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Resumen

La crisisfebril smple estarelacionada con una gran variedad de patologias que cursan con fiebre. Su
manejo amerita un enfoqueclaro paraprevenir complicaciones, evitar el riesgo derecurrencias, optimi-
zar losrecursosy lograr una adecuada orientacion de los padres. Serevisa la literatura sobre convulsiéon
febril simple, debido a que pese a la exacta definicidn de ésta, suscriteriosdiagndésticosy tratamiento en el
servicio de urgencias aun dan lugar a controversias. Es necesario unificar conceptosy actualizarlos, para
disminuir el diagnostico equivocado que conlleva a errores ter apéuticos.
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SIMPLE FEBRILE CONVULSION

Abstract

A simplefebrilecrisisisrelated with agreat variety of febrileillnesses. A clear approach to management isessential in
order to prevent complicationsand recurrencerisk, optimizing resour cesand achieving adequate counseling to par ents.
Theliteratureon simplefebrile convulsion wasreviewed. Despiteit hasan exact definition, therearestill controversies
regarding its diagnostic criteria and management at the emergency ward. Unifying and updating concepts is needed
to reduce wrong diagnosis leading to therapeutic errors.
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Introduccion

La CFS presentaunaataincidenciaen lainfancia(2
a5%) y serelacionacon unagran variedad de patolo-
gias que cursan con fiebre! Sumangjo amerita un
enfoque claro paraprevenir complicaciones, evitar el
riesgo de recurrencias, optimizar losrecursosy lograr
una adecuada orientacion de los padres. A menudo
estos nifios ingresan y se someten a variados procedi-
mientos diagnosticosy terapéuticos, apesar de que no
existan pruebas firmes que los sustenten. El andlisis
del adecuado tratamiento del nifio con CF de acuerdo
con laevidenciacientifica constituye un buen entorno
parailustrar |os problemas comunesy especificos que
entrafia la realizacion de una préctica clinica basada
en las mejores pruebas cientificas.?

Para conceptualizar |os aspectos que rodean la CF,
se realizé una busgueda basada en Medical Subject
Headings (MeSH), después se revisaron las bases de
datoseninglésde PUBMED, HINARI, OVID y datos
en espaiiol de LILACSy SCIELO. Se analizaron 53
articulos, mas de 50% de €llos en texto compl eto, todos
los cuales seincluyen por laactualizacion que of recen.

Definicion

El National Health Institute define la CF como un
fendmeno de lalactancia o de lainfancia, que por o
regular se produce entre los tres meses y los cinco
anos de edad, relacionada con la fiebre pero sin da-
tos de infeccidn intracraneal o causa identificable.®®
Cerca de un millon y medio de CF ocurren por afio
en los Estados Unidos, muchas entrelos 6 y 36 meses
de edad con un pico alos 18 meses. Laincidencia es
entre 2y 5%, y a menos 3 a 4% de todos los nifios
en Norteamérica han experimentado al menos una CF
antes de |os cinco afos.

El riesgo de recurrencia estarel acionado con circuns-
tancias como antecedente familiar, infeccionesvirales
tipo influenza A, metapneumovirus, herpes virustipo
6 y anemia por deficiencia de hierro.”° Se ha visto
gue se presenta con mayor incidencia en varones con
unarelacion de 1,5:1. Lamortalidad por la propia CF
es nula. El 25 a 40% de los pacientes con presentan
antecedente familiar de crisis febriles. La posibilidad

deevolucionar aepilepsiaestaentre el 2 a5%, un poco
mas alta que |la poblacion general 451113

Clasificacion

Crisisfebril simple: representael 72% delascrisisfe-
brilesy se caracteriza por convulsion generalizada®4,
de corta duracion (menor de 15 minutos) incluyen-
do € periodo posictal, sin compromiso neuroldgico
posterior ni evidencia de infeccion intracraneana o
alteraciones metabdlicas severas. Se presenta solo
unavez en un periodo de 24 horas. Pueden tener an-
tecedentes familiaresde CF, pero no de epilepsia.l®®
Louisy col. plantean elementos clinicos de las crisis
febriles simples tales como edad entre seis meses y
cinco afos, crisis tonico clonica generalizada, cese
espontaneo de la crisis en menos de quince minutos,
retorno a un estado de aertaluego de lacrisis, fiebre
(>38°C), una convulsion en un periodo de 24 horasy
ausencia de alteracion neurol 6gica previa.®

Crisisfebril compleja: comprende el 27%y se carac-
teriza por una duracion superior a quince minutos,
con dos 0 mas episodios en 24 horas, incluido € es-
tado posictal, con antecedentes de alteraciones en €l
desarrollo psicomotor, historiafamiliar de epilepsiao
presentacion de convulsiones. Al examen fisico pre-
senta compromiso del sistema nervioso.

Las crisis simples son benignas, mientras que es con-
troversial si las complejas tienen una asociacion con
el desarrollo de la epilepsia del 16bulo temporal en
la vida posterior. Un estudio de cohortes en el Reino
Unido encontrd que alos 10 afios de edad, |os nifios
con crisis febriles no difirieron en e progreso del
ambito académico, el intelecto o e comportamiento
en comparacion con aquellos sin crisis febriles.t” El
55 a94% de | os casos son tipo ténicoclonicas, 7 a33%
ténicas y clonicas de 3 a 28%. De las convulsiones
febrilesentre 90 y 93% son generalizadas, y en menor
proporcion focal es. 141825

Etiologia y fisiopatologia

Lacrisisfebril ocurre en laedad pediétrica, dado que
laexcitabilidad delacortezacerebral esatay depende
delainmadurez de la cortezay la organizacion corti-
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cosubcortical, y de factores bioguimicos o inmadurez
de las diferentes vias de neurotransmisores. Muchos
de estos se han descrito en el proceso de CF. Se han
documentado dentro de los més frecuentes las altera
ciones en la transmision gabaérgica, dopaminérgica,
histaminérgicay serotoninérgica.®

Lainflamacion esta emergiendo como un importante
mecanismo que contribuye a epileptogénesis. Con res-
pecto alosreactantesinflamatorios, lainterleuquina 13
esuno de los principales pirdgenos anivel central. La
[1-113 hamostrado aumento de |a excitabilidad neuro-
nal, actuando en las vias del glutamato y GABA. Sin
embargo, noesclaro s lalL-1f contribuyeal proceso
epileptogénico.?®

En un estudio retrospectivo se comparé la frecuencia
de CF entre quienes recibieron antihistaminico vs el
grupo placebo, evidencidndose que lahistaminaeleva
el umbral de ataguey reducelagravedad y laduracion
de las crisis. Estos procesos se ven alterados por el
uso de antihistaminicos, facilitando la convulsién por
fiebre.?” Por otro lado el aumento de la temperatura
cerebral (hipertermia) podriagenerar laconvulsién por
inmadurez de |os mecanismos de la termorregulacion
y unalimitada capacidad paraincrementar el metabo-
lismo energético celular ante temperaturas elevadas.

Se ha visto que la vacunacion es uno de los factores
predisponentes en |os nifios pues se encontré un riesgo
cuatro veces mayor de convulsiones febriles después
del procedimiento en un periodo de una a dos sema-
nas.?” En cuanto a lavacunade DPT se han visto entre
el primer y tercer dia, con latripleviral (MMR) €l ries-
go aumentaen 1,5 a 3 veces. En un estudio realizado
en Dinamarca por Vestergaard y col. se informo que
el riesgorelativo (RR) de crisisfebriles seincrementa
durante las dos semanas posteriores a la vacunacion
contra latriple viral (2.75; Cl 95%: 2.55-2.97). Este
riesgo estd aumentado en nifios con historia familiar
de crisis febril 3.97 veces por 1.000 nifios (95% ClI,
2.9-5.4). Quienes presentan convulsion febril posterior
alavacunacioén contralatriple viral, tienen un riesgo
de recurrencia de crisis febriles, mas no de epilepsia.
Esto se atribuye a incremento de lareplicacion vira
y lareaccion inflamatoria establecida por el huésped.?

Lascrisisfebriles pueden ser unacomplicacion enlos
nifios pequefios que sufren infeccién con alta carga
viral devirusde lainfluenzaH1N1y se ha postulado
que la menor edad puede predisponer a una mayor
propension a secuelas neuroldgicas graves y a largo
plazo el dafio neurol 6gico puede ser consecuencia de
aumento de citoquinas y alteracion de la regulacion
del sistemainmune debido alainfeccién.?®

Factores genéticos

L a CF sigue una herencia autosomica dominante® con
un patrén de penetrancia incompleto, por lo que se
puede presentar como una herencia multifactorial y
poligénicacon o sin distribucion. Por tanto, su expre-
sion fenotipicapuede verseinhibidapor otros factores,
ya sean ambientales o genéticos.

Los estudios de ligamiento en familias grandes, han
permitido identificar cinco diferentes localizaciones,
mapeados en los cromosomas: 2, 5, 6, 8 y 19. Tres
(FEB1 en &l cromosoma 8913-21, FEB2 en e 19p13,
3y FEB3 en e 20g23-24) seidentificaron en unalnica
gran familia. Otro locus, FEB4, se encontré en el cro-
mosoma 5q14-15 de 47 pequefias familiasy el quinto
FEBS5, en el cromosoma 6g22-24 se hall6 en dos fa-
milias. Ello indica la heterogeneidad genética de las
CF. Si se confrontan los genotipos con |os fenotipos
clinicosde CF simplesy complgjas, se observaquelos
pacientes con genotipo FEB2 cursan preferentemente
con CF complejas, sin crisis epilépticas posteriores,
mientras que muchos pacientes con genotipo FEB1,
FEB2 y FEB4 presentan después crisis epilépticas
afebriles, y con genotipo FEB5 solo presentan CF
aisladas.

En laTabla 1 se muestran los hallazgos en biologia
molecular en las CF y los sindromes epilépticos rela-
cionados que inician con CF.%

L a presentacion clinica a menudo esta dada por epi-
sodios de fijacion de la mirada, luego supraversion
de esta con posterior rigidez generalizada, rara vez
focal o con movimientos musculares.®° Laduracion
suele ser breve, entre uno y tres minutos, en el 93%
de los casos.*** Los principales desencadenantes de
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Tabla I. Genes relacionados con convulsion febril y otros sindromes epilépticos asociados

Sindrome epiléptico Proteina
Convulsiones febriles, familia | 8ql3-q21
Convulsiones febriles, familia 2 19p13.3
Convulsiones febriles, familia 3 2q23-q24
Convulsiones febriles, familia 4 5ql4-ql5
Convulsiones febriles, familia 5 6q22-q24
. . . .. . . Subunidad beta | del canal del Na+
Epilepsia generalizada con crisis febriles plus, tipo | 19q13.1 SCNIB et dal vtz (S E)
: . . 4 : . Subunidad alfa 2 del canal de Na+
Epilepsia generalizada con crisis febriles plus, tipo 2 2q21-q33 SCN2A cepaniarie dle e
Epilepsia generalizada con crisis febriles plus, tipo 3 5q31.1-q33.1 GABRG2 Rec.:eptor lgamma-Z del dcido. gamma-
amino butirico
i +
Epilepsia mioclénica severa del nifio 2q SCNIA Subumc!ad affa | d'el canal del Na
dependiente del voltaje
Convulsiones febriles y epilepsia I6bulo temporal Cromosoma | y 8

una CF son: fiebre, infecciones virales, anemia por
deficiencia de hierro, infecciones bacterianas de las
viasrespiratorias altas, gastroenteritis aguda, exante-
ma subito, otitis media aguda, infecciones del tracto
urinario y reaccionesfebrilestraslavacunacion.” Los
diagnosticos diferenciales incluyen las infecciones
del sistemanervioso central, factores desencadenan-
tes en nifos con epilepsiay otras que se incluyen en
laTabla 2. 3

Diagnostico

LaAcademia Americanade Pediatria basada en con-
sensosy publicaciones, no recomiendalarealizacion
de exdmenes en un nifio neurol 6gicamente sano lue-
go de una primera CFS, porque ha demostrado ser
ineficaz para predecir ocurrencia de futuras crisis
afebriles.®

Tabla 2. Diagnosticos diferenciales de

convulsion febril

Infeccion del sistema
nervioso central
Desencadenantes de la convulsion febril en nifios con
epilepsia
Otras causas

Meningitis
Encefalitis

Enfermedades sistémicas
Bacteremia oculta
Trauma craneoencefalico
Intoxicacion
Desequilibrio electrolitico
Hipoglicemia

Puncion lumbar: ante una primera CF debe consi-
derarse, siempre teniendo presente la edad del nifio.
Después de los 18 meses no se justifica su practica
rutinaria, mientras que antes de los 12 meses hay que
considerarla ya que |os signos meningeos pueden es-
tar ausentes.*® Un estudio de cohorte retrospectivo en
pacientes de 6 a 18 meses de edad que presentaron
una primera CFS entre octubre de 1995 y octubre de
2006, mostré que €l riesgo de meningitis bacteriana
con esta presentacion es muy baja.*

Losnifios entre seisy doce meses de edad que presen-
tan unaconvulsion y fiebre, la puncion lumbar es una
opcién cuando no harecibido las vacunas programadas
como serecomiendao el estado deinmunizacién no se
puede determinar a causa de un aumento del riesgo de
meningitis bacteriana. La puncién lumbar seindicaen
nifios que han recibido tratamiento con antibi6ticos.*

El electroencefalograma puede ser un factor de con-
fusién mas que unaayuda diagnostica. No hay ningun
estudio prospectivo que haya podido demostrar la
existencia de una relacion entre la presencia de unas
anomalias paroxisticas en nifios que padecen CF y €l
posterior desarrollo de una epilepsia.’®

Tratamiento

El tratamiento inmediato de un nifio que ha presenta-
do una CF debe cumplir un triple objetivo: controlar
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la crisis, tratar el agente causal del proceso febril e
informar alos padres.

Para el control de la crisis, existen dos tipos de ma-
nejo: a) critico, en e momento de la convulsion o a
poco tiempo de ésta con benzodiacepina (midazolam,
diazepam) o &cido valproico y b) profiléctico (terapia
continuao intermitente) con &cido valproico, fenitoina
y diazepam.

Gran parte de las CFS tienen resolucion espontanea
(dos atres minutos) y no requieren manejo adicional.
En algunos ocasiones cuando se prolongan 6 son recu-
rrentes se procede a manejo farmacol 6gico.** S existe
gran ansiedad familiar, alto riesgo de recurrencias,
crisisprolongadas o dificil acceso al sistemasanitario,
seindica profilaxis beneficiandose mas|os nifios con
dos 0 més factores de riesgo.

El farmaco de elecciéon es diazepam ora (DO) o
rectal (DR). Los candidatos para tratamiento de res-
cate semencionan enlaTabla 3%, depreferenciacon
DR al tener una absorcion més rapida (alcanza nivel
terapéutico a los diez minutos de su administracion)
y menos efectos secundarios. Debe administrarse a
inicio del proceso febril en dosis de 0,33 mg/k/dosis
(méximo de 7,5 mg/dosis), se puede repetir cadaocho
horassi lafiebre persiste durantelas primeras 24 horas
(el 98% delas CF ocurren en las primeras 24 horas del
comienzo de lafiebre) hasta un méximo detresdosis.
Es dudosa su necesidad en las 24 horas siguientes.®

Tabla 3. Candidatos para tratamiento de
rescate con diazepam rectal

Convulsion febril
compleja

Alto riesgo de

. Otros factores
recurrencia

En especial si es pro-
longada o muiltiple

Nifos pequenos Intervalo largo

del centro médico

Historia familiar de Padres ansiosos

convulsiones febriles

Convulsiones como
la primera manifesta-
cion de fiebre

Hipotermia

Fuente: Shinnar S, O'Dell C. Febrile seizures. Pediatr Ann
2004 Jun; 33(6):394-401.

No hay evidencia de tratamientos para prevenir crisis
recurrentes, sin embargo algunos estudi os demuestran
gue laadministracion continua de fenobarbital y &cido
valproico es Util y eficaz, pero se debe evaluar € ries-
go/beneficio por las potenciales reacciones adversas
alos medicamentos.®* El manejo 16gico es disminuir
la temperatura pero su efectividad es discutida. Un
estudio aleatorio con placebo compard bajas dosis de
diazepam y acetaminofen, sin evidenciaque el dltimo
prevengalarecurrenciade las crisis.®

Beneficios y riesgos del tratamiento con antitérmi-
cos intermitentes: la administracion de paracetamol
o ibuprofeno en forma pautada (cada cuatro horas) o
cuando sube lafiebre, no ha demostrado que reduzca
el riesgo de CFS. Aunque son antitérmicos segurosy
eficaces, su sobredosificacion puede producir impor-
tantes efectos adversos.®

El manejo genera y bésico de lareanimacion pediétri-
caesdespgar la viaaérea, monitorizar y asegurar un
acceso venoso Y en caso de ser necesario se administra
oxigeno.* Seiniciadiazepam adosisde 0.5 mg/k y se
puede continuar una infusion méxima de 5 mg/min,
el cual se suspende cuando la CF cede. En caso de ser
necesario se puede repetir lamismadosis conintervalo
de diez minutos.

Medicamentos
anticonvulsivantes

Fenobarbital: es eficaz en la prevencion de la recu-
rrencia de las CFS*” y es de eleccion inicia en las
convulsiones neonatales.® L os efectos adversosinclu-
yen hiperactividad, irritabilidad, letargo, alteraciones
del suefio y reacciones de hipersensibilidad. Los cam-
bios en el comportamiento pueden ocurrir en 20% a
40% de los pacientes y pueden ser tan graves que
exigen lainterrupcién del farmaco.®+

Fenitoina: no ha demostrado ser eficaz en la preven-
cién de larecurrencia de las CFS, incluso cuando se
encuentraen el rango terapéutico.*%

Valproatos:. €l acido valproico parece tan eficaz en la
prevencion de las CFS recurrentes como el fenobar-
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bital y bastante mas efectivo que € placebo.** Los
inconvenientes de la terapia incluyen su rara asocia-
cion con hepatotoxicidad grave (en especial en nifios
<2 afos), trombocitopenia, pérdida o gananciade peso,
trastornos gastrointestinales y pancreatitis.*

Diazepam: un estudio controlado doble ciego de pa-
cientes con antecedentes de CF ha demostrado gque la
administracion de diazepam oral (dadaen el momento
de lafiebre) podria reducir larecurrencia; seles ad-
ministro viaoral (0,33 mg/k, cada ocho horas durante
48 horas) o un placebo en e momento de la fiebre.
El riesgo de CF por personay afno se redujo 44% con
diazepam.®®

Un estudio més reciente muestra que nifios con ante-
cedentes de CF a quienes se les administro diazepam
oral en el momento delafiebrey luego se compararon
con un grupo control sin tratar, en los primeros hubo
unatasa de recurrencia del 11% en comparacion con
30% en el grupo control .*

Un posible inconveniente de la medicacion intermi-
tente es que podria una crisis ocurrir antes de que la
fiebre se presente. En ocasiones se puede utilizar la
droga profilécticaen los casos de recidivas frecuentes,
cuando laansiedad delos padresesextremao si existe
el riesgo de convulsiones prolongadas o multiples.®
L os efectos adversos de diazepam oral o rectal asi
como midazolam intranasal y bucal, incluyen letargo,
somnolenciay ataxia. Ladepresion respiratoriaes muy
rara, incluso cuando se administra por viarectal .

Antipiréticos. ningun estudio ha demostrado que en
ausenciadelos anticonvulsivantes reduzcan el riesgo
de recurrencia de las CF. Camfield y col. trataron a
79 nifios que habian tenido una primera CF con un
placebo, ademas de instrucciones del uso de antipiré-
ticos (aspirina o acetaminofén) frente a fenobarbital
diario mas antipiréticos (aspirina o acetaminofén).* El
riesgo de recurrenciafue significativamente menor con
fenobarbital, |0 que sugiere que el uso de antipiréticos
no sirve paraprevenir larecurrenciadelas CF. Laad-
ministracion de acetaminofén profil &ctico durante los
episodios febriles es ineficaz para prevenir o reducir
lafiebrey prevenir larecurrenciade las CF.>

Conclusiones

La CF es una patologia dentro de un espectro benig-
no por [lamarlo de alguna forma, pero puede llegar a
causar angustiatanto en lafamiliacomo incluso en el
personal médico y paramédico que asiste el evento.
Por ello, es de gran importancia tener conocimiento
claro del diagnostico, laclinicay sobre todo del ma-
nejo adecuado que debe recibir un paciente con CF en
cualquier escenario, basados siempre en las recomen-
daciones de la American Heart Association (AHA)
sobre reanimacion pediétrica basicay avanzada.

Se debe recordar siempre que el principal diagnostico
diferencial esmeningitisy como tal es pertinente rea-
lizar una evaluacion clinicay paraclinica exhaustiva
y de ser necesario una puncion lumbar. Esimportante
aclarar también que el principal riesgo delaCF essu
recurrencia en |os porcentajes expuestos con anterio-
ridad.

LaAcademia Americanade Pediatriarecomiendaque
ninguna terapia anticonvulsivante, continua o inter-
mitente, se recomiendaen nifios con unao mas CFy
gue debe ofrecerse alos padres un apropiado soporte
emocional y educacional para calmar la ansiedad.
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