo plazo los pacientes manifiestan otro tipo de 

convulsiones como mioclonías, ausencias y convulsiones parciales que pueden comenzar con 

manifestaciones a nivel de la cara y cabeza que luego abarcan otros grupos musculares de manera bilateral 

(8,21).  

Del mismo modo que se describió, la autora A. Pérez, reitera que las mutaciones en el gen 

codificador de la subunidad alfa del canal de sodio (SCN1A) son identificadas e íntimamente relacionadas 

con epilepsias de tipo generalizado con convulsiones febriles (11). La alteración en este gen, es catalogada 

como una mutación de novo en la subunidad alfa 1, este es el canal más significativo y con mayor cantidad 

de mutaciones que se asocian con epilepsia.    

De la misma manera, Venegas Silva V et al. (22,23), al igual que Pérez AB, Moreno N (8), 

concuerdan en que los daños en el gen SCN1A son los que desencadenan las descargas eléctricas y afirman 

que la mutación de este gen genera un espectro de manifestaciones convulsivas, siendo características por 

tener un inicio a edad precoz con crisis febriles aisladas, lo que convierte a este en uno de los genes con 

una mutación muy grave.   

 Por otro lado, Brunklaus A et al. (24) reiteran que las variantes de pérdida del canal de sodio 

dependiente de voltaje cerebral causan SD, que condiciona a epilepsia grave, además de fenotipos leves 

asociados con epilepsia genética con convulsiones febriles, por otro lado destacan que la patología suele 

tener un diagnóstico erróneo a simple vista o en las primeras consultas con el paciente, debido a que la 

tardanza para llegar detectarlo eleva el uso de antiepilépticos de manera inadecuada para el control de las 

crisis, por lo que son muy pocos los casos en los que se ha logrado llegar al diagnóstico de esta patología 

antes del primer año de edad. 
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Por tal motivo debido a esta falta de reconocimiento desde la aparición de los primeros síntomas 

que presentan los pacientes, condiciona al uso inadecuado de fármacos que  suelen estar contraindicados 

para estos casos, incluso se conoce que cuando el diagnostico se ha tardado  entre 1 y 2 años 

aproximadamente un 30% de pacientes ya  han estado expuestos un tratamiento con uno o más fármacos 

contraindicados (24,25). 

La literatura médica actualmente mantiene  que a este síndrome se le suma además las 

comorbilidades y alteraciones a nivel neurológico que refieren la gran mayoría de pacientes, dificultad en 

la conducta y en el habla, afecciones en la coordinación motora también esta suele acompañarse de 

problemas ortopédicos e infecciones frecuentes en el tracto respiratorio, catalogan también al síndrome de 

Dravet como una enfermedad de alto riesgo que tiene una elevada tasa de mortalidad prematura (9,26). 

Posteriormente a la revisión de la literatura médica se basa el síndrome de Dravet es una situación 

clínica de poca incidencia; sin embargo, su diagnóstico se confunde con facilidad con epilepsias 

refractarias, debido a que no se tiene mayor facilidad para las herramientas diagnósticas, a la que se puede 

llegar mediante una prueba de WES, acompañado de otros exámenes complementarios, por ello es 

fundamental que esta tenga un diagnóstico temprano ya que por la ausencia del mismo, suelen tratarla de 

manera errónea incluyendo un esquema farmacológico abarcando medicamentos que generalmente esta 

contraindicada para esta enfermedad (15,19,24,27). 

Por último el diagnóstico sigue siendo un reto desafiante, sobre todo porque en algunos países o 

regiones no existe la disponibilidad de todos los métodos diagnósticos por lo que la patología puede tardar 

años para llegar a detectarla (28). También se tiene conocimiento que el costo de las herramientas 

diagnósticas para algunos pacientes no es accesible, porque trata de exámenes en laboratorios que 

mantengan una elevada tecnología, como es en este caso que los padres se vieron obligados a realizar estas 

pruebas costosas fuera del país por la carencia y ausencia de estas (29).  

Como perspectiva del caso presentado, los padres afirman que desde que estas crisis iniciaron y el 

motivo de acudir con su hija a emergencias por primera vez debido al cuadro clínico fue realmente 

impactante, pero sobre todo refieren que es una patología de gran complejidad y que desafortunadamente 

el país no cuenta con la tecnología suficiente para realizar los exámenes diagnósticos y  el personal de 

salud no está familiarizado en lo absoluto con esta enfermedad, es por este gran desconocimiento y la 

escasa incidencia de casos, los padres se vieron obligados a solicitar atención medica en el exterior. 

Desde la primera manifestación hasta el diagnóstico los padres manifiestan que fue un proceso 

demasiado largo y agotador.  

CONCLUSIONES 

El síndrome de Dravet es una patología de baja prevalencia a nivel global, es típico durante la 

infancia y su diagnóstico debido a su presentación clínica sigue siendo un desafío en la actualidad, las 

presentaciones más comunes son cuadros epilépticos graves y refractarias al tratamiento. 
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Para el diagnóstico del síndrome de Dravet se necesitan pruebas específicas y de alta complejidad 

por lo que resulta difícil la disponibilidad para muchos países tanto por su coste o su accesibilidad; sin 

embargo, un diagnóstico temprano es fundamental para evitar complicaciones secundarias en el desarrollo 

psicomotriz del niño que en ocasiones suelen ser irreversibles, además, permite instaurar un tratamiento 

temprano. 

En nuestro caso presentado el diagnóstico se realizó con alta complejidad con la necesidad de viajar 

a países desarrollados para su accesibilidad y la paciente evolucionó favorablemente.  
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