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Resumen

Objetivo: Describir la semiologia, factores y criterios de riesgo de
recurrenciay desarrollo de epilepsiay la evolucién clinica de un grupo
de pacientes con crisis febriles.

Método: Se realizé estudio observacional, prospectivoy descriptivo
de las caracteristicas clinicas de las crisis febriles en el periodo
de enero de 2005 a diciembre de 2013. Se obtuvo de las historias
clinicas y/o en consulta de neuropediatria: antecedentes personales
y familiares relevantes, semiologia de la crisis, factores y criterios
de riesgo; que permitieron clasificarlas en simples y complejas;
observando la evolucion de los nifos con crisis febriles recurrentes y
complejas y uso de tratamiento preventivo.

Resultados: De 313 pacientes (185 masculinos/ 128 femeninos),
68 (21.7%) tuvieron su primer crisis febril antes del primer afio y 245
(78.3%) después. El 85.9% fue simple (17.5% recurrentes) y 14.1%,
compleja (p=0.000). El antecedente familiar de crisis febril (31.6%) y
la primer crisis antes del primer afio (21.7%). Los criterios de riesgo a
desarrollar epilepsia estuvieron por debajo de 16% y el antecedentes
familiar de epilepsia en 15.6%. Diecinueve pacientes evolucionaron a
sindromes epilépticos afines y 5 al sindrome Dravet. El tratamiento
preventivo se utilizé en 45 pacientes (10 intermitente y 35 continuo)
con diazepam oral y acido valprdico o fenobarbital. En los pacientes
con crisis febriles simples sin uso de tratamiento continuo, el 17.5 %
tuvieron mas de 3 crisis y ninguna después de los 6 afios (p=0.000).

Conclusiones: Las crisis febriles tienen buen prondstico a corto,
mediano y largo plazo, son dependientes de la edad y predominan las
simples. El tratamiento continuo puede ser (til en la prevencion de la
recurrenciay no en el desarrollo futuro de epilepsia.

Revista Mexicana de Neurociencia

Julio-Agosto, 2016; 17(4): 54-66



Contribucién Original. 55

Semiologia y evolucion de crisis febriles

Abstract

Introduction: Febrile seizures are the most common cause of
acute symptomatic seizures in children.

Objective: To describe the semiology, recurrence rate, risk factors
and evolution to epilepsy in a group of patients suffering from febrile
crisis.

Method: An observational, prospective, descriptive study was
conducted on patients suffering from febrile crisis between January
2005 and December 2013. Data were collected from medical records
of the neurology clinic as well as admission files. Personal and family
history, type of epileptic crisis and risk factors were considered.
Epileptic crisis were classified as simple or complex.

Results: A total of 313 patients (185 female / 128 male), 68 (21.7%)
had the first episode before the age of 12 months and 245 (78.3%)
after this age. In all, 85.9% were considered as simple crisis (17.5%
recurrent) and 14.1% complex. The family history of febrile crisis
(31.6%) and the first episode before the age of one year (21.7%)
were the most common risk factors associated with recurrence. The
classical risk factors to develop epilepsy were identified in 16%, and
the family history of epilepsy (15.6%) was the most common. In all, 19
patients evolved to epileptic syndromes and 5 were diagnosed with
Dravet syndrome. Prophylactic treatment was used on 45 patients
(10 transitory and 5 permanently) with oral diazepam, phenobarbital
or valproic acid. A total of 17.5% of patients with simple febrile crisis
had 3 more seizures and none after 6 years of age.

Conclusions: Febrile crisis have a good prognosis at short or
long term. This condition are age-dependent and are usually simple.
Continuous treatment can be useful only to prevent recurrences but
not epilepsy.
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Introduccion

Las crisis febriles (CF) son uno de los motivos
mas frecuentes de consulta en neuropediatria y
representan la mayoria de la causas de convulsiones
sintomaticas agudas en la infancia. Ocurren entre
el 2-5% de la poblacion infantil de Norteamérica y
Europa, del 9 -10% en Japdn y 6-14% en Finlandia
e islas Pacificas.® Es el prototipo ideal de una crisis
epiléptica, pero sin embargo no se considera como
tal, por su factor provocador, la fiebre. La Liga
internacional contra la epilepsia (ILAE) la considera
comounsindrome especial separado de laepilepsia.#

Existen dos definiciones aceptadas de CF; una
propuesta por The National Institute of Health
(NIH) que la definié como “un evento en la infancia
o nifez que ocurre usualmente entre los 3 meses a
5 anos de edad, asociado a fiebre pero sin ninguna
evidencia de infeccidn intracraneal o causa definida
paralaconvulsion”? Laotra, propuesta por la ILAE, la
define como “una crisis que ocurre en el nifio desde
el primer mes de edad, asociada a enfermedad febril
no causada por una infeccién intracraneal, sin crisis
neonatales o crisis epiléptica previa no provocada,
y no reuniendo criterios para otro tipo de crisis
aguda sintomatica”.6 Ambas toman tres aspectos
significativos en su definicién: edad, convulsion y
fiebre; y difieren en la edad de presentacion y final,
la ILAE no define una edad final. La primera es la
mas conocida por los pediatras y la segunda, mas
utilizada por epileptoldgos y neuropediatras.

Las bases biolégicas de las CF estd aun sin resolver,
se relacionan tres factores: lainmadurez cerebral, la
fiebre e infeccién y una predisposicion genética. Se
imbrican tantoinfecciones virales como bacterianas,
aunque las infecciones virales son las mas comunes.
Es mas frecuente entre los 6 meses y los 3 afos de
edad, con un pico de incidencia entre los 18 meses
a 2 afos; ocurre en menos del 15% después de los
4 anos y es muy raro que se inicien después de los
6. Se da mas en varones. La predisposicion genética
es importante, se postula que el tipo de herencia es
poligénicay autosdmica dominante con penetrancia
incompleta en familias con CF recurrentes. Se han
identificado en la actualidad 6 diferentes locus

vinculados (FEB1, FEB2, FEB3, FEB4, FEB5 y
FEB6).2%7

Las CF se dividen en dos categorias: CF simplesy CF
complejas, basadas en sus caracteristicas clinicas.
Las CF simples (CFS) son las mas frecuentes entre
60-70%, son autolimitadas, benignas sin dafio
neurolégico secundario o muerte relacionada. Solo
alrededor del 2% de los nifos con CFS pueden
desarrollar epilepsia, este riesgo se incrementa
de 4-12% en ninos con CF complejas (CFC). En
nifos con epilepsia se han registrado que cerca del
15% presentaron CFS, sin mucha variacion entre
los diferentes sindromes epilépticos de etiologia
genética.l38° En ocasiones es dificil diferenciar
una CFS de CFC, asi como una CF de otros eventos
paroxisticos relacionados con la fiebre y una CF de
una convulsion precipitada por fiebre en nifios con
: meningitis o encefalitis, paralasis cerebral infantil
o enfermedades metabdlicas y/o degenerativas con
crisis precipitadas por infecciones intercurrentes.2

Se postulan factores de riesgo de recurrencia en las
CF 238911y enlaactualidad otros menos reconocidos
y/o estudiados como: el tabaquismo materno y
consumo de alcohol durante el embarazo, el bajo
pesoal nacer,laenfermedad por deficienciade hierro
(anemia ferropénica) y déficit de zinc. Este riesgo es
de 62% o mas cuando en un mismo nifio/a existen
tres o mas factores.®%11 Se reconocen otros factores
deriesgo, no solo por suimplicacién terapéuticasino
también por su valor prondstico en el desarrollo de
epilepsia (criterios de riesgo mayores y menores),
se incrementa si existe en un mismo paciente mas
de un factor.!? Diferentes avances en la biologia
molecular han permitido definir varios sindromes
epilépticos o fenotipos clinicos relacionados con las
CF, naciendo el concepto de epilepsia generalizada
con convulsiones febriles plus (EGCF +).2

No existen estudios nacionales recientes que
ilustren sobre recurrencia, factores de riesgo
asociados y evoluciéon en ninos con CF, nuestras
interrogantes actuales necesitan de estudios que
aporteninformacion de nuestra poblacion. Creemos
que las caracteristicas clinicas y la recurrencia de las
CF en nuestros nifo/as son similares a la descrita en
laliteraturainternacional, por lo que nos propusimos
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como objetivo describir la semiologia, factores
y criterios de riesgo de recurrencia y desarrollo
de epilepsia y la evolucion clinica de un grupo de
pacientes con crisis febriles.

Materiales y metodos

Diseno, contexto y participantes

Estudio descriptivo retrospectivo y prospectivo.
Se designé como universo el total de pacientes que
fueronhospitalizadosconelmotivodeingresode CF
o atendidos en consulta externa de neuropediatria
en el Hospital Pediatrico Universitario de Centro
Habana (HPCH), total de 327 pacientes; desde
el 01-01-2005 hasta el 31-12-2013, periodo de
seguimiento de 8 anos. Hospital de tercer nivel de
pediatria,conuntotal 193 camas.Dondeserealizan
dos consultas semanales de neuropediatria y se
atienden de 20 a 30 nino/as, de ellos el 1 al 2% son
por CF. Se incluyeron a todos los pacientes con CF
entre el primer mesy los 6 afos de edad, asociado a
fiebre (temperatura axilar = 37.4°C o temperatura
rectal > 38°C) sin evidencia de infeccion en el
sistema nervioso central u otras causas definidas y
sin crisis neonatales previas que fueron admitidos
en salas de hospitalizacién y/o atendidos en la
consulta externa de neuropediatria. Se excluyeron
a los ninos con antecedentes previos de crisis
afebriles, caracteristicas clinicas de sindromes
epilépticos inducidos por la fiebre y otros eventos
paroxisticos relacionados (4 nifios con sincopes
febriles y 10 con temblores relacionados con la
fiebre y cambios de coloracién en la bacteriemia).
La muestra la constituyeron 313 pacientes (185
nifios y 128 nifas).

Variables e intervenciones

A partir de los datos obtenidos en las historias

clinicas y/o recogidas en la consulta de

neuropediatria se conformd una base de datos

donde se registro:

e Edaddela 1raCF: < 1lafoo 21 afo

e Sexo: masculino o femenino

e Antecedentes patoldgicos personales (APP): de
noxas pre, peri, posnatales, episodios infecciosos
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frecuentes y anemia ferropénica.

e Antecedentes familiares (APF): de crisis febriles
y epilepsia, madres que fumaron y/o ingirieron
bebidas alcohdlicas durante el embarazo.

e Temperatura durante el episodio febril: aparente
<38°C 0 238°C.

e Semiologia de la CF: focal o generalizada (tonica,
tonica-clonica o atonica) y/o paralisis Todd.

e Duracion de la CF: menor o mayor de 15 minutos,
estatus febril (EF).

e Recurrencia de la CF: mas de una CF en 24 horas
o el mismo episodio febril.

e Frecuencia de la CF: tiempo entre la 1ra CF u
otro menor de 3 meses, mas de 3 CF en 6 meses
o 5enun ano.

e Desarrollo psicomotor (DPM): historia previa
o posterior al comienzo de la CF de retraso
madurativo global o cualquier item segln escala
de Gessell (motor grueso, fino, socializacién y
lenguaje).

e Examen neuroldgico: previo o posterior al inicio
de la CF, alteracion perimetro cefalico u otros
signos positivos en la fuerza, tono muscular,
coordinacién y marcha.

Se dividié en 3 grupos etarios, menor de 1 afo, 1
a 4 afos, mayor de 4 hasta 6 afnos. Seglin datos
clinicos descritos se establecié factores de riesgo
de recurrencia y criterios de riesgo a desarrollar
epilepsia que permiten clasificarlas en simples
(CFS) y complejas (CFC) segun los criterios
propuestos por la ILAE y se establecié correlaciéon
con la edad de presentacion de la 1ra CF antes del
ler afno y después del ler afo. Se realizé EEG en
nifos con caracteristicas de CFC.

Acorde a la experiencia del autor y de diversas
publicaciones 2336891112 ge considerd como:

CFS: crisis con duracion menor 15 minutos,
generalizadas (ténico-clénicas, clénicas y menos
frecuentes atdnicas), no repiten en las siguientes
24 horas o en el mismo episodio febril, resuelven
espontaneamente.

CFC: Crisis con duracién mayor 15 minutos o
estatus febril (EF), recurrencia en 24 horas o
mismo episodio febril, semiologia focal o paralisis
postictal Todd (hemiparesia de duracion variable,
desde hora hasta varios dias).
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Crisis febril recurrente (CFR): Caracteristicas de
CFS, frecuencia de mas 3 CF en 6 meses o mas de
5 CF enun ano.

Estatus febril (EF): a una convulsién o serie de
convulsiones subintrantes con fiebre sin recuperar
conciencia entre ellas durante un periodo de
tiempo de 30 minutos o mas.

Factores de riesgo de recurrencia: APP de
infecciones frecuentes y anemia ferropénica,
APF de crisis febriles y madres que fumaron y/o
ingirieron bebidas alcohdlicas durante embarazo.
1ra CF antes del ler afio, menos 3 meses entre una
CF y otra, temperatura aparente de inicio de la CF
menor 38°C.

Criterios de riesgo a desarrollar epilepsia:
Criterios mayores: crisis focales y/o paralisis
Todd, duraciéon mayor 15 minutos o EF, retraso
madurativo y/o examen neurolégico anormal.
Criterios menores: Recurrencia en 24 horas o
mismo episodio febril, APP de noxa pre, peri y
posnatales, APF de Epilepsia. EEG paroxistico con
espigas focales o paroxismos generalizados de
punta-onda.

Epilepsia generalizada con convulsiones febriles
plus (EGCF +): crisis febriles que persisten mas
allad de los 6 anos, o presentaban crisis afebriles
asociadas, ya sean tonico-clénicas, ausencias,
miocldnicas y aténicas. Que pueden ocurrir luego
de un periodo libre de crisis y con fenotipos clinicos
diferentes en familias con CF.

Se describié el porcentaje de pacientes que
tuvo mas de 3 factores de riesgo de recurrencia
o criterios de riesgo de epilepsia. A todos los
pacientes con CFS y CFC, con factores y criterios
deriesgo de recurrenciay epilepsia, se siguieronen
consulta externa durante el periodo estimado con
el consentimiento informado de padres o tutores.
Se observd su evoluciodn clinica y relacion con el
sindrome de EGCF+, aquelloscon CFC que tuvieron
un criterio mayor o mas de 2 menores fueron
medicados con autorizacion de padres o tutores
en tratamiento continuo, previamente evaluando
contraindicaciones; con acido valpréico (20 a 40
mg/kg/ dia en 2 0 3 subdosis) o fenobarbital (3a 5
mg/kg/dia a 2 subdosis) como farmaco de primera

linea y en tratamiento intermitente con Diazepam
(0.3a0.5 mg/kg/dosis en 2 subdosis) viaoral en las
primeras 48 horas del episodio febril a pacientes
con CFR. Se observé la presencia o no de CF con
el uso de farmacos preventivos. La duracion del
tratamiento fue individualizado segun los criterios
propuestos por la ILAE.®?

Analisis estadistico

Los datos fueron recogidos en tablas de
contingencia y graficos, expresados en frecuencia
absoluta y algunas variables cuantitativas como
porcentajes e intervalos de confianza (IC) al 95%.
Se empled test de X2 y se considerd p<0.05 como
significativa. Para el analisis estadistico se utilizé el
programa SPSS 14.0 para Windows®.

Resultados

De los 313 pacientes incluidos en estudio,
confirmados como CF, segin semiologia fueron
clasificados. Aquellos con factores de riesgo de
recurrencia y criterios de riesgo a desarrollar
epilepsia; se siguieron en consulta externa
programada cada 3 o 6 meses por presentar
caracteristicas clinicas de CFR y CFC, un total de
91 tuvieron seguimiento completo. El resto asistio
aconsulta programada segiin demanda individual y
todos fueron analizados en los resultados.

Se observé un predominio del sexo masculino
(59.1%), en todos los grupos de edades, sin
significacion estadistica (Tabla 1). El grupo de edad
de mayor incidencia fue 1 a 4 afios (74.1%), con una
proporcion 3/1 en relacion a mayor y menor de un
ano (Figura 1).

Del total de nifios estudiados, el 31.6% (99) tuvo
el APF de CF de primera y segunda generacion,
la anemia ferropénica 37.1% (116) y el 21.7%
(68) de edad de la primo CF menor de 1 afio,
como los factores de riesgo de recurrencia mas
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predominantes (Tabla 1).En24.7%(77)lafrecuencia
de los factores de riesgo fue mayor de 3y de ellos
51.9% (40) tuvo una CFR.

De los criterios de riesgo mayores a desarrollar
epilepsia, la semiologia focal del evento convulsivo
y/o parilisis Todd, la crisis mayor de 15 minutos o
EF y el retraso madurativo y/o examen neurolégico
positivo estuvieron por debajo del 10% (Tabla
3). Los criterios menores preponderaron sobre
los mayores, los APF de Epilepsia de 1ra y 2da
generacion 49 (15.6%), el electroencefalograma
(EEG) intercritico paroxistico 30 (9.6%) y los APP
de noxa pre, peri y posnatales 28 (8.9%), los mas
frecuentes. Solamente 11.2% (35) tuvieron mas
de tres criterios de riesgo y de ellos el 40% (14)
desarrollaron sindromes afines.

Segun la clasificacién establecida atendiendo a la
edad de la primo CF, el 85.9% (269) fue una CFS,
de ellos 17.5%(47) tuvo CFR y el 14%(44) una CFC
(Tabla 4 y Figura 1). De ellos el 21.7% tuvo su primo
CF antes del 1ler afioy el 78.3% después del primer
ano. Con predominio de la CFS vy su presentacion
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después del primer ano con una significacién
estadistica (p0.05); en cambio de los nifio/as con
CFR, la CF fue mas frecuente cuando su inicio fue
antes del primer afio (30).

El seguimiento de nuestros pacientes fue entre
2 a 8 anos, mediana de 5 anos. Los pacientes que
recibieron tratamiento, segln criterios, fue en
el tiempo estimado y se mantiene en aquellos
con EGCF +. Del total, 35 (11.2%) recibieron
tratamiento continuoy el tratamiento intermitente
fue excepcional, 10 (3.7%) con CFR. De la evolucion
de los nifo/as segun la clasificacion de las CF y uso
de farmacos (Tabla 5), se registrd, que de los 269
pacientes con CFS a pesar que ninguno recibié
tratamiento continuo; solamente 17.5% (47) tuvo
mas de 3 CF con criterios de una CFR y ninguno
después de los 6 anos, p<0.05. De los 44 pacientes
con CFC, el 43.2%(19) presentaron mas de 3 CF a
pesar de tener tratamiento continuo y 31.8% (14)
continuaron con CF y/o afebriles después de los 6
anos con evolucion a EGCF+, los 5 pacientes con
sindrome de Dravet comenzaron con CF antes del
primer anoy sin significacién estadistica.

M F Total
N (%) N (%) N (%) Factores de riesgo (n=313)%
<lafo 37(11.8%) 31(9.9%) 68(21.7%) APF de CF (1ray 2da generacion). 99 (31.6%)
1adanos 140(44.7%) 92(29.4%) 232(74.1%) APP de episodios infecciosos frecuentes 44 (14.5%)
>4aébaios 8(2.5%) 5(1.5%) 13 (4.2%) Edad de comienzo < 1 afio. 68 (21.7%)
Total 185(59.1%) 128(40.9%) 313(100%) Diferencia menor 3 meses entre una 36 (11.5%)
Fuente: Historia clinica. p=0.67 crisis febril y otra
Aparente temperatura de <38° C. 30 (9.6%)
Tabla 1: Distribucion de los nifios estudiados segtin Madres fumadoras y/o ingirieron 25 (7.9%)

edad de la 1ra convulsion y el sexo.

bebidas alcohdlicas en la gestacion.
116 (37.1%)
77 (24.7%)

Anemia ferritiva
Mas 3 factores

Fuente: Historia clinica

Tabla 2: Distribucion de los factores de riesgo de
recurrencia.
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Criterios de riesgo (n=313)% Clasificacion < 1aifo > laiio Total

APF epilepsia 1ray 2da generacion 49 (15.6%) N (68) % N(245)% N(313)%
APP de noxas pre, periy postnatales 28 (8.9%) CF simple 53a(16.9%) 216B(69%) 269 (85.9%)
Duracién de la convulsion > 15 min o 24(7.7%) * CF compleja 15 (4.8%) 29(9.2%) 44 (14.1%)
estatus febril a 30, B 17 :CF Recurrente

Recurrencia en 24 horas y/oen el mismo 21 (6.7%) Fuente: Historia clinicas p=0.000001

episodio febril

Semiologia focal del evento convulsivo  10(3.3%) **  Tqpla 4: Clasificacién de los nifios segun la edad del
y/o paralisis de Todd primer evento convulsivo.

Retraso madurativo y/o examen 9 (2.9%)

neuroldégico positivo

EEG paroxistico inter critico 30 (9.6%)

Mas de 3 criterios. 35(11.2%)

Fuente: Historia clinica

* 6 pacientes estatus febril. ** 2 pacientes con pardlisis Todd.

Tabla 3: Distribucion de criterios de riesgo a desarrollar
epilepsia.

Tratamiento preventivo con DAE (n=313) Sincrisis Masde 3crisis Crisis después 6 afos
CF simple* (n=269) 82.5% 17.5%" 0 p=0.00003
CF compleja/ epilepsia** (n= 44) 43.2% 34.1% 31.8%*** p=0.25

*Sin tratamiento continuo.” 47 CFR y 10 tratamiento intermitente con diazepam VO.
** Tratamiento continuo, 30 dcido valpréico, 5 fenobarbital, 4 mds de un fdrmaco.
*** 9 EGCF (+), 5 sindrome de Dravet.

Fuente: Historia clinicas

Tabla 5: Evolucion de los ninos atendiendo a la clasificacion de CF y uso de fdrmacos.
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74.1%
21.7%
4.2%
<1 afio ladafos >4aébanos
HBr EwMm

Fuente: Historia clinica

Figura 1. Distribucion de los nifios estudiados segun
edad de la 1ra convulsion y el sexo.

Discusion

Las CF afectan del 2 al 5% de los nifo/as antes de
los 5 afos.2® En su patogenia intervienen factores
ambientalesy genéticos, que la hacen ser iterativas
en determinadas familias. Son motivo frecuente
en los servicios de emergencia y consultas de
neuropediatria, causando gran ansiedad familiar
y en médicos sin experiencia provocan confusién
en su manejo, orientacién y posterior seguimiento.
Ademas, las CF pueden ser uno de los sintomas
acompanantes de diferentes sindromes epilépticos
aceptados en la actualidad, como la EGCF+, una
entidad causada por mutacion de los canales del
Na+ dependientes de voltajes y receptores GABA
con fenotipos variables desde el sindrome Dravet,
Doose, FIRES y la esclerosis mesial temporal.
También se ha descrito que las CF se asocian con
otros sindromes que tienen una base genética
importante, como las epilepsias benignas de la

Contribucién Original.
Semiologia y evolucion de crisis febriles

85.9%

14%

Simple Complejasy EGCF(+).

<1 afio

B 170 W

Fuente: Historia clinica

Figura 2: Clasificacion de los nifos segun la edad del
primer evento convulsivo.

infancia y algunas epilepsias generalizadas. Las CF
parecen estar ligadas a la edad; es una patologia
especialmente pediatrica, que se presenta en
lactantes, y de manera preponderante en nifo/as
en edad preescolar. Lo que justifica por su relacion
directay desarrollarse en un periodo de inmadurez
neuroldégica, que existe una mayor susceptibilidad
en su aparicion. En nuestro estudio fue mas
frecuente en el grupo de pacientes de 1 a 4 afos
y raro después de los 4 afos con predominio en el
sexo masculino, lo que coincide con otros articulos
revisados en la literatura.»213!4 Del total de nuestro
grupo, relacionando las caracteristicas clinicas de
la primera CF, fue la CFS la mas presente y ninguno
evoluciond a sindromes epilépticos afines. Lo que
demuestra que generalmente, por su caracter
autolimitado, relacionado con infecciones virales
y no graves tengan un buen prondstico a corto,
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mediano o largo plazo. No hay evidencia de que las
CFScausenmuerte,daiocerebral,epilepsia,retraso
mental (RM) u otras dificultades en el aprendizaje;
asi lo citan otros autores y es nuestro resultado
similar al descrito internacionalmente 3131517
Por lo que deberia sustituirse en la mayoria de
los pacientes la realizacion de punciéon lumbar
(PL), electroencefalograma (EEG) y estudios de
neuroimagen u otros examenes complementarios
por un periodo de observacion adecuado por
el médico actuante, en nifno/as con desarrollo
psicomotor (DPM) y examen neurolégico normal
previoy posterior a la CF (clase evidencia I).9152

Las recurrencias de las CF varian desde un 25-
35 % en estudios referentes al tema,t el 17.5%
de nuestra serie aunque no sea muy similar, no se
aleja de este por ciento. Los factores de riesgo mas
descritos en diferentes cohortes internacionales
y considerados como “definitivos” son: la primera
convulsiéon antes de los 18 meses, el antecedente
familiar de CF y el grado de fiebre (aparente menor
38° (C).1,3,9,11,12 De ellos los antecedentes
familiares de CF y la primera convulsion antes
12 meses son los mas relevantes en nuestros
pacientes.

Es importante mencionar que en la actualidad
diferentes autores destacan otros factores
de riesgo que por si solos o imbricados estan
muy relacionados con la recurrencia como: la
anemia por enfermedad de déficit de hierro, el
antecedente de madre que fumo y/o ingirié bebidas
alcohdlicas durante el embarazo. Postuldndose
diferentes mecanismos patogénicos al respecto,
por su relacién con la sintesis de neurotransmisor
inhibitorio GABA u otros y en la mielinizacion y
sinaptogénesis, respectivamente, y su repercusion
en el neurodesarrollo, ademas que la deficiencia
de hierro aumenta la vulnerabilidad a las
infecciones;??3° en nuestros pacientes la anemia
ferropénica fue la de mayor presencia. Creemos
qgue también es interesante darle valor al intervalo
corto o menor de 3 meses entre una CF y otra,
relacionado con las infecciones frecuentes en un
mismo nifo/a. Siempre todo evento infeccioso
se acompana de fiebre y estd es el sintoma mas

importante para provocarla y definirla; por lo que
previniendo las mismas evitamos su recurrencia.
La presencia en un mismo paciente de mas de un
factor aumenta ese riesgo, en alrededor de un
60% o mas, si existen 3 o mas factores, asi lo cita
Camfield 3y de 50-100%, Capovilla;9 nuestra serie
esde 51.9%.

El riesgo a desarrollar epilepsia puede ser hasta el
8% en caso de presentarse como CFC y aumenta
de un 22-49% si en un mismo nifio/a existen mas
de una caracteristicas de CFC o criterio de riesgo
(15). De ellos en nuestro grupo, fueron los criterios
menores los mas hallados sobre los mayores vy el
11.2% tuvo mas de 3. Teniendo mayor relevancia
cuando la semiologia de la CF es focal o se presenta
con pardlisis de Todd y/o EF; algunos estudios no
encuentran asociacion de CFC por su focalidad
y el desarrollo de epilepsia, mientras que otros
lo consideran uno de los criterios mas asociados
a ella, sobre todo si la focalidad persiste en la CF
que presenta el paciente a posteriori.t>3¥ También
la duracién de la CF (mayor a 15 minutos o el EF)
es un criterio relevante, imbricado en la actualidad
con la esclerosis mesial temporal y el sindrome
de Dravet.2®5 Aunque la edad de la primera CF
antes de los 18 meses, estd mas relacionado con la
recurrencia, se ha descrito que también constituye
un criterio de riesgo a desarrollar epilepsia si se
presenta en pacientes con caracteristicas de una
CFC; en nuestro grupo de 44, quince tuvieron
su primera CF antes de los 12 meses. Por lo que
podria considerarse un factor o riesgo de ambas

condiciones, asi lo consideran diversos autores."®
9,11,13,15,25,26,28

EIEEGderutinanoestdjustificadoenlaCFSo CFC,
en la actualidad se presume que no es de utilidad
para predecir recurrencia o desarrollo de epilepsia,
y las alteraciones descritas, pueden verse con
frecuencia tanto en CFS o CFC; cuando se realiza
de maneraprecozen las primeras semanas, ulterior
ala CF.23%15 Solo debe indicarse cuando existe: mas
de un criterio de riesgo, incluyendo el antecedente
familiar de epilepsia de 1ra y/o 2 da generacion
y/o EF y de manera inmediata en pacientes con
alteracién de la conciencia u otros signos de
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focalizacién neurolégica previos o después a la
CF y/o EF; por alta sospecha de una encefalopatia
aguda infecciosa (clase evidencia [).3%1531-32

De los 14 pacientes que evolucionaron a EGCF +.
Los 5 con sindrome Dravet o epilepsia mioclénica
severa de la infancia, comenzaron con CF antes 12
meses, en 3 existid antecedentes familiares de CF,
3 tuvieron EF y subsiguiente tuvieron alteraciones
en el desarrollo psicomotor, RM y/o examen
neurolégico positivo. En el EEG se encontraron
alteraciones espiculares focales y generalizadas
y ondas lentas después de su evolucion. Nueve
comenzaron con CF después del primer ano,
tuvieron CF y 4 afebriles hasta después de los 6
anos, en 5 hubo APF de CF vy epilepsia posterior
relacionada con fiebre, en 5 el EEG fue normal
al inicio de las CF y luego tuvieron alteraciones
espiculares focales o generalizadas; hasta el
momentodelestudioenningunoseconstatéretraso
madurativo, trastorno cognitivo y/o positividad
en el examen fisico neuroldgico lo que permitié
establecer las diferencias clinicas en entre ellos.
Estos resultados concuerdan con la importancia
que se le atribuye a los genes y antecedentes
familiares en estos sindromes relacionados, que
pueden tener en una misma familia diferente
expresiones fenotipicas. Limitacién de nuestra
serie y el sistema nacional de salud es no constar
con estudios disponibles para estos pacientes y sus
familias que nos permitan identificar los genes y las
mutaciones mas frecuentes en nuestra poblacion,
seria motivo de investigacién y necesario campo
a desarrollar en el futuro. Por lo que considerando
que del total de pacientes de nuestra serie solo 44,
tuvo CFC y de ellos 14 sindromes relacionados,
justifica la benignidad y el buen prondstico de las
CF, resultados similares reportan Pizarro ME et al.,}
Leung AKC et al.,® Dura-Travé T et al.,** y Chung B
et al.14

En cuanto al manejo terapéutico de la CF, el
tratamiento estd en funcién de la frecuencia y/o
incidencia de los factores o criterios de riesgo,
es de manera individualizada y las alternativas
validas de tratamiento son los antipiréticos y
el consejo a los padres. La profilaxis de las CF
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con farmacos antiepilépticos, tanto en forma
continua como intermitente, no estd indicada de
forma general dado que sus riesgos no superan
el beneficio del tratamiento. El intermitente con
Diazepam (DZP), via oral o rectal y continuo con
acido valpraico (AVP) o fenobarbital (FB).358911.1216
El tratamiento intermitente DZP oral o rectal
no es muy recomendado y existen discrepancias
entre muchos autores, por sus efectos adversos
(sedacion, ataxia e irritabilidad) y que pueden
enmascarar signos clinicos de una infeccién del
sistema nervioso central. Se propone utilizar al
comienzo de la fiebre, durante las primeras 48
horas en pacientes con dos o mas factores de
riesgo de recurrencia o con historia previa de CF
prolongadas (EF) y/o recurrentes en 24 horas o
cuando existe gran ansiedad familiar; aunque la
CF en estas situaciones puede anteceder el inicio
de la fiebre.¢?7-30 En nuestro formulario basico de
medicamentos el DZP por via rectal no existe y la
formulacion oral es de tabletas dde 10 mg que hace
dificil su administracién en nifos con peso menor
10 kg. El tratamiento continuo se preconiza en
nino/as con CFC con un criterio mayor o dos o mas
menores, dandole relevancia a la focalidad de las
crisis y/o EF y al antecedente familiar de epilepsia,
no se recomienda en pacientes con CFS y debe
evaluarse de manera individual efectos adversos
o contraindicaciones hematolégicas y hepaticas
(clase evidencia 1), se ha demostrado que el uso de
tratamiento preventivo (intermitente o continuo),
tiene mayor beneficio para prevenir la recurrencia
y no al desarrollo de epilepsia.3%1112151627-29
Generalmente el uso de tratamiento preventivo ha
sido insuficiente o excesivo en algunas situaciones
particulares,debidoalafaltade conocimientosobre
la benignidad de las CF, ansiedad o presién familiar,
miedo al prondstico o futuras complicaciones
y la no adherencia a las guias o protocolos
estandarizados.?’ En nuestro estudio se tomaron
en cuenta estas recomendaciones propuestas.

Del total de los pacientes con CFS ninguno recibio
tratamiento continuo y de manera excepcional
de los 47 con CFR, 10 recibieron tratamiento
intermitente con DZP oral. En cambio de los
pacientes con CFC, 35 recibieron tratamiento
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continuoy a pesar de su uso 14 continuaron con CF
y/o afebriles después de los 6 afios con evolucién a
EGCF+, en 2 se asocio clobazamy en 2 clonazepam
consindrome Dravet por la severidad y recurrencia
de las crisis epilépticas. Se evidencia que el
prondstico de estos, depende de la periodicidad de
las crisis, de la propia actividad eléctrica cerebral
y que constituyen una verdadera encefalopatia
epiléptica. El FB no se usé con mucha asiduidad por
su efecto deletéreo en el neurodesarrollo. Todos
los pacientes con factores y criterios de riesgo
fueron seguidos en la consulta de neuropediatria:
en frecuencia y semiologia de las crisis, desarrollo
psicomotor (cognicién, conducta) y examen fisico
neurolégico. Concordando con lo explicado con
anterioridad.

Conclusion

Nuestro estudio solo clarifica las caracteristicas
clinicas, pronéstico y evolucién de una poblacion
determinada, en una sola instituciéon pediatrica
secundaria. Por lo que sus resultados vy
recomendaciones no expresan la situacion real
de nuestra poblacién, aunque coinciden con otros
internacionales; exhortando a que se realicen
estudios aleatorizados y multicentrico sobre
el tema, haciendo un seguimiento prolongado
(superior a 10 afos) de nifio/as con factores vy
criterios de riesgo en CF.

La CF es mas frecuentes en la edad pediatrica, en ninos menores de
12 meses y predominantes en edad preescolar (1 a 4 afios), en el sexo
masculino. Segun su clasificacion atendiendo a la primera CF,es laCFS
mas preponderante que la CFC. En su recurrencia tiene relevancia,
cuando laprimera CF ocurre antes del primer afioy existen APF de CF,
dandole importancia a otros factores como la anemia ferropénica. Los
criterios menores predominaron sobre los mayores en el desarrollo
de epilepsia, siendo el APP de epilepsia el mas hallado. Cuando en
un mismo nino/a coincide 3 o mas factores o criterios, el riesgo de
recurrencia o desarrollo de sindromes epilépticos afines es mayor. El
tratamiento preventivo o profilactico (intermitente o continuo), debe
utilizarse de manera individualizada, segiin recomendaciones en
guias o protocolos estandarizados, su uso tiene mayor beneficio en
larecurrenciay no evita el desarrollo futuro a epilepsia. El pronéstico
de la CFS y en algunos pacientes con CFC es bueno a corto, mediano

y largo plazo.
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