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RESUMEN

Introduccién: La epilepsia es uno de los trastornos mas frecuentes en neurologia pediatrica y
podria tener consecuencias severas en la calidad de vida del paciente y sus familiares. Sin
embargo, actualmente, no existe un estudio sobre la etiologia, tiempos de intervencion del manejo
farmacologico y evolucion del estado epiléptico (EE) en edad pediatrica en Costa Rica. Por lo
tanto, el impacto del presente estudio en los pacientes es conocer la efectividad del tratamiento
del estado epiléptico segun la etiologia en Costa Rica.

Objetivo: Determinar la etiologia, el tiempo de intervencién del manejo farmacoldgico y su
evolucién a un afo en los pacientes que consultaron al Hospital Nacional de Nifios por uno o
varios estados epilépticos durante el periodo de enero del 2023 a diciembre del 2023.

Métodos: Se realizd un estudio prospectivo de los pacientes que presentaron un estado
epiléptico, asi como su etiologia, manejo farmacoldgico y complicaciones. Se estudiaron 225
estados epilépticps, entre 0 a 12 afios que fueron atendidos en el Hospital Nacional de Nihos
durante el periodo de enero del 2023 a diciembre 2023.

Resultados: Se estudié una muestra de 225 estados epilépticos (57.3% en varones y 42.7% en
mujeres), durante un periodo de un afno (enero a diciembre del 2023), con edad media de 0 meses
a 12 anos. El 77% de estos ya eran conocidos epilépticos; de los cuales, un 34.2% utilizaba
medicamento anticrisis; en cuyo caso, casi un 20% de los estados epilépticos de pacientes con
farmacos anticrisis presentaron un EE por reduccion o suspensiéon de tratamiento. Por su parte,
la edad media de crisis por paciente fue de 64 meses, siendo 55.1% crisis convulsiva o ténico-
clénico. Un 45.8% cursaban febriles al momento del EE. La mayoria (58%) de los pacientes inicid
su EE en el hogar. Ademas, el tiempo de intervencion entre el inicio del EE y el manejo
farmacoldgico con mayor prevalencia fue en los primeros 30 minutos; pero un 21% no se dio de
esa manera y requirieron multiples dosis. El proceso infeccioso fue la principal etiologia (56.4%).
Se completan estudios de gabinete en el 47.1% de los pacientes, siendo el electroencefalograma
(EEG) la més realizada (32.4%), con predominio anormal. Un 63.6% requirieron estancia
hospitalaria, con un promedio de 4.8 dias y el motivo principal fue para completar estudios
diagndsticos. El 58.7% precisd medicacion anticrisis, siendo de predileccion las benzodiacepinas.
Finalmente, un 26.7% presentaron recurrencia durante el afio siguiente a su estado epiléptico.

Conclusion: El estado epiléptico requiere una deteccion y abordaje inicial rapido, por lo que se
debe tener en cuenta los diversos factores de riesgo, como lo son; el género, edad, antecedentes
heredofamiliares, estado febril y si hay algun proceso infeccioso, que son los mismos reportados
a nivel internacional. Ademas, se debe tener conocimiento sobre dosis y recomendaciones
farmacoldgicas, porque se documentaron multiples abordajes y dosis subterapéuticas no
recomendadas; esto con el fin de obtener el cese del EE lo antes posible y menor probabilidad
de requerir una infusion medicamentosa a altas dosis y de secuelas neuroldgicas; por lo tanto,
en este proyecto, se crea una propuesta de manejo de estado epiléptico para uso nacional.
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CAPITULO I. INTRODUCCION

La epilepsia es una condicion cerebral que se caracteriza por una predisposicion
continuada a la aparicion de crisis epilépticas (CE), la cual se acompafia de
consecuencias neurobioldgicas, cognitivas, psicoldgicas y sociales (1). El diagnostico de
epilepsia se cumple en cualquiera de las siguientes circunstancias: al menos dos CE no
provocadas con mas de 24 horas de separacion; una CE no provocada y una probabilidad
de presentar nuevas CE durante los 10 afos siguientes, similar al riesgo general de
recurrencia tras la aparicion de dos CE no provocadas; o que presente un diagndstico de

un sindrome de epiléptico (1).

Las CE son definidas por la Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAE) como la
aparicion transitoria de signos o sintomas provocados por una actividad neuronal
excesivamente anormal o sincronica en el cerebro (2,3). Ademas, estas se dividen en

focales, generalizadas, combinadas generalizadas y focales, o desconocidas (4).

La epilepsia presenta diversas etiologias, entre las posibles causas mas comunes
se encuentran un proceso infeccioso, estructural, genético, metabdlico, inmunitario o
desconocido (3). Por lo que es importante definir el origen de la epilepsia en cada
paciente, para establecer el tratamiento, ademas, es uno de los predictores de riesgo de

recurrencia (5).

La ILAE en el 2015 planted una nueva definicion para el estado epiléptico (EE)
como: “una condicidn que resulta del fallo de los mecanismos responsables de la
terminacion de las crisis epilépticas o el inicio de los mecanismos que conducen a crisis
epilépticas anormalmente prolongadas” (6). El EE puede tener diversas consecuencias a

largo plazo, como muerte o lesion neuronal, dependiendo del tipo y duracién de las CE

(6).

El estado epiléptico presenta varias etapas, las cuales se caracterizan por su
duracién. El estado epiléptico precoz es aquel que tiene una duracion de 5 a 10 minutos;
mientras que el estado epiléptico establecido tiene una duracion de 10 a 30 minutos; y el

estado epiléptico refractario que presenta una duracion de 30 a 60 minutos, o persiste a



pesar de dos o tres tipos de medicaciones distintas de primera y segunda linea. Por
ultimo, el estado epiléptico superrefractario es aquel que continua mas de 24 horas a

pesar de tratamiento con farmacos anestésicos (2).

Por lo anterior, se cambi6 el tiempo de abordaje, estableciéndose que, si se
presentan crisis tonico-clonicas generalizadas, se debe iniciar tratamiento a los 5
minutos; pero, si son focales, se recomienda iniciar a los 10 minutos, haya o no alteracién

de la consciencia (2,7).

Adicionalmente, la ILAE en el 2015 utiliza una nueva clasificacion para el EE que
orienta el diagndstico y manejo terapéutico para cada paciente, la cual se enfoca en
cuatro ejes, los cuales son: semiologia, etiologia, caracteristicas electroencefalograficas
y edad (2,6). En cuanto al primer eje, la semiologia, esta se divide segun la actividad
motora, en sintomas motores prominentes, sin sintomas motores prominentes vy
condiciones actualmente indeterminadas y, después, se subdivide de acuerdo con el

deterioro de la consciencia (2,6).

El estado epiléptico en ocasiones no tiene una etiologia clara, por lo que
inicialmente se divide en causa conocida o sintomatica, la cual es aquella que se
subdivide en agudo, remoto o progresivo; o de causa desconocida o criptogénica (8,9).
El eje de electroencefalograma propone multiples terminologias para sus hallazgos, entre
ellos la localizacion, nombre del patrén, la morfologia, la modulacion, las caracteristicas
cronoldgicas y el efecto de la intervencion (8,9). Por ultimo, el eje por edad se divide en
neonato (0 a 30 dias), infante (1 mes a 2 anos), nifiez (2 afios a 12 afos), adolescente y
adultez (mayores a 12 afios a 59 afnos), y adulto mayor (mayores a 60 afios) (9).

Con el objetivo de disminuir las consecuencias a largo plazo, el enfoque
terapéutico requiere de un abordaje temprano, para detener la crisis epiléptica clinica y
electrografica (9). Entre los diversos medicamentos farmacolégicos disponibles para ello,
las benzodiacepinas son el tratamiento inicial de eleccién para aquellos pacientes que
cursen con EE de manera aguda. Estas podrian administrarse de manera intravenosa,

intrarrectal, intranasal o intramuscular (10).



El presente estudio pretende analizar a los pacientes pediatricos del Hospital
Nacional de Nifios (HNN), que han recibido tratamiento por haber presentado uno o varios
episodios de estado epiléptico durante su estancia hospitalaria. A su vez, para poder
identificar la eficacia del tratamiento, se realiza una asociacion de las caracteristicas del
estado epiléptico con el tiempo de intervencion del manejo farmacolégico que se le
proporcion6 a cada paciente. Cabe sefalar que esta es la primera investigacién que se

realiza en Costa Rica sobre dicha patologia.

1.1. Justificacion

Este estudio es relevante a nivel nacional, ya que permitira recopilar los datos
etiolégicos mas frecuentes y el tiempo de intervencion, lo que ayuda a estandarizar y
facilitar el manejo en todos los pacientes pediatricos. Esto no solo genera un impacto
positivo en el ambito médico, emocional y social de los pacientes, asi como en el plano
economico de la institucion. Uno de los fines de este analisis es documentar los farmacos
mas utilizados y los mas efectivos a nivel HNN para cesar el estado epiléptico segun su
origen, lo que sera de gran utilidad en la creacién de un algoritmo para el manejo de
futuros casos. Ademas, se podran comparar tiempos de administracion de la medicacién

en un estado epiléptico en emergencias o en salén.

Otros de los objetivos es determinar en este protocolo la recurrencia o no del
estado epiléptico durante el afio posterior al primer evento. Esta informacion se obtendra

consultando al EDUS de cada paciente por parte de la investigadora secundaria.

Actualmente, en el pais no se cuenta con ninguna publicacién donde se estudie a
la poblacién pediatrica con estado epiléptico, tampoco las etiologias o medicamentos
utilizados en dicha patologia. En este contexto, el presente estudio contribuira a evaluar
si el manejo farmacolégico cumple con las recomendaciones internacionales y las

directrices establecidas por la Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAE).



1.2. Objetivos

1.2.1. Objetivo general

Determinar la etiologia, tiempo de intervencién del manejo farmacolégico y su

evolucion a los 12 meses en los pacientes que presentaron uno o varios estados

epilépticos atendidos en el Hospital Nacional de Nifios (HNN), Dr. Carlos Saenz Herrera,

durante el periodo de enero del 2023 a diciembre del 2023.

1.2.2. Objetivos especificos

1.

Determinar las diversas etiologias del estado epiléptico en edad pediatrica que se
presentan en el Hospital Nacional de Nifios.

Describir las caracteristicas clinicas epidemiologicas de los pacientes que
presentan estados epilépticos.

Identificar el porcentaje de eventos de estado epiléptico de novo versus a
pacientes con diagndstico previo de epilepsia.

Identificar el porcentaje de pacientes que presentan un estado epiléptico en el
servicio de emergencias versus aquellos que lo presentan durante su estancia
hospitalaria.

Identificar cuales pacientes requirieron un manejo ambulatorio o si requirié ser
hospitalizado.

Comparar los tiempos de administracion de los farmacos en pacientes pediatricos
en el servicio de emergencias o en el salon durante el estado epiléptico.
Identificar el porcentaje de pacientes que tienen una adecuada respuesta al
manejo farmacolégico empleado durante el estado epiléptico.

Identificar recurrencia del estado epiléptico en el afio siguiente al primer evento.
Identificar complicaciones posteriores al estado epiléptico cuando se revisa el

EDUS de cada paciente al afio de haber presentado el evento en el HNN.



CAPITULO Il. METODOLOGIA

2.1. Diseno del estudio

La presente investigacidn corresponde a un estudio prospectivo observacional,
que incluyé a los pacientes con diagnostico de estado epiléptico, definido por el ILAE
como: “una condicién que resulta del fallo de los mecanismos responsables de la
terminacion de las CE o el inicio de los mecanismos que conducen a CE anormalmente
prolongadas (después del punto de tiempo t1)”; quienes fueron atendidos en el Hospital
Nacional de Nifos, Dr. Carlos Saenz Herrera, del 1° de enero del 2023 al 31 de diciembre

del 2023. El consentimiento o asentimiento informado fue exento.

2.2. Criterios de inclusion

Pacientes que hayan presentado un estado epiléptico y hayan sido atendidos en
el Hospital Nacional de Nifos, Dr. Carlos Saénz Herrera, tanto en el servicio de
emergencias como en salon de hospitalizacion, entre enero del 2023 a diciembre del
2023. Se incluye a los pacientes entre 0 a 12 afos, sin excluir etnia, sexo ni ninguna area

geografica del pais.

2.3. Criterios de exclusion

Se excluyeron aquellos pacientes cuyos expedientes clinicos no aportan al menos
el 50% de la informacion necesaria de las hojas de recoleccion de datos. Ademas, se
excluye también a quienes no hayan presentado estado epiléptico en concordancia con
la ultima definicidn proporcionada por ILAE en el 2015. De igual forma, se excluyeron
aquellos pacientes que presentaron estado epiléptico en el salon de unidad de cuidados
intensivos pediatricos y en la unidad de cuidados intensivos neonatales.

2.4. Seleccion de pacientes y recoleccion de datos

Se solicitd al Departamento de Estadistica la base de datos de los pacientes con
los siguientes diagndsticos: otras epilepsias y sindromes epilépticos generalizados
(codigo G404), epilepsia gran mal (codigo G406), otras epilepsias (cédigo G408),
epilepsia, tipo no especificado (codigo G409), otros estados epilépticos (coddigo G418),

convulsiones del recién nacido (codigo P90X), otras convulsiones y las no especificadas



(codigo R568) y convulsiones febriles (cédigo R560), que hayan estado hospitalizados o
consultado al servicio de emergencias desde el 1° de enero del 2023 hasta el 31 de
diciembre del 2023.

Se obtuvo una muestra inicial de 1305 pacientes; la cual, luego de aplicar los
criterios de inclusion y exclusion, se redujo a 198 pacientes. Ademas, se afadieron 27
eventos que fueron recurrentes en el mismo periodo del estudio, o que da una muestra
final de 225 estados epilépticos. Después, se procedid a recolectar datos de los
expedientes médicos y se registrd la informacion mediante una hoja de recoleccién de

datos (ver Anexo 2).

2.5. Analisis estadistico

Una vez obtenidos los datos de los registros y agregados a una base creada en
Microsoft Excel 365 ®, se procedié al analisis de las variables dependiendo de la
naturaleza de estas y las asociaciones posibles entre variables cualitativas y
cuantitativas, utilizando el software STATA IC 14® de licencia personal para correr las
pruebas cuando fuera necesario. Ademas, se emplearon medidas de tendencia central

(media, mediana) y dispersion datos (rangos, DE).

Para las pruebas estadisticas, se aplicé un nivel de significancia del 95%, por lo
que el corte de valor p fue de 0.05, con una potencia estadistica del 80%. El tipo de
variables respecto a su naturaleza y nivel de medicidn se presenté en el cuadro de

operacionalizacion de variables (Cuadro 7).

Con la informacion obtenida de la muestra, no fue posible realizar inferencia
estadistica sobre una poblacién mayor, ya que los datos no provienen de una muestra
aleatoria y representativa, sino que corresponden a los casos reportados que cumplieron
con los criterios de seleccion. Ademas, en estas condiciones muestrales no fue posible
disponer de un control para contrastar los hallazgos. Por ello, el anélisis se centra en la
descripcion que permite comprender las caracteristicas de la poblacion estudiada y los
resultados solo son aplicables a sujetos que coincidan con caracteristicas similares a la

poblacion estudiada.



Por la naturaleza de los grupos cualitativos comparados, se utilizé la prueba de
chi-cuadrado para determinar las asociaciones entre el grupo de crisis epilépticas de novo
y los de diagnostico previo de epilepsia, asi como las distintas manifestaciones

epidemiologicas y clinicas.

2.6. Consideraciones bioéticas

El presente estudio fue aprobado por el Comité Etico Cientifico del Hospital
Nacional de Nifos, Dr. Carlos Sadenz Herrera, en la sesion N°004-2023, con el cédigo
CEC-HNN-046-2024.

2.7. Principios respetados

Principio de autonomia: se respeté el principio de autonomia de los pacientes y se
mantuvo la privacidad de estos en todo momento. Se solicitdé la excepcion al uso del
consentimiento / asentimiento informado porque no hay contacto entre el investigador y

el participante, por lo que el riesgo es minimo. Esto se aprobé por parte del CEC.

Principio de justicia: se traté de manera equitativa cada uno de los pacientes con
igualdad, promoviendo neutralidad frente a factores ideoldgicos, culturales y econémicos.

No se discriminaron pacientes por factores étnicos o de procedencia, entre otros.

Principio de beneficencia: se respeto el principio de beneficencia, ya que se veld
por el bienestar de los participantes. En el presente estudio, no hubo intervencién clinica
directa con los pacientes, ya que fue de caracter observacional, con el fin de obtener
informacion para mejorar la atencion y abordaje de los futuros pacientes con estado

epiléptico.

Principio de no maleficencia: estipula que no se realicen acciones que causen
dafno o perjuicio a los participantes. En este estudio, no hubo intervenciones, por lo que
se dio un riesgo minimo. El riesgo potencial corresponderia a la pérdida de
confidencialidad, pero este fue minimizado mediante el estricto resguardo de los datos y

la anonimizacion de los sujetos.



2.8. Fuentes de financiamiento

Esta investigacion no conté con medios de financiamiento externo y no represento
gastos adicionales para la instituciéon Caja Costarricense del Seguro Social ni para el
Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saénz Herrera, dado que consistié unicamente en
la revision de expedientes, registros de laboratorio y gabinete. Los gastos de papeleria,
impresion y presentacion de resultados fueron cubiertos en su totalidad por los

investigadores.

2.9. Limitaciones

La principal limitacidn de esta investigacion fue que se tom6 mucho tiempo para la
recoleccion de datos, debido a que se requirid la revision de un total de 1305 expedientes,
ya que no se cuenta con un diagnostico por CIE-10 de “estado epiléptico”; por lo que se
requirio la busqueda de aquellos pacientes que presentaron estado epiléptico segun la
ultima definicion por ILAE, a quienes se les colocé alguno de los siguientes diagnosticos:
Otras epilepsia y sindromes epilépticos generalizados (cddigo G404), epilepsia gran mal
(codigo G406), otras epilepsias (cédigo G408), epilepsia, tipo no especificado (cédigo
G409), otros estados epilépticos (cddigo G418), convulsiones del recién nacido (cédigo
P90X), otras convulsiones y las no especificadas (cédigo R568) y convulsiones febriles
(codigo R560). A su vez, al recolectar 225 estados epilépticos, se requirié dar seguimiento

por un afo después de su estado epiléptico para ver si presentd otro episodio.

Otra limitante es que no es una muestra representativa del pais, porque se limita

solamente a los pacientes que consultaron al HNN.



CAPITULO IIl. RESULTADOS

Se revisaron 1305 expedientes de pacientes valorados en consulta externa,
emergencias y hospitalizacion del Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera,
del 1 de enero del 2023 al 31 de diciembre del 2023; de los cuales se excluyeron 1106
expedientes, debido a que no cumplian con la definicion de estado epiléptico, eran
expedientes incompletos o tenian un diagnéstico final distinto. De esta forma, la muestra
final consistid en 225 estados epilépticos de 198 pacientes, que cumplieron con todos los

criterios de inclusion.

El sexo masculino fue el predominante, pues se contabilizaron 129 pacientes
(57.3%) y 96 pacientes (42.7%) femeninos (Tabla 1). La mayoria residen en la provincia
de San José (162 personas, 72.0%), seguido de Alajuela con 22 casos (9.8%), y Cartago
con 12 reportes (5.3%). También se registraron pacientes de Heredia (9 casos, 4.0%),
Guanacaste (8 pacientes, 3.6%), Limon (8 personas, 3.6%), y de ultimo Puntarenas con
solo 4 reportes (1.7%) (Tabla 1). Al realizar la distribucién por tasa en 100 000 habitantes,
la mas frecuente es San José (54.35/100 000 habitantes), seguido de Cartago
(11.60/100 000 habitantes) y la menor es Puntarenas (3.52/100 000 habitantes) (Grafico

1),

En todos los meses se registraron casos, siendo mayo el de mayor frecuencia (27
pacientes; 12%), seguido por junio (26 pacientes; 11.5%), marzo y abril (21 pacientes
cada uno y con menor frecuencia en los meses de febrero, septiembre y octubre con 13

personas cada uno (5.8%). (Tabla 3 y Gréfico 2).

En cuanto a la cantidad de pacientes que tenian antecedentes heredofamiliares,
se evidencio que 61 pacientes (27.1%) tenian algun familiar de primer, segundo o tercer
grado con diagnostico de epilepsia o crisis febril, documentando su presencia en 47

pacientes (77%) con epilepsia y 20 pacientes (33%) con crisis febriles (Tabla 1).

Se documentd que 86 de los EE (38.2%) ya tenian el diagndstico de epilepsia
antes de presentar el estado epiléptico; por lo que en 139 casos (61.8%) su estado

epiléptico fue de novo (Tabla 1).
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Al momento del EE habian 77 casos (34.2%) que ya contaban con farmaco
anticrisis, siendo valproato de sodio el mas frecuente (51 estados epilépticos, 66.2%),
seguido de clobazam (21 estados epilépticos, 27.6%), carbamazepina (15 estados
epilépticos, 19.7%), vigabatrina (13 estados epilépticos, 17.1%), lamotrigina (12 estados
epilépticos, 15.7%), clonazepam (9 estados epilépticos, 11.8%), topiramato (8 estados
epilépticos, 10.5%), levetiracetam (en 7 casos, 9.2%), gabapentina (4 reportes, 5.2%) vy,
por ultimo, acetazolamida, fenitoina, fenobarbital, bromocriptina, hidrocortisona, carnitina,

piridoxina, que cada uno ellos se present6 en un paciente (1.3%) (Tabla 2).

Ningun paciente utilizaba primidona como tratamiento crénico (Tabla 2). Se
encontraron 38 pacientes (49%) en monoterapia, 17 personas (22%) con biterapia, 15
personas (19%) con triple terapia, 5 personas (7%) con tetraterapia y 2 pacientes (3%)
recibian cinco farmacos cronicos para su epilepsia (Grafico 3). Ademas, se encontro que
16 pacientes (7.1%) utilizaban diazepam, via rectal, como parte de su tratamiento crénico
(Tabla 2).

Aunado a lo anterior, se registra que la mayor incidencia de EE se presenta en la
edad de entre los 24 meses y menores a 60 meses con 80 eventos (35.6%); seguido de
63 estados epilépticos (28.0%) en menores de 24 meses; posteriormente, 21 eventos
(27.1%) entre los 60 meses y 120 meses de edad; y, por ultimo, 21 EE (9.3%) entre los
mayores a 120 meses de edad (Grafico 4). La edad media al diagnostico del estado
epiléptico fue 64 meses (+ 38.9 DE), con un rango de 0 a 155.3 meses y una mediana de
58 meses (Tabla 3).

La semiologia del estado epiléptico que mayormente se observo fue el convulsivo
o tonico-clénico en 124 eventos (55.1%), seguido por motor focal (45 eventos, 20%),
ténico (en 28 casos, 12.4%), estado epiléptico no convulsivo sin coma (19 casos, 8.4%)
y mioclénico (9 casos, 4%) (Tabla 3). No se registrd ningun paciente que haya presentado
un EE hiperquinético ni EE no convulsivo con coma. Ademas, se observo que 103
episodios (45.8%) fueron en contexto febril (Tabla 3).

Hubo 131 EE (58%) que presentaron el inicio en su hogar, mientras que se

registraron 64 EE (28%) en otros centros de salud distintos del HNN. Ademas, 20 casos
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(9%) presentaron su EE desde el inicio en el servicio de emergencias del HNN; vy
unicamente 10 eventos (4%) presentaron su EE durante su internamiento hospitalario en
algun salon del HNN (Tabla 3).

El tiempo de intervencion entre el inicio del EE y su intervencién médica fue menor
a 30 minutos en 177 casos (79%); mayor a 30 minutos, pero menor a 60 minutos en 32
eventos (14%); y mayor a 60 minutos, pero menor a 1440 minutos en 16 eventos de EE
(7%) (Tabla 3 y Grafico 5). No se registrd ningun paciente en el cual el tiempo entre el

inicio de EE y su intervencion haya sido mayor a 1440 minutos.

Se registraron distintas etiologias del estado epiléptico. La principal etiologia fue
de origen infeccioso, que se observo en 127 casos (56.4%), seguido de criptogénico o de
causa desconocida en 68 casos (30.2%), reduccién o suspension de tratamiento en 16
casos (7.1%), evento cerebrovascular en 4 casos (1.8%), traumatismo en 3 casos (1.3%),
enfermedad neurodegenerativa en 2 casos (0.9%), tumores en 2 casos (0.9%), y
posterior a evento cerebrovascular, metabdlico y postquirdrgico en un caso (0.4%) cada
uno de ellos (Tabla 3 y 4; y Grafico 6). No se documentd ningun paciente que haya

presentado un EE secundario a intoxicacién o a postencefalitis.

Entre las etiologias infecciosas mas documentadas, se encuentran las infecciones
de vias respiratorias superiores (16.7%), en cuyo caso el agente mas prevalente fue el
rhinovirus (1.3%) y Sars-Cov-2 (1.3%). Aunque hubo 8.9% de casos a los que no se les
tomé el panel respiratorio y un 4.9% con panel respiratorio negativo. La segunda causa
mas frecuente infecciosa fue desconocida (7.1%) y, en tercer lugar, fue por enfermedad
diarreica aguda con 5.3%; pero no se tomaron muestras, por lo que se desconoce agente
infeccioso. Por su parte, las meningoencefalitis se presentaron en un 2.8% de los casos,
sin embargo, 1.8% fue aséptico, mientras 0.4% fue por adenovirus y 0.4% por enterovirus.
Otras de las causas infecciosas fueron por bronconeumonia (3.6%) y por infeccién del
tracto urinario (3.1%), del cual se amplian agentes infecciosos junto al resto de causas
infecciosas en la Tabla 4.

Se realizaron estudios de neuroimagen en 106 EE (47.1%) en el momento de la

valoracion; a 86 eventos de EE (38.2%) se les realiz6 una tomografia axial computarizada
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cerebral, con resultado predominantemente normal en 58 casos (67.4%), en comparacion
con 27 casos (31.4%) que presentaron resultados anormales. Se realizé EEG en 73
estados epilépticos (32.4%), y se obtuvo en el 58,9% de los casos un resultado anormal
y solo en un 41,1% de los pacientes un EEG normal. Segun la informacion de los
registros, se procedid a realizar la resonancia magnética cerebral en 12 estados
epilépticos (5.3%), cuyo resultado fue anormal en 8 casos (66.6%) y normal en cuatro
casos (33.3%) (Tabla 5).

Se realizé un subgrupo de distintos resultados anémalos de los EEG reportados
en los EE en su fase aguda, y se obtuvo que 30 casos (69.8%) presentaron actividad
epileptiforme, 6 casos (14.0%) como lento focal, 3 casos (7.0%) con lento generalizado,
3 casos (7.0%) fueron hipovoltados, ademas, un caso (2.2%) como actividad pobremente
organizada (Tabla. 6). A su vez, se realizé otro subgrupo de resultados anormales a los
que se les realizé RMN de cerebro. Esta prueba documentd que en 2 casos (30.0%) se
presentd hiperintensidad hipocampal, hiperintensidad ganglios basales y sustancia
blanca, y encefalomalacia focal en cada uno de ellos; un estado epiléptico (15.0%) con
hiperintensidad periventricular y un caso (15.0%) con hiperintensidad sustancia blanca
(Tabla 6).

Asi mismo, se registré que 143 estados epilépticos (63.6%) requirieron estancia
hospitalaria, ya sea en observacion o en salon de hospitalizacion del HNN. El tiempo de
hospitalizacion promedio fue de 4.8 dias, con mediana en 2 dias y un rango de 0 a 93
dias (Tabla 7). Se documenta que casi un 90% de los estados epilépticos tuvieron una
estancia hospitalaria entre los 0 a 7 dias (Grafico 7). El principal motivo de ingreso
hospitalario fue para completar estudios diagndsticos y se dio en 74 de los EE (51.7%);
seguido de manejo del EE en 57 casos (39.9%), para la readecuacién de tratamiento en

10 casos (7.0%) vy, por ultimo, otros motivos en 2 casos (1.4%) (Tabla 7).

El manejo de los EE fue principalmente farmacologico (132 casos, 58.7%),
mientras que en 93 pacientes (41.3%) no se requiri6 manejo farmacolégico, ya que fue
autolimitado (Tabla 7). De forma global, se observé que el diazepam fue el principal
farmaco utilizado como primera linea del manejo de EE, pues se administré en 113 EE

(85.6%). Ademas del diazepam, se encontraron reportes de midazolam en 14 EE
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(10.6%), fenitoina en 3 EE (2.3%) y, de ultimo, fenobarbital en 2 EE (1.5%) (Tabla 8 y
Grafico 8).

De los 132 casos que ameritaron un primer farmaco para el cese de su EE, se
logro el control con éxito en 59 (26.2%) y 73 (32.4%) necesitaron un segundo farmaco.
Ademas, se documenta que los casos que requirieron una primera intervencion, sin
necesitar otro farmaco, tuvieron una intervencion mas temprana (mediana de 14
minutos); en cambio, aquellos EE que requirieron una segunda intervencion se dieron

debido a que la primera fue mas tardia (mediana de 20 minutos) (p=0.02) (Grafico 9).

En este segundo grupo, se observé que se utilizé el diazepam en 58 EE (79.5%),
midazolam en 7 EE (9.6%), fenitoina en 5 EE (6.8%) y fenobarbital en 3 EE (4.1%).
Ademas, 48 EE (21.3%) precisaron un tercer farmaco para su intervencion, en quienes
se utilizé principalmente la fenitoina (24 casos, 50.0%), seguido de diazepam (18 casos,

37.5%) y fenobarbital o midazolam (3 casos, 6.25% cada uno) (Tabla 8 y Gréfico 8).

En 25 estados epilépticos (11.1%), se administré un cuarto farmaco como linea de
intervencién para su abordaje, en cuyo caso a 14 eventos (56.0%) se les coloco fenitoina,
seguido de diazepam (5 estados epilépticos, 20.0%), fenobarbital (4 estados epilépticos,
16.0%) y propofol o ketamina (1 estado epiléptico cada uno, 4.0%). En 9 EE (4.0%), se
necesitd la administracion de un quinto farmaco de intervencion. En estos casos, se utilizé
fenobarbital en 4 EE (44.5%), fenitoina y midazolam en 2 EE (22.2%) cada uno, y en
menor frecuencia, el diazepam (1 paciente, 11.1%). Unicamente 2 estados epilépticos
requirieron la administracion de un sexto medicamento, siendo fenobarbital y midazolam
los farmacos utilizados en un paciente (50%) cada uno. Por ultimo, solo hubo un EE
(0.4%) al cual se le administré un séptimo medicamento para el cese del evento, siendo

ketamina el farmaco suministrado (Tabla 8 y Grafico 8).

Se registré que 13 EE (5.7%) requirieron de infusion farmacoldgica con algun
farmaco anticrisis para el cese del estado epiléptico, usandose en estos casos el
midazolam (12 casos, 92.3%) y fentanilo (1 caso, 7.3%). Esto solo fue necesario cuando
el estado epiléptico no habia sido detenido con los medicamentos utilizados en su

abordaje inicial (Tabla 8).



14

El rango promedio de los medicamentos es muy amplio; se evidencia que hay
dosis subterapéuticas tanto en benzodiacepinas como en fenitoina. Unicamente en

fenobarbital presenta menor variabilidad de dosis (Tabla 8, Graficos 10y 11).

Se documenta que, en los primeros 30 minutos entre el inicio del EE vy la
intervencion farmacoldgica, se utilizaron, principalmente, las benzodiacepinas en 82
casos (36.4%) como primera linea, a una dosis media de 0.28mg/kg; mientras que,
cuando se administré de segunda, tercera o cuarta linea, se administré a una dosis media
de 0.3mg/kg (Tabla 9). En cambio, desde el inicio del EE hasta el inicio de la intervencién
medicamentosa, las benzodiacepinas se administraron en 13 casos (5.8%) con una dosis
media de 0.25mg/kg (Tabla 9).

En cuanto a la recurrencia, se registré que 60 EE (26.7%) presentaron otro evento
epiléptico durante el afio siguiente desde el momento que se documentd el primer
episodio. El promedio de aparicion del siguiente estado epiléptico fue a los 5 meses, con
un rango entre 1 dia a 12 meses. Ademas, en 161 EE (71.5%) no se registrdé ninguna
recurrencia y solo en 4 EE (1.8%) no se recolecté dicha informacién, debido a que
fallecieron en la misma hospitalizacion en que se registré el estado epiléptico (Grafico
12).

Al analizar los resultados de este estudio, donde se documentan las amplias dosis
de medicamentos, asi como de los multiples farmacos para el cese del EE vy el retraso
del inicio de intervencion farmacolégica, se crea una propuesta de manejo de estado
epiléptico con los medicamentos al alcance a nivel nacional, segun las dosis

recomendadas a nivel internacional con mejores resultados (Grafico 13).

3.1. Caracteristicas clinicas diferenciales entre antecedentes de epilepsiay

epilepsia de novo

Se realiza un cuadro comparativo entre los casos presentados en pacientes con
antecedentes de epilepsia (38.2%) versus aquellos con epilepsia de novo (61.8%); entre
los datos registrados se observa que, para el grupo etario de menores de 24 meses

(39.6%, P=0.000), se da principalmente en los EE de novo, mientras que los de mayor
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incidencia en los del antecedente patoldgico de epilepsia fue visto en mayores de 5 afos
a 12 anos (39.5%, P=0.866) (Tabla 10).

El sexo masculino se presentd con misma relevancia en ambos grupos (P=193).
Otra caracteristica similar entre ambos grupos es la semiologia del EE, la cual en ambos
casos fue el tipo convulsivo o ténico-clonico (52.3% en antecedente de epilepsia versus
56.8% en epilepsia de novo, P=0.509); y también presentan similitud con respecto al lugar
de sitio inicial del EE que fue en el hogar (60.4% de antecedente de epilepsia versus
56.8% en epilepsia de novo, P=0.592) (Tabla 10).

Los EE que se presentaron en contexto febril se documentan principalmente en
aquellos con epilepsia de novo (56.1%, P=0.000). Otro de los hallazgos relevantes es la
etiologia, se documenta que los de origen infeccioso predominan en los casos de
epilepsia de novo (61.9%, P=0.037) (Tabla 10).

El manejo del EE en pacientes con antecedentes de epilepsia requirieron con
mayor frecuencia un tratamiento farmacoldgico (67.4%) en comparaciéon con los
autolimitados (32.5%). En los casos de epilepsia de novo, un 53.2% necesitaron de
farmacos para el cese del EE, en cambio, en un 46.8% fue de aspecto autolimitado (Tabla
10).

Otra de las caracteristicas importantes a tomar en cuenta es que los que presenten
epilepsia de novo van a cursar con mayor probabilidad de requerir internamiento (57.5%;
P=0.017), y una mayor probabilidad (42.5%, P=0.017) de que requiera un manejo

ambulatorio en comparacion con los pacientes con antecedente de epilepsia (Tabla 10).

Respecto a los estudios de gabinete realizados en el periodo agudo del evento del
EE, se registr6 una mayor prevalencia de realizacién de EEG, en los pacientes con
epilepsia de novo; en cambio, el TAC de cerebro y RMN de cerebro cursan la misma
prevalencia tanto en epilepsia de novo como los pacientes con antecedente de epilepsia
(P=0.044, P=0.273, y P=0.584, respectivamente) (Tabla 10).

Otro de los hallazgos relevantes evidenciados fue la recurrencia de otro estado

epiléptico a un afo del primer episodio; fue mas prevalente en que quienes padecian de
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epilepsia (37.2%, P=0.008), en comparacion con los casos de novo (20.1%). Se registran
2.9% fallecimientos secundarios al periodo agudo del EE, que fueron documentados

unicamente en pacientes con epilepsia de novo (Tabla 10).
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CAPITULO IV. DISCUSION

El EE a nivel pediatrico es una emergencia neurolégica que requiere atencion
inmediata para minimizar la morbilidad y mortalidad. Diversos estudios han investigado
su incidencia, etiologia y manejo en diferentes regiones, proporcionando datos valiosos

para comparar con los obtenidos en el HNN.

En este estudio, se incluy6 un total de 198 pacientes, con un total de 225 episodios
de estados epilépticos; 177 presentaron un unico episodio durante el periodo del estudio,
16 presentaron 2 episodios, 4 presentaron 3 episodios y un unico paciente present6 4
estados epilépticos. En este estudio, se analizan los 225 episodios de estados epilépticos
que fueron valorados o abordados en el Hospital Nacional de Nifios durante un ano, para
obtener todos los datos sobre su etiologia y manejo, cuya informacién varia en cada

ocasion.

El sexo masculino fue el predominante en un 57.3%, como fue reportado en el
estudio de Boston de Vasquez et al. del 2020 (17); de igual manera, quienes presentaron
EE conocidos epilépticos y epilepsia de novo (P=0.198). La mayoria de los pacientes
provinieron de la provincia de San José en un 72.0%; también esta provincia es la mas
frecuente al realizar la distribucion por tasa en 100 000 habitantes (54.35/100 000
habitantes). Se presenta una diferencia destacable con la provincia de Puntarenas (tasa
3.52/100 000 habitantes), lo cual se justifica porque el HNN es un centro hospitalario de
referencia y puede que otros EE se hayan valorado y manejado en sus hospitales

regionales.

Segun la literatura britanica, la incidencia del EE en nifios varia entre 10 y 41 por
cada 100 000 al afio, siendo mas frecuente en menores de 5 afios (24). En el presente
estudio, se observa una media de 5,3 afos con una mediana de 4 afos, como lo

reportado en el estudio de Boston de Vasquez et al. en el 2020 (17).

Un 38% de los pacientes que presentaron EE en este estudio eran epilépticos.
Esto se correlaciona con el estudio de Bello et al. en el 2020, donde un 44% de sus
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pacientes estaban diagnosticados con epilepsia y en el estudio de Boston de Vasquez

del 2020 fue un 48.9% ya conocido epiléptico (12.17).

Muchos estudios mencionan que la fiebre es un factor de riesgo importante para
presentar un estado epiléptico secundaria a la neuroinflamacion por citoquinas y la
expresion de la ciclooxigenasa-2 (COX-2), el cual se observa en muchos pacientes con
una incidencia del 32 al 52% como mencionado en la revista Journal of Clinical
Neurophysiology (5). En este estudio, se documenta que 103 (45.8%) presentaron fiebre
al momento del estado epiléptico, como lo observaron el 32% al 52% de los pacientes
documentados en Zimmern en el 2020, con una mayor relevancia en pacientes con crisis
de novo (56.1%; P=0.000) (5). El tipo de crisis mas frecuente observado en pacientes
febriles es de tipo EE convulsivo o ténico-clonico (65%), como se observé en el estudio
de Bello et al. en el 2020 (12).

La presentacion clinica mas frecuente fue el EE convulsivo o ténico-clonico
observandose en el 55.1% de los pacientes, como se observa en el articulo de Olmos et
al. en el 2019 cuya incidencia se evidencio en el 45% al 75% de los pacientes, como
evidenciado en otros estudios internacionales (8,13,15) y con predominio en pacientes
con epilepsia de novo (56.8%, P=0.509). En segundo lugar, se presenta el EE motor focal
en el 20% de los pacientes, pero, contrario al previo, se presenta con predominio en
pacientes con antecedente de epilepsia (27.9%; P=0.020). Posteriormente, se
documenta que los eventos ténicos (12.4%), EE no convulsivo sin coma (8.4%) y EE
mioclénico en el 4%; cuentan con la misma incidencia de presentar EE ya sea conocido

epiléptico o de novo (P=0.756, P=0.479, P: 0.313, respectivamente).

Se registra que en el 58% de los EE inician en el hogar, sitio donde los cuidadores
documentan que esta en crisis y son quienes consultan a algun centro médico, por lo que
en el 28% de los casos se registro el EE en algun centro de salud fuera del HNN y de ahi
fue referido al HNN para su respectiva valoracion, ya sea en area de consultorios o
urgencias médicas. Siendo relevante que en el 56.8% de estos pacientes tuvieron una

epilepsia de novo (P=0.592).
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En el 9% de los casos, se documentd el inicio del EE en el servicio de emergencias
del HNN, momento en el cual se inicia su abordaje. Unicamente un 4% registré el inicio
de su estado epiléptico durante un internamiento por otras causas no neurolégicas, uno
de ellos para el manejo antibidtico por una traqueitis y el otro fue para optimizar estado

nutricional en paciente con desnutricién calodrico proteico.

El farmaco mas utilizado como tratamiento antiepiléptico crénico es el valproato de
sodio (66.2%), a diferencia del estudio de Valdés-Galvan et al., en el 2019, en un 31% de
los pacientes (14). Esta diferencia se justifica, debido a que, a nivel nacional, el vaproato
de sodio es el medicamento con mayor disponibilidad y hay restriccion de otros, como

levetiracetam.

Por su parte, el 34.2% de los EE tenian tratamiento farmacoldgico antiepiléptico
previo al estado epiléptico, con mayor frecuencia la monoterapia en el 49.3%, como fue

documentado en el estudio de Valdés-Galvan et al., en 42% de sus pacientes.

Las infecciones son una causa comun de EE en nifios. En el estudio del HNN, el
56.4% de los casos tuvieron una etiologia infecciosa, con infecciones de vias respiratorias
superiores representando un 16.7% de los casos. Este hallazgo es consistente con
estudios que identifican las infecciones como la principal causa de EE pediatrico, por
ejemplo, en el 51.8% del estudio de M Chin et al. en el 2006 (25).

La segunda causa etiolégica mas frecuente es criptogénica o de causa
desconocida (30.2%); vy, en tercer lugar, por la reduccion o suspension de farmacos
anticrisis (7.1%). Este ultimo tiene menor incidencia, al igual que fue documentada en
estudios internacionales, como en el 13% del estudio de Colombia realizado por Otero et
al. del 2019 y un 21% en la revision de Londres de Raspall-Chaure et al. del 2007 (15,26).
La baja incidencia costarricense de suspension o reduccion de tratamiento respecto a
nivel internacional se justifica, ya que toda la poblacion pediatrica costarricense cuenta
con acceso al seguro social, por lo tanto, tienen acceso a medicamentos y a citas
médicas. Por otra parte, unicamente en 2 EE (0.8%) se suspendieron los medicamentos
de manera intencional, debido a que estaban internados en UMCE para estudios

complementarios.
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Entre las etiologias infecciosas que prevalecieron en el estudio, se encuentran las
infecciones de vias respiratorias superiores (16.7%), en segundo lugar, aquellas sin

etiologia conocida (7.1%) y en tercer lugar la enfermedad diarreica aguda (5.3%).

Respecto a las etiologias poco frecuentes en este estudio, se documenta que el
1.3% presentaron traumatismo previo al EE, en cuyo caso 0.9% fue por trauma
craneoencefalico, mientras 0.4% se debid a sindrome de nifio agredido. El EE secundario
a tumores (0.9%) se presenté en un paciente con lesion espacio ocupante en fosa
posterior (se desconoce con exactitud el tipo de tumor) y otro por glioma de alto riesgo,
con una incidencia similar al estudio realizado en México por Villa-Bahena et al. en el
2019, donde fueron 2 pacientes (1.5%), siendo una incidencia baja, pero importante por
tomar en cuenta (27). Hubo un unico paciente (0.4%) que presenté EE secundario al
proceso inflamatorio postquirargico de una cirugia de cadera. En un paciente (0.4%) se
origino el EE debido a hipoglicemia por descontrol de su enfermedad de base, la diabetes

mellitus tipo 1.

El 63.6% de los casos requirieron hospitalizacién, ya sea en el area de observacién
de emergencias o en algun salén del HNN, con el fin de completar estudios diagndsticos
(51.7%), como el principal motivo de ingreso. Ademas, para determinar el origen del EE
en casos de desconocer etiologia o explicacion del evento, debido a que hubo

predileccion de internamiento en los casos crisis de novo (P=0.036).

En segundo lugar, un 39.9% se debidé hospitalizar para manejo del estado
epiléptico, ya sea porque inicio su EE en el hogar o en otro centro de salud, a pesar de
que se haya o no colocado medicamento, persiste con crisis al llegar al HNN o que
presentara dicho episodio en el servicio de emergencias y requiriera manejo
farmacolégico. Un 7% de los pacientes se debid hospitalizar para readecuar tratamiento
antiepiléptico cronico, ya que, a pesar de sus multiples medicamentos, cursaban con EE

y se debia optimizar la frecuencia o dosis de sus farmacos.

El promedio de dias de hospitalizacién es igual que en otros estudios, con un
promedio de 4.8 dias, como se reporta en el estudio de Colombia realizado por Chaves

et al. en el 2017, quienes obtuvieron un promedio de 4.91 dias (9). Al analizar la estancia
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del presente estudio, la mayoria se dio para completar estudios (51.7%); 32 EE
requirieron un unico dia hospitalario, en caso de haber un lugar donde se podrian realizar
estos estudios complementarios de manera ambulatoria, sin requerir internamiento, se
podria reducir dicha duraciéon. Ademas, se identifica que hubo dos estancias de 93 dias,
debido a secuelas por proceso infeccioso y fracaso de manejo farmacoldgico; en cambio,
32 pacientes requirieron un unico dia hospitalario, debido a la rapidez de su mejoria

clinica y en la obtencion de sus estudios complementarios.

Un 41.3% de los casos no requirieron manejo farmacoldgico, ya que el EE ces6
antes de haber llegado a algun centro de salud o al HNN, donde se le podria haber
administrado algun medicamento. En cambio, un 58.7% de los casos si requirieron un
manejo farmacologico. Al requerir manejo farmacologico (568.7% de los EE), hace que
hubiese un mayor periodo de internamiento y, en caso de realizar estudios de gabinete,
como lo fue en 47.1% de los eventos de estados epilépticos, su estancia podria variar
principalmente porque el estudio del TAC de cerebro se puede realizar al completar
ayuno, pero para el EEG se debe esperar a que haya una programacién, en cuyo caso

fue el estudio predominante.

Entre los resultados andémalos del EEG, un 69.8% presentaron actividad
epileptiforme y con menos incidencia en lento focal, cuyos resultados son los mismos
presentados en el estudio de Bello et al. en el 2020 (12). La incidencia de EEG y TAC de
cerebro se realizd, de igual manera, como es reportado a nivel internacional, en cuyo
caso el primero en este estudio se realizé en el 32.4% de los EE, como en el estudio de
Lima de Segovia-Sanchez et al. del 2022 en el 32.7% de los casos; y el segundo, se hizo
en el 38.2% de los EE, como en el estudio de Medellin de Otero et al. del 2019, en el 34%

de los casos (15.19).

Esta incidencia en ambos estudios se correlaciona con el presente, debido a que
estas neuroimagenes son de facil acceso y se encuentran en el HNN. Al contrario que la
RMN de cerebro, el cual en el presente estudio se realizé unicamente en 5.3% de los EE;
por su parte, en el estudio de Medellin de Otero et al. del 2019 en el 19% y en el estudio
de Bello et al. en el 2020 en el 43.1% de los EE (12.15). Este hallazgo tiene una diferencia

significativa, debido a que, a nivel del seguro social, solamente hay un centro hospitalario
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que realiza la RMN cerebral y requiere programacion y coordinacion, lo cual no es de tan
facil acceso, por lo que se realiza unicamente en aquellos pacientes en los que haya duda

del resultado del TAC de cerebro.

El tratamiento del EE debe iniciarse rapido, idealmente dentro de los primeros 5
minutos para crisis epilépticas generalizadas (11). Cuanto menor tiempo de inicio de
tratamiento, como en aquellos menores a 30 minutos, se presentd una mejor
recuperacion con su primera dosis de medicamento anticrisis (53.3%), en comparacion a
quienes se le inici6 después de los 60 minutos (46.7%), de igual manera fue demostrado

en el estudio de Estados Unidos por Gainza-Lein et al. del 2018 (16).

Al igual que lo reportado en el estudio de Boston de Vasquez et al. del 2020, se
observd que los medicamentos mas utilizados para la primera intervencion son las
benzodiacepinas, administrados preferentemente en los primeros 5 a 10 minutos del
inicio de la crisis, como lo observado en este estudio (91.1%) (2,17,18). En ese mismo
estudio de Boston, registraron que la primera dosis de benzodiacepinas en el EE fue a

dosis minimas recomendadas y, en la segunda dosis, se aumenta su dosis media (17).

En el estudio del HNN, el diazepam intravenoso se administré en el 87.6% de los
casos como primera intervencion, con una dosis promedio de 0.27 mg/kg/dosis. Sin
embargo, se observd que, en algunos casos, las dosis administradas fueron
subterapéuticas, lo que podria influir en la necesidad de multiples farmacos para controlar
el EE. Este hallazgo resalta la importancia de adherirse a las dosis recomendadas para
mejorar la eficacia del tratamiento, debido a que el diazepam tiene capacidad de alcanzar
la barrera hematoencefalica en pocos segundos con rapida distribucién en otros tejidos,

por lo que se obtiene una rapida respuesta a dosis 6ptimas. (21)

En cambio, el midazolam se utilizé con predominio en presentacion inyeccion
intramuscular en el 50.0% de los casos, con un promedio de 0.26mg/kg/dosis, que se
encuentra en rango minimo terapeéutico (0.2mg/kg/dosis), con un rango de 0.1-
0.5mg/kg/dosis; y secundariamente intravenoso en 21.4%, con un promedio de

0.27mg/kg/dosis, el cual si se encuentra en rango terapéutico. Solo en 7.2% de los
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pacientes, que es equivalente a un paciente, se utilizé el midazolam intrarrectal a dosis
de 0.1mg/kg.

Esto se contrarresta con el estudio de Boston Vasquez et al. del 2020, quienes
documentaron que las benzodiacepinas de eleccidon en el manejo inicial fueron
lorazepam, diazepam VR y midazolam IM (17), pero en el medio costarricense, son
midazolam IM y diazepam |V, en cuyo caso no se documenta ningun uso de midazolam
intranasal, suponiendo que el personal que lo esta abordando desconoce dosis o forma
de administracidn y para su pronta recuperacion se coloca intramuscular. En el seguro
social de Costa Rica, no se cuenta con la disponibilidad de lorazepam intravenoso ni
intramuscular. A su vez, se observa que, en el 78% de los pacientes en el estudio de
Malaga realizado por Moreno-Medinilla et al. del 2015 y en el 68% de los casos en el
estudio de Washington de Singh et al. del 2009, utilizaron el diazepam via rectal como
farmaco de primera linea; a diferencia del 10.6% reportado en este estudio, debido a que
el seguro social solamente tiene permitido este medicamento en EE suprarrefractario y
recetados por neurdlogos pediatras, por lo tanto, se utiliza con menor frecuencia, a pesar

de que, en la literatura, se recomienda como uno de los principales farmacos (10,18).

La fenitoina utilizada como farmaco de primera intervencién se administro
intravenoso con un promedio de 18.3mg/kg/dosis, siendo una dosis subterapéutica. En
comparacion a fenobarbital, que también se aplicd intravenoso, se aplicd a dosis
promedio de 20 mg/kg/dosis, que es la dosis correspondiente. Ambos medicamentos con
una incidencia bastante baja de su uso, pero que también se aplicd en el estudio de
Boston de Vasquez et al. (17), quienes utilizaron fenitoina y fenobarbital a dosis minimas

recomendadas.

Un 32.4% de los EE van a requerir un segundo medicamento para el cese del
evento del EE, el cual es similar a lo reportado en Lima por Segovia-Sanchez et al. en el
2022, en un 40% vy en el protocolo de Espafia de EE en Cuidados Intensivos Pediatricos
de Fernandez et al. del 2020, con un 43.5%; siendo esto similar, debido a que, si se
administra el primer farmaco de manera tardia o a dosis subterapéuticas, van a requerir
un segundo farmaco (19,22). En el presente estudio, se observa que, en la mayoria de

los medicamentos en la segunda linea, se administraron a dosis minima o inclusive
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inferior al rango minimo recomendado, a excepcioén del diazepam VR; por lo que es muy
distinto esto al Estudio de Boston de Vasquez et al. 2020, donde utilizaron una dosis
mayor a las dosis previas o, al menos, un poco mas que la dosis minima. En este estudio
en mencion, refieren que una de las hipdtesis del motivo del porqué se coloca una dosis
inferior en la primera ocasion es principalmente al miedo de depresion respiratoria, pero

ya en la segunda ocasion si se administra una dosis superior con el fin del cese del EE.

Las benzodiacepinas fueron los principales medicamentos utilizados al no cesar el
EE posterior al primer farmaco, por lo que se aplica en 79.5% de los pacientes el
diazepam y 8.6% de los pacientes el midazolam. Un 10.9% de los casos requirieron un
medicamento distinto a las benzodiacepinas como farmaco para su segunda
intervencion, entre ellos, se encuentra la fenitoina en 6.8% con dosis promedio 17mg/kg
(rango 5-20 mg/kg/dosis) que es una dosis subterapéutica y el fenobarbital en 4.1% con
dosis promedio de 12.1 mg/kg (rango 0.3-20 mg/kg/dosis) que también es subterapéutico.
Estos dos ultimos se reportan en muchos estudios como de segunda linea, pero, ademas,
podria aplicarse levetiracetam o acido valproico (18), pero en el medio costarricense no

se cuenta con el acceso a este en caso de emergencias.

En este estudio, a un 21.3% de los pacientes se les administré un tercer farmaco
para su intervencion, que es una incidencia mas baja de la reportada (22), en quienes
para este momento estaria sobrepasando el tiempo t2 (30 minutos), momento de alto
riesgo de secuelas neuroldgicas y mortalidad. Ademas, predominé la fenitoina en el
50.0% de los pacientes, en quienes un 95.8% se dio a dosis promedio de 18.4 mg/kg
(rango 10-20 mg/kg/dosis), siendo una dosis subterapéutica. Se utilizé el diazepam en el
37.5% y un 6.25% recibieron midazolam, en cuyo caso ya no se recomienda aplicar en
este momento una benzodiacepina, debido a que, segun estudios (22), el paciente es
refractario a dichos medicamentos y requiere otro farmaco. En un 6.25% se administro
fenobarbital con dosis promedio de 15 mg/kg (rango 10-20 mg/kg/dosis), que es
subterapéutico, por lo que tendra alta prevalencia en que no sea efectivo.

En 11.1% de los casos se tuvo que administrar un cuarto medicamento para el
cese del estado epiléptico, siendo fenitoina (56.0%) el principal farmaco utilizado, pero

se administréo con dosis promedio 17.3 mg/kg/dosis, que es subterapéutica. Un 16%
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recibieron fenobarbital con dosis promedio 20 mg/kg/dosis, cuya dosis es terapéutica, al
igual que un 4% recibid6 ketamina con dosis recomendadas. Se documenta que el
Propofol se administré en 4.0% de los pacientes, pero se desconoce su dosis y se vio
que en este paciente no cedio y requirié infusidn. Este ultimo medicamento se puede
aplicar como de tercera linea, pero se ha documentado una eficacia similar a los
barbituricos y al midazolam en infusién, y con mayor riesgo de efectos adversos (18),

pero en Costa Rica, en el servicio de emergencias, no es de facil acceso.

A pesar de haber administrado 4 farmacos previamente, se observa que 4.0%
requirieron un quinto medicamento para el cese del EE, en cuyo caso se detecta que se
administré fenobarbital (44.5%) a una dosis promedio de 15.2mg/kg (rango 1-20
mg/kg/dosis) que es subterapéutico; el resto de los farmacos si se administraron con
dosis correcta. Esta incidencia es menor a la reportada por el estudio de Cuba de
Marquez del 2022, que fueron refractarios o superrefractarios en el 33% de sus pacientes
(23); y un estudio en Colombia reporté que el 10-40% de los casos de EE son refractarios

o superrefractarios (11).

Uno de los factores que hace que estos pacientes no respondan adecuadamente
y evolucionen a estado epiléptico refractario es la demora en su reconocimiento, dificil
acceso a la salud o que no se maneja de manera adecuada desde el inicio. (11,23). Por
lo anterior, se documenta en este estudio que 0.9% requirieron un sexto farmaco y un
0.4% un séptimo medicamento, cuyo efecto tiene alto riesgo neuroldgico para dichos

pacientes.

Hubo un 5.7% de pacientes en los que, a pesar de la aplicacion de los bolos de
medicamentos, no se logré suspender el EE, por lo que les administra una infusion, ya
sea de midazolam (92.3%) con dosis promedio 3.9mcg/kg/min (rango 2-8mcg/kg/min) y
fentanilo (7.3%) a dosis de 2 mcg/kg/h, y con ello cesa su evento. En el estudio de Moreno
et al. 2015, utilizaron en el 100% de los casos el midazolam como el primer farmaco
anticrisis en infusidn, refieren que es del que se obtiene mayor experiencia; y en los que
no tuvieron un cese de EE, se administré propofol y tiopental, este ultimo no se utiliza en

el medio costarricense.
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Entre los pacientes que requirieron infusion, se observa que, cuanto mas tarde se
inicie el primer tratamiento farmacoldgico, mayor probabilidad de que se requiera infusiéon

de medicamentos y a una dosis media mas alta. (16).

Se buscd de manera exhaustiva en cada expediente el periodo de tiempo entre el
momento de administracion del medicamento y la resolucion del EE, pero no se anota en
cuantos minutos cede dicha CE, por lo que no se logra determinar cuanto durd cada

estado epiléptico.

Se documenta que un 26.7% de los casos presentaron otro EE en los siguientes
12 meses de haber cursado con el primer episodio, se obtiene que su promedio de dicha
recurrencia es de 5 meses, con un rango de 0.03 meses a 12 meses. En el estudio de
Segovia-Sanchez et al. del 2022, se presenta una incidencia similar a la del presente
estudio (26%), como lo reportado en el Journal of Clinical Neurophysiology de Suiza por
Zimmern et al. en el 2020 en el 16% de los casos, superando los registros de otras
publicaciones, lo que hace sospechar la falta de factores desencadenantes, mal uso o

baja disponibilidad de medicamentos anticrisis (5, 19).

La mortalidad asociada al EE pediatrico en Madrid varia entre el 3% al 5% (2,11)
y en México varia entre el 3% al 33% (8). En el estudio del HNN, la mortalidad en el
periodo agudo fue del 1.8%, lo que indica una tasa ligeramente inferior a la reportada en
otros estudios. Esto podria reflejar diferencias en la calidad de la atencion médica, la
disponibilidad de recursos o las caracteristicas demograficas de la poblacién estudiada,
ademas que el HNN, al ser un centro de tercer nivel de atencion, es un centro de
referencia y llegan los pacientes que requieren completarse estudios, cuyo caso en otros

centros podria presentar fallecimientos sin ser documentados en este estudio.

Las causas de dichos fallecimientos se dieron debido a que un 0.6% fue por
presentar una lesién de espacio ocupante no diagnosticada previamente, 0.4% por un
evento cerebrovascular y 0.4% secundario a shock séptico por una bronconeumonia por
rinovirus junto a gastroenteritis por Escherichia coli y Saprovirus. Al realizar el

seguimiento por 12 meses después del primer evento, se observa que hubo 0.4% de
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pacientes que fallecieron en un periodo de un afo de haber presentado su primer episodio

de estado epiléptico como consecuencia de otro evento.

Los datos del HNN son en gran medida consistentes con los reportados en la
literatura internacional y latinoamericana. Sin embargo, las variaciones en la edad de
presentacion, farmaco anticrisis cronico y manejo del EE resaltan la importancia de
adaptar las guias internacionales a las realidades locales. Es esencial continuar
investigando y actualizando los protocolos de tratamiento para mejorar los resultados en
pacientes pediatricos con EE, por lo que se realiza una propuesta del manejo del EE a

nivel nacional.
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CAPITULO V. CONCLUSIONES

A nivel del HNN, se identificaron ciertas similitudes con la literatura internacional,
como la distribucidn por sexo, semiologia, etiologia e incidencia, y su inicio de crisis en
el hogar, por lo que una adecuada educacién a los familiares o cuidadores, principalmente
en aquellos ya conocidos epilépticos, les beneficiaria al iniciar medicamento en el hogar

0 a nivel extrahospitalario.

La causa infecciosa es la principal etiologia del EE. Ademas, se observo alta
incidencia de presentar EE en contexto febril, por lo que estos periodos deben ser
vigilados con cautela, por si llegase a presentar alguno. ElI TAC de sistema nervioso
central fue el estudio diagndstico mas utilizado, mostrando una alta proporcién de

resultados normales.

Casi un 20% de los conocidos epilépticos presentan un EE por reduccion o
suspension de tratamiento cronico, esto siendo algo prevenible con mejoras en la

adherencia farmacoldgica.

Aunque el abordaje del estado epiléptico esta regulado por la ILAE, en algunos
casos se realizaron intervenciones no recomendadas, como esperar hasta la
administracion de un séptimo medicamento antes de iniciar infusion con
benzodiacepinas; o incluso, se documenta el abuso de las benzodiacepinas en bolos que

se estan utilizando mas alla de la segunda linea en contra de lo recomendado.

Se observa que se utilizaron dosis insuficientes de benzodiacepinas
(principalmente diazepam), lo que prolongé la duracion del EE y aumento la necesidad
de multiples farmacos. Ademas, se documenta que aquellos pacientes, en los cuales el
manejo se instaura de manera rapida (primeros 30 minutos), se asocié con mejores
resultados; a diferencia del 21% de los casos donde se llegd a intervenir después de

dicho periodo.

La mayoria de las hospitalizaciones fueron para completar estudios (51.7%), por
lo que, si dichos estudios se pudieran realizar de manera ambulatoria, no se incurriria en

el gasto socioecondmico que una hospitalizacién genera.
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En el futuro, el objetivo debe ser reducir el tiempo de inicio de manejo
farmacolégico en todo paciente EE, asegurando dosis y tiempos adecuados. Esto
contribuiria a disminuir las secuelas neuroldgicas y la morbi-mortalidad asociadas. Se
recomienda seguir las guias de la ILAE adaptadas a los recursos disponibles a nivel

nacional, por lo que se realiza una propuesta de manejo del EE a nivel nacional.
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Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes con estado epiléptico en el Hospital Nacional
de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del 2023 a diciembre del 2023 (N=225)

Caracteristicas N (%)
Sexo
Masculino 129 (57.3)
Femenino 96 (42.7)
Antecedentes Heredofamiliares 61 (27.1)
Epilepsia 47 (77.0)
Convulsiones febriles 20 (33.0)
Provincia de Procedencia
San José 162 (72.0)
Alajuela 22 (9.8)
Cartago 12 (5.3)
Heredia 9 (4.0)
Guanacaste 8 (3.6)
Puntarenas 4(1.7)
Limoén 8 (3.6)
Antecedente de estado epiléptico previo 86 (38.2)
Estado epiléptico de novo 139 (61.8)

Fuente: elaboracién propia.
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Tabla 2. Tratamiento crénico de los pacientes con estado epiléptico en el Hospital Nacional de
Ninios, Dr. Carlos Sdenz Herrera, de enero del 2023 a diciembre del 2023 (N=225).

N (%)
Tratamiento anticrisis crénico 77 (34.2)
Valproato 51 (66.2)
Clobazam 21 (27.6)
Carbamazepina 15 (19.7)
Vigabatrina 13 (17.1)
Lamotrigina 12 (15.7)
Clonazepam 9 (11.8)
Topiramato 8 (10.5)
Levetirazetam 7(9.2)
Gabapentina 4 (5.2)
Acetazolamida 1(1.3)
Fenitoina 1(1.3)
Fenobarbital 1(1.3)
Bromocriptina 1(1.3)
Hidrocortisona 1(1.3)
Carnitina 1(1.3)
Piridoxina 1(1.3)
Diazepam 0 (0.0)
Primidona 0(0.0)
Utiliza diazepam VR en el hogar 16 (7.1)

VR: via rectal
Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 3. Datos al diagnéstico del estado epiléptico en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos

Saenz Herrera, de enero del 2023 a diciembre del 2023 (N=225).

Datos al diagnéstico del estado epiléptico n (%)
Edad media al diagnéstico (promedio, meses) 64
Rango de edad en meses al diagnostico 0-155.3
Incidencia por mes
Enero 20 (8.9)
Febrero 13 (5.8)
Marzo 21 (9.3)
Abril 18 (8.0)
Mayo 27 (12.0)
Junio 26 (11.5)
Julio 16 (7.1)
Agosto 19 (8.4)
Septiembre 13 (5.8)
Octubre 13 (5.8)
Noviembre 21 (9.3)
Diciembre 18 (8.0)
Semiologia
EE convulsivo o ténico-clénico 124 (55.1)
EE motor focal 45 (20.0)
EE ténico 28 (12.4)
EE no convulsivo sin coma 19 (8.4)
EE miocldnico 9 (4.0)
EE hiperquinético 0(0.0)
EE no convulsivo con coma 0 (0.0)
Contexto febril 103 (45.8)
Lugar donde presenta el estado epiléptico
SEM del HNN 20 (9)
Hogar 131 (58)
Estancia Hospitalaria 10 (4)
Otros centros de salud 64 (28)
Tiempo de intervencion entre el inicio del estado epiléptico
y su intervencion médica
Menor a 30 minutos 177 (79)
Entre 30 y 60 minutos 32 (14)
Mayor a 60 minutos y menor a 1440 minutos 16 (7)
Mayor a 1440 minutos 0 (0.0)
Etiologia
Infecciones 127 (56.4)
Criptogénico o de causa desconocida 68 (30.2)
Reduccion o suspension de tratamiento 16 (7.1)
Evento cerebrovascular 4 (1.8)
Traumatismo 3(1.3)
Enfermedad neurodegenerativa 2(0.9)
Tumores 2(0.9)
Posterior a evento cerebrovascular 1(0.4)
Metabdlico 1(0.4)
Postquirargico 1(0.4)
Postencefalitis 0
Intoxicaciones 0

HNN: Hospital Nacional de Nifios “Dr. Carlos Saenz Herrera”, EE: estado epiléptico, SEM: sistema

de emergencias médicas.
Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 4. Etiologia con sus respectivos agentes infecciosos presente en quienes presentaron
estados epilépticos en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del
2023 a diciembre del 2023 (N=225).

Etiologia con su respectivo agente infeccioso N (%)
Bronconeumonia 8 (3.6%)
Escherichia coli multisensible 1(0.4%)
Influenza A 1(0.4%)
Parainfluenza 1(0.4%)
Sars-Cov-2 + Adenovirus 1(0.4%)
Rhinovirus + Parainfluenza 1 (0.4%)
Rhinovirus + Moraxella Catarrhalis + Haemophilus influenzae 1 (0.4%)
Streptococcus pneumoniae 1 (0.4%)
Sin germen aislado 1(0.4%)
Bronquiolitis 3 (1.3%)
Rhinovirus 2 (0.9%)
Parainfluenza 1 (0.4%)
Dengue 1 (0.4%)
Encefalitis 9 (4.0%)
Adenovirus 1(0.4%)
Enterovirus 1(0.4%)
Influenza A 2 (0.9%)
Parainfluenza 2 1(0.4%)
Sars-Cov-2 1(0.4%)
Sin germen aislado 3 (1.3%)
Enfermedad diarreica aguda 12 (5.3%)
Faringoamigdalitis 6 (2.7%)
Infeccién del tracto urinario 7 (3.1%)
Escherichia colia multisensible 2 (0.9%)
Klebsiella pneumoniae 2 (0.9%)
Klebsiella oxytoca 1(0.4%)
Proteus mirabillis 1(0.4%)
Sin germen aislado 1(0.4%)
Infeccion de via respiratoria superior 42 (16.7%)
Adenovirus 2 (0.9%)
Rhinovirus 3 (1.3%)
Sars-Cov-2 3 (1.3%)
Virus respiratorio sincitial 2 (0.9%)
Rhinovirus + Parainfluenz 4 1(0.4%)
No se tomé panel respiratorio 20 (8.9%)
Panel respiratorio (RV Master) 11 (4.9%)
Meningitis por salmonella 1 (0.4%)
Meningoencefalitis 6 (2.6%)
Aséptica 4 (1.8%)
Adenovirus 1(0.4%)
Enterovirus 1(0.4%)
NORSE 2(0.9)
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Etiologia con su respectivo agente infeccioso N (%)
Otitis media aguda 5(2.2%)
Pansinusitis + enfermedad diarreica aguda + infecciéon de vias
. . . . . 1(0.4%)
respiratorias superiores sin germen aislado (RV Master)
Sepsis dental 1(0.4%)
Sinusitis 2 (0.9%)
Traqueitis 3 (1.2%)
Moraxella catharralis 1 (0.4%)
Pseudomona aeruginosa 1(0.4%)
Sin germen aislado (RV Master) 1(0.4%)
Desconoce etiologia ni agente infeccioso 16 (7.1%)

NORSE: estado epiléptico refractario de aparicion reciente.
Fuente: elaboracién propia.



38

Tabla 5. Estudios de imagenes realizados en los pacientes con diagndéstico del estado epiléptico
en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del 2023 a diciembre del
2023 (N=225).

Estudios de imagenes N (%)
Estudios neuroimagen 106 (47.1)
EEG 73 (32.4)
Normal 30 (41.0)
Anormal 43 (58.9)
TAC de cerebro 86 (38.2)
Normal 58 (67.4)
Anormal 27 (31.4)
RMN de cerebro 12 (5.3)
Normal 4 (33.3)
Anormal 8 (66.6)
No se realiz6 estudio neuroimagen 119 (52.9)

EEG: electroencefalograma, RMN: resonancia magnética nuclear, TAC: tomografia axial
computarizada

Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 6. Resultados anémalos de estudios de imagenes en los pacientes con diagnostico del
estado epiléptico en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del 2023

a diciembre del 2023 (N=225).

Resultados anormales de estudios de imagenes

N (%)
Resultado anormal EEG 43 (58.9)
Actividad epileptiforme 30 (69.8%)
Lento focal 6 (14.0%)
Lento generalizado 3 (7.0%)
Hipovoltado 3 (7.0%)
Pobremente organizado 1(2.2%)
Resultado anormal de RMN 8 (66.6)
Hiperintensidad hipocampal 2 (30.0%
Hiperintensidad ganglios basales y sustancia blanca 2 (30.0%)
Encefalomacia focal 2 (30.0)
Hiperintensidad periventricular 1(15.0%)
Hiperintensidad sustancia blanca 1(15.0%)

EEG: electroencefalograma, RMN: resonancia magnética nuclear.
Fuente: elaboracién propia.
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Tabla 7. Datos de hospitalizacion en los pacientes con diagnoéstico del estado epiléptico en el

Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del 2023 a diciembre del 2023
(N=225).

Datos de hospitalizacion N (%)
Requirieron hospitalizacion 143 (63.6)
Estancia hospitalaria (promedio, dias) 4.8 (0-93)
Motivo de ingreso
Manejo de estado epiléptico 57 (39.9)
Completar estudios diagndsticos 74 (51.7)
Readecuar tratamiento 10 (7.0)
Otro 2(1.4)
Manejo
No farmacologico (autolimitado) 93 (41.3)
Farmacologico 132 (58.7)

Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 8. Tratamiento farmacolégico en los pacientes con diagnéstico del estado epiléptico en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos
Saenz Herrera, de enero del 2023 a diciembre del 2023 (N=225).

Manejo N (%) Via Cantidad de Promedio de dosis = Rango de dosis Se anoto6 No se anoté
farmacolégico administracion pacientes (mg/kg) (mg/kg) tiempo de tiempo de
N (%) respuesta respuesta
(promedio) N(%) N(%)
Farmaco de 132(58.7)
primera
intervencion
Diazepam 113(85.6) v 99 (87.6%) 0.27 0.09-0.6 41(36.3) 72(63.7)
VR 12 (10.6%) 0.41 0.1-0.7
ND 2 (1.8%) ND ND
Midazolam 14(10.6) v 3(21.4%) 0.27 0.1-0.5 3(21.4) 11(78.6)
IM 7 (50.0%) 0.26 0.1-0.5
VR 1(7.2%) 1 0.1
ND (21.4%) ND ND
Fenitoina 3(2.3) v 3(100%) 18.3 15-20 0(0.0) 3(100)
Fenobarbital 2(1.5) v 2(100%) 20 20 1(50) 1(50)
Farmaco de 73(32.4)
segunda
intervencion
Diazepam 58(79.5) v 56 (96.5%) 0.29 0.1-0.6 19(32.8) 39(67.2)
VR 2 (3.4%) 0.6 0.5-0.7
Midazolam 7(9.6) v 5(71.4%) 0.21 0.1-0.3 0(0.0) 7(100)
IM 1(14.2%) 14.2 0.07
10 1(14.2%) 14.2 0.2
Fenitoina 5(6.8) v 5 (100%) 17 5-20 1(20.) 4(80.0)
Fenobarbital 3(4.1) v 3 (100%) 12.1 0.3-20 0(0.0) 3(100)
Farmaco de 48(21.3)
tercera
intervencion
Fenitoina 24(50.0) v 23(95.8%) 18.4 10-20 10(41.7) 14(58.3)
ND 1(4.2%) ND ND
Diazepam 18(37.5) v 18 (100%) 0.29 0.2-04 4(22.2) 14(77.8)
Fenobarbital 3(6.25) v 3 (100%) 15 10-20 2(66.6) 1(33.3)
Midazolam 3(6.25) v 3 (100%) 0.27 0.2-0.33 2(66.6) 1(33.3)
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Manejo N (%) Via Cantidad de Promedio de dosis = Rango de dosis Se anoto6 No se anoté
farmacolégico administracion pacientes (mg/kg) (mg/kg) tiempo de tiempo de
N (%) respuesta respuesta
(promedio) N(%) N(%)
Farmaco de 25(11.1)
cuarta
intervencion
Fenitoina 14(56.0) v 14 (100%) 17.3 5-20 5(35.7) 9(64.3)
Diazepam 5(20.0) v 4 (80%) 0.29 0.2-0.36 0(0.0) 5(100)
VR 1(20%) 0.3 0.3
Fenobarbital 4(16.0) v 4 (100%) 20 20 0(0.0) 4(100)
Propofol 1(4.0) v 1 (100%) ND ND 1(100) 0(0.0)
Ketamina 1(4.0) v 1(100%) 1 1 0(0.0) 1(100)
Farmaco de 9(4.0)
quinta
intervencion
Fenobarbital 4(44.5) v 4 (100%) 15.2 1-20 2(50) 2(50)
Fenitoina 2(22.2) v 2 (100%) 20 20 0(0.0) 2(100)
Midazolam 2(22.2) v 2 (100%) 0.7 0.4-1 2(100) 0(0.0)
Diazepam 1(11.1) v 1 (100%) 0.3 0.3 1(100) 0(0.0)
Farmaco de sexta 2(0.9)
intervencion
Fenobarbital 1(50.0) v 1(100%) 20 20 0(0.0) 1(100)
Midazolam 1(50.0) v 1(100%) 0.3 0.3 0(0.0) 1(100)
Farmaco de 1(0.4)
séptima
intervencion
Ketamina 1(100) v 1 (100%) 2 2 0(0.0) 1(100)
Requirieron 13(5.7)
infusion
Midazolam 12(92.3 v 12 (100%) 3.9mcg/kg/min 2-8mcg/kg/min 0(0.0) 12(100)
Fentanilo 1(7.3) v 1 (100%) 2mcg/kg/h 2mcg/kg/h 0(0.0) 1(100)

10: intradsea, IV: via intravenosa, IM: via intramuscular, ND: no datos, VO: via oral, VR: via rectal.
Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 9. Cuadro comparativo entre el uso de benzodiacepinas y otro farmaco anticrisis, segun su
tiempo de duracién entre el inicio del estado epiléptico y su inicio de intervencién, en quienes
fueron atendidos en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del 2023
a diciembre del 2023

Variables Numero de Farmaco Otro farmaco
pacientes que benzodiacepinas anticrisis N=225
recibieron N=225 (dosis media (dosis media mg/kg)
tratamiento mg/kg)
anticrisis
N=225 (%)
Menor a 30 minutos 90 (40.0%)
Farmaco de primera linea 90 82 (0.28) 3 (20)
5; ND
Farmaco de segunda linea 33 32 (0.3) 1(20)
Farmaco de tercera linea 25 9(0.3) 14 (18.3)
Farmaco de cuarta linea 10 1(0.3) 9(18.6)
Farmaco de quinta linea 5 1(1) 4 (20)
Farmaco de sexta linea 2 1(0.3) 1(20)
Farmaco de séptima linea 1 0 1(2)
Infusion medicamento 2 2 0
anticrisis dosis media 2.2mcg/kg/min
Entre 30 y 60 minutos 27 (12.0%)
Farmaco de primera linea 27 27 (0.29) 0
Farmaco de segunda linea 23 20 (0.28) 3(13.4)
Farmaco de tercera linea 18 10 (0.27) 8 (17)
Farmaco de cuarta linea 11 4 (0.29) 6 (18.3)
1; ND
Farmaco de quinta linea 4 2 (0.35) 2 (10.5)
Infusion medicamento 7 7 0
anticrisis dosis media 4.5mcg/kg/min
Mayor a 60 minutos y 15 (6.7%)
menor a 1440 minutos
Farmaco de primera linea 15 13 (0.25) 2 (17.5)
Farmaco de segunda linea 8 7 (0.25) 1(20)
Farmaco de tercera linea 5 2 (0.25) 3 (20)
Farmaco de cuarta linea 4 0 3(15)
Infusién medicamentos 4 3 1
anticrisis dosis media 3.6mcg/kg/min | dosis media 2mcg/kg/h
ND: no datos.

Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 10. Caracteristicas clinicas de los estados epilépticos en el Hospital Nacional de Nifios, Dr.
Carlos Saenz Herrera, de enero del 2023 a diciembre del 2023.

Variables Antecedente epilepsia Epilepsia de Novo Valor P
N=86 (38.2%) N=139 (61.8%) Chi-2
Grupo Etario
0- 24 meses 8(9.3) 55 (39.6) 0.000
24- 60meses 31 (36.0) 49 (35.2) 0.904
60meses a 120meses 32 (37.2) 29 (20.9) 0.007
120 meses a 12 anos 15 (39.5) 6 (4.3) 0.866
Sexo
Masculino 54 (62.8) 75 (54.0) 0.193
Femenino 32 (37.2) 64 (46.0) '
Semiologia
Toénico-Clonico 45 (52.3) 79 (56.8) 0.509
Focal 24 (27.9) 21 (15.1) 0.020
Ausente 6 (7.0) 13 (9.3) 0.756
Tobnico 9(10.5) 19 (13.7) 0.479
Mioclénico 2(2.3) 7(5.1) 0.313
Febril 25 (29.1) 78 (56.1) 0.000
Lugar inicial de estado epiléptico
Hogar 52 (60.4) 79 (56.8) 0.592
Otros centros de salud 19 (22.1) 45 (32.4) 0.097
SEM HNN 6 (7.0) 14 (10.1) 0.428
Estancia Hospitalaria 9 (10.5) 1(0.7) 0.001
Etiologia
Infeccioso 41 (47.7) 86 (61.9) 0.037
Criptogénico 23 (26.7) 45 (32.4) 0.372
Redgcmon 0 suspension de 16 (18.6) 0 0.000
tratamiento
Evento cerebrovascular 2 (2.3) 2(1.4) 0.625
Traumatismo 1(1.6) 2(1.4) 0.625
Tumores 0 2(1.4) 0.264
Enfermedad neurodegenerativa 1(1.6) 1(0.7) 0.731
Posterior Eventocerebrovascular 1(1.6 0 0.203
Postquirargico 1(1.6 0 0.203
Metabdlico 0 1(0.7) 0.431
Manejo
Autolimitado 28 (32.5) 65 (46.8) 0.036
Manejo farmacoldgico 58 (67.4) 74 (53.2) '
Hospitalizacion
No requirié 23 (26.7) 59 (42.5) 0.017
Hospitalizacion 63 (73.3) 80 (57.5)
Estudios de gabinete
EEG 27 (31.4) 46 (33.1)
-Normal 7 (26.0) 23 (50.0) 0.044
-Anormal 20 (74.0) 23 (50.0)
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Variables Antecedente epilepsia Epilepsia de Novo Valor P
N=86 (38.2%) N=139 (61.8%) Chi-2
TAC de cerebro 27 (31.4) 59 (42.4)
-Normal 17 (63.0%) 42 (71.2) 0.273
-Anormal 10 (37.0%) 17 (28.8)
RMN de cerebro 2(2.3) 10 (7.2)
-Normal 1 (50.0) 7 (70.0) 0.584
-Anormal 1 (50.0) 3 (30.0)
Recurrencia
Presenté recurrencia a 1 afio 32 (37.2) 28 (20.1) 0.008
No tuvo recurrencia 54 (62.8) 107 (77.0) '
Fallecio 0 4 (2.9) 0.112

EEG: electroencefalograma, TAC: tomografia axial computarizada, RMN resonancia magnética

nuclear. SEM: servicios de emergencias médicas.

Fuente: elaboracion propia.



46

Grafico 1. Distribucion de la tasa de incidencia de los pacientes que presentaron un estado
epiléptico, que fueron atendidos en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, en
enero del 2023 a diciembre del 2023.

Tasa de incidencia de estado epiléptico en nifios menores de 13 arios en el periodo de enero a diciembre del 2023 segln provincia

Tasa por 100,000 3

| 54,35

352

896 856

Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 2. Incidencia de casos mensuales de estados epilépticos en el Hospital Nacional de
Ninos, Dr. Carlos Saenz Herrera, presentado en enero del 2023 a diciembre del 2023 (N=225).
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30
25
20
15

10

CASOS DE ESTADO EPILEPTICO

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
MES DE PRESENTACION DEL ESTADO EPILEPTICO

Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 3. Numero de farmacos antiepilépticos utilizados previos al estado epiléptico en el
Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, presentado en enero del 2023 a diciembre
del 2023 (N=225).

Tratamiento Antiepiléptico Cronico
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Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 4. Edad en meses de estado epiléptico a un afio desde el estado epiléptico en el Hospital
Nacional de Nifos, Dr. Carlos Saenz Herrera, presentado en enero del 2023 a diciembre del 2023
(N=225).

Edad de presentacion

0-<24 meses 24meses-<60meses 60meses-<120meses 120meses-12afos
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= N W b O O N
O O O O O o o o
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Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 5. Tiempo de intervencion entre el inicio del estado epiléptico y su intervenciéon médica
en aquellos que presentaron el estado epiléptico en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos
Saenz Herrera, en el periodo de enero del 2023 a diciembre del 2023 (N=225).
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Fuente: elaboracion propia.
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Griéfico 6. Etiologia infecciosa del estado epiléptico en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos
Saenz Herrera, presentado en enero del 2023 a diciembre del 2023 (N=225).

ETIOLOGIA INFECCIOSA
.. Dengue; 1; 1%
TraqygtF;sS-Eé°2ﬁ"§a(yo /Sepsis dental; 1; 1%
BQL; 3; 2%’ ’ _4\\ ‘ /___Pansinusitis; 1; 1%
Iy \

OMA; 5; 4%
Faringoamigdalitis; 6; 5%
Meningoencefaliti

s;6; 5%

IVRS; 42; 34%

ITU; 7; 6%

Brononeumonia; 8;
6%

Encefalitis; 9; 7% \ Desconocido; 16; 13%

EDA; 12; 10%

BQL: bronquiolitis. EDA: enfermedad diarreica aguda. ITU: infeccion del tracto urinario. IVRS:
infeccion del tracto superior. NORSE: estado epiléptico refractario de aparicion reciente. OMA:
otitis media aguda.

Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 7. Duracioén en dias con respecto a la estancia hospitalaria de los estados epilépticos
atendidos en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, presentado en enero del
2023 a diciembre del 2023 (N=225).
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Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 8. Distribucion de tratamiento farmacologico por nivel de intervencion en los estados
epilépticos atendidos en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del
2023 a diciembre del 2023 (N=225).
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Fuente: elaboracién propia.
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Grafico 9. Necesidad de un segundo tratamiento farmacolégico segun el tiempo de la primera
intervencioén en quienes requirieron manejo medicamentoso para el cese del estado epiléptico
que fueron atendidos en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del
2023 a diciembre del 2023.
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Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 10. Rango de dosis promedio de diazepam, midazolam, propofol y ketamina en los
pacientes con diagnéstico del estado epiléptico en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos
Séaenz Herrera, de enero del 2023 a diciembre del 2023 (N=225).
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Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 11. Rango de dosis promedio de fenitoina y fenobarbital en los pacientes con diagnoéstico
del estado epiléptico en el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, de enero del

2023 a diciembre del 2023 (N=225).
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Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 12. Recurrencia de presentar otro estado epiléptico desde el primer estado epiléptico en
el Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, presentado en enero del 2023 a
diciembre del 2023 (N=225).
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Fuente: elaboracion propia.
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Grafico 13. Propuesta de manejo del EE adaptado con farmacos que se encuentran disponibles
a nivel nacional como es recomendado en guias internacionales.
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“Etiologia, tratamiento y evolucién del estado epiléptico en pacientes atendidos en el

Hospital Nacional de Nifios, Dr. Carlos Saenz Herrera, durante el periodo de enero del

2023 a diciembre del 2023".

Criterios inclusion

Criterios exclusién

1. Nifios de todas las areas geograficas atendidas en el Hospital
Nacional de Nifios “Dr. Carlos Saénz Herrera”

. Rango de edad: pacientes entre 0y 12 afios

. Etnia: no se excluye ninguno

. Sexo: no se excluye ninguno

a A W N

. Pacientes que hayan sido atendidos en el centro de atencion
del Hospital Nacional de Nifios “Dr. Carlos Saénz Herrera”,
tanto en el servicio de emergencias como en salén de
hospitalizacion por estado epiléptico.

6.Se incluird todo paciente con el diagnéstico de estado

epiléptico, atendidos en el Hospital Nacional de Nifios “Dr.

Carlos Saénz Herrera” entre enero del 2023 a diciembre del

2023.

1. Pacientes cuyos expedientes clinicos no aportan al menos el
50% de la informacién necesaria de las hojas de recoleccién de
datos, de acuerdo con las variables que se quieren estudiar, y que,
por lo tanto, interfieren con un analisis adecuado de la informacion.
2. Paciente que no haya presentado un estado epiléptico con
respecto a la dltima definicion proporcionada por ILAE como “El
estado epiléptico es una condicién que resulta del fallo de los
mecanismos responsables de la terminacion de las convulsiones o
el inicio de los mecanismos que conducen a convulsiones
anormalmente prolongadas”.

3. Pacientes que presenten estado epiléptico en sal6n de unidad
de cuidados intensivos y en la unidad de cuidados intensivos

neonatales.

I. INFORMACION GENERAL

No. de identificaciéon del estudio:

Persona que recolecta la informacion:

Edad

Fecha nacimiento

Sexo:

Antecedentes
herodofamiliares:

N Epilepsia M Convulsiones febriles ¥ Otro:

Lugar residencia: N Herediall SanJosé Cartago Puntarenas Alajuelal Lim6n  Guanacaste

Il. DATOS Al DIAGNOSTICO

Edad cronolégica al
diagnostico

Edad del inicio de
tratamiento

Diagnéstico Diagnostico epiléptico previamente Estado epiléptico de novo

Febril Si

No
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Tipo Estado Epiléptico

EE Convulsivo o ténico-clénico EE Mioclénico
EE Motor focal. EE Toénico
EE Hiperquinético. EE no convulsivo con coma

EE no convulsivo sin coma

Frecuencia de crisis

antes del inicio de Numero de ocasiones i X
tratamiento
. Acetazolamida Levetirazetam Carbamazepina
Medicamentos . o . :
anticonvulsivantes Ga}bgpentlna Fgmtomg Benzodlaceplnas.
Cronicos Primidona Vigabatrina Valproato de Sodio
Topiramato Lamotrigina Otro:
Utiliza diazepam |
Si No

intrarrectal en el hogar

Lugar donde presentan

Servicio de emergencias del ) ) )
Estancia hospitalaria

HNN
el estado epiléptico Otros centros de salud
Hogar
Tiempo de intervencion ) )
entre inicio del estado | Menor a 30 minutos Mayor a 60 minutos y menor a 1440 minutos
epiléptico y el manejo Entre 30 y 60 minutos Mayor a 1440 minutos
farmacoldgico
lll. ETIOLOGIA
Accidente cerebrovascular. Intoxicaciones
Traumatismo Infecciones
Etiologia responsable de Postraumatico. Postencefalitis
desencadenar el estado Post Accidente cerebrovascular Encefalopatias progresivas
epiléptico del paciente Enfermedades neurodegenerativas Tumores
Criptogénico o de causa desconocida  Postquirargico
Metabdlico Reduccién o suspension de tratamiento

IV. DATOS DE HOSPITALIZACION

Fecha hospitalizacion:

Requiere hospitalizacion:

Fecha egreso:

Estancia hospitalaria:

Motivo de ingreso:

Manejo de estado epiléptico

Completar estudios diagndsticos

Readecuar tratamiento

Otro: i i
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V. MANEJO

No KSi iNo

farmacolégico

(autolimitado)

Farmacoldgico | Tiempo de respuesta | Dosis | Tiempo de respuesta | Dosis | Tiempo de respuesta | Dosis

de primera dosis

de segunda dosis

de tercera dosis

Diazepam

Midazolam

Fenitoina

Fenobarbital

Fosfenitoina

Otros

VI. IMAGENES AL MOMENTO DEL ESTADO EPILEPTICO

¢Se realiz6 EEG? Si No
Resultado de EEG Normal Anormal
Anotar resultado en caso de EEG

anormal:

¢ Se realiz6 TAC cerebral? Si No
Resultado de TAC cerebral: Normal Anormal
Anotar resultado en caso de TAC

cerebral anormal:

¢ Se realizé RMN cerebral? Si No
Resultado de RMN cerebral: Normal Anormal

Anotar resultado en caso de RMN
cerebral anormal:
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VII. COMPLICACIONES

Present6 recurrencia del estado en el préximo
afio del primer evento

Presenta

Ausente

Tiempo de recurrencia en los que se presenté

otro del estado epiléptico

NUmero de meses

RECOLECCION DE DATOS

Fecha de recoleccion de datos:

Investigador (nombre y firma):
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