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Resumen

Objetivo: caracterizar la poblacién con diagndstico de epilepsia en el Hos-
pital Infantil Universitario Rafael Henao Toro, en Manizales (Colombia),
desde el punto de vista del comportamiento de la enfermedad, factores
de riesgo, tratamiento y particularidades demograficas. Métodos: estu-
dio de corte transversal realizado mediante la revisidn de historias clini-
cas. Resultados: de 172 pacientes, 51,2 % fueron del género masculino;
las crisis focales fueron las mas frecuentes con 59,1 %; la comorbilidad
mas usual fue el retraso del desarrollo psicomotor (30,9 %), aunque si se
tiene en cuenta la asociacion con otras enfermedades la cifra asciende
al 57,9 %; la monoterapia mas utilizada fue el acido valprdico (39,8 %).
La epilepsia infantil se asocid con estados hipertensivos maternos en un
8,7 %; el 21,7 % presentd encefalopatia hipdxica-isquémica; 24,1 % tenian
antecedentes familiares de epilepsia; en 15,1 % de los casos hubo bajo
pesoy 16,7 % de talla baja al nacer. Conclusiones: los hallazgos de la
presente investigacion, en general, coinciden con lo reportado en otros
estudios efectuados en poblaciones analogas.

Palabras clave: Epilepsia, Encefalopatia hipoxica-isquémica, Anticonvulsi-
vantes, Comorbilidad, Factores de riesgo.

Abstract

Objective: To characterize the diagnosed with epilepsy population at the
“Hospital Infantil Universitario Rafael Henao Toro”, in the city of Manizales
(Colombia) from the behavior of the disease, risk factors, treatment and
demographic characteristics. Methods: Cross-sectional study of the popu-
lation referred to and performed by reviewing medical records. Results: of
172 patients, 51,2% were male gender; focal seizures were the most fre-
guent with 59.1%; the most common comorbidity was delayed psychomo-
tor development (30.9%), although if is consider the association with other
diseases the figure is 57.9%; the most commonly monotherapy used was
Valproic Acid (39.8%). Childhood epilepsy was associated with maternal
hypertensive disorders in 8,7%; 21.7% had hypoxic-ischemic encephalopa-
thy; 24.1% had a family history of epilepsy; in 15.1 % of cases was under-
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Se estima que en el mundo
hay 50 millones de perso-
nas con epilepsia, 80 % de
ellas viven en paises pobres
y de estos, unos ocho millo-
nes estan en Latinoamérica

y el Caribe.

weight and 16.7% of short stature at birth. Conclusion: The findings of this research,
in general, agree with those reported in other studies in similar populations.

Key words: Epilepsy, Brain hypoxia-ischemia, Anticonvulsants, Comorbidity, Risk
factors

Introduccion

La epilepsia es uno de los trastornos mas frecuentes en neurologia y envuelve varios
tipos de compromiso y sindromes epilépticos (1). Es definida como un desorden ce-
rebral caracterizado por una predisposicién duradera a generar convulsiones epilép-
ticas asociadas a consecuencias neurobioldgicas, cognitivas, psicolégicas y sociales
(1-3). Se considera que una persona tiene epilepsia cuando presenta estos episodios
no originados por alteraciones médicas identificadas como: convulsiones febriles,
abstinencia al alcohol u otras drogas, alteraciones metabdlicas, entre otras (1,4).

Se estima que en el mundo hay 50 millones de personas con epilepsia, 80 % de ellas
viven en paises pobres y de estos, unos ocho millones estan en Latinoamérica y el
Caribe (5). Cerca del 3 % de la poblacién tendra diagndstico de epilepsia en algun
momento de su vida (6,7). Son reportadas prevalencias de 5,7 a 6,8 y de 4,0 por cada
mil habitantes para Estados Unidos y el Reino Unido, respectivamente (1,6,7). Para
Colombia fue de 21,4 por 1 000 habitantes en 1983, mientras que en otro estudio en
1996 se encontrd en 22,7 por cada 1 000 habitantes en el oriente colombiano (8).
Para el departamento de Caldas, Diaz et al. (2) hallan prevalencia de 24 por 1 000
habitantes; lo propio hace Alcazar et al. (10) para Manizales en 2008 (17°/00).

Rios et al. (11), Glass et al. (12), Whitehead et al. (13) y Sen et al. (14) encuentran que
la encefalopatia hipdéxico-isquémica o posasfictica y los estados hipertensivos en
el embarazo tienen relacién con la presencia de epilepsia en los nifos (15). Para
Knupp et al. (16) y Ortiz (17), los antecedentes familiares para epilepsia son también
factores de riesgo asociados (18). Las neuroinfecciones (19), los traumatismos cra-
neoencefalicos y anomalias del sistema nervioso central (2,20), se relacionan con
la presencia de convulsiones provocadas (no epilépticas). Jeldres et al. (21) en su
estudio con 239 ninos epilépticos, encuentran que un 80% conviven con una o mas
enfermedades asociadas a la epilepsia.

Esta investigacion tuvo como objetivo conocer aspectos relacionados con el com-
portamiento de la epilepsia en la poblacion pediatrica consultante en el Hospital
Infantil de Manizales (Colombia) y su relacidn con los factores de riesgo perinatales,
antecedentes familiares, tipo de crisis, tratamientos instaurados y comorbilidades.

Metodologia

Estudio descriptivo empleando 172 historias clinicas de pacientes pediatricos con
diagndstico de epilepsia y consultantes al Hospital Infantil Universitario Rafael He-
nao Toro de la Cruz Roja en Manizales (Colombia), entidad de salud de caracter pri-
vado, que brinda servicios de tercer nivel de complejidad a pacientes de la ciudad y
del departamento de Caldas, durante el periodo de 2013y 2014,

Los sesgos internos se minimizaron al tener en cuenta la informacion de la totalidad
de casos registrados en la atencion ambulatoria, independiente de si eventualmente
consultaron en urgencias o fueron internados. Dos instituciones de salud no partici-
paron de la investigacion.
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La edad promedio de diag-
néstico fue a los 5,4 + 3,8
anosy el tipo de crisis mas
frecuente fue la crisis focal
con un 59,17 %, mientras
que las crisis generaliza-
das representan un 29,8 %
y las crisis indeterminadas
11,1 %.

El presente estudio utilizé la clasificacion internacional de los sindromes epilépticos
de la International League Against Epilepsy (ILAE) de 1989, que incluye convulsiones
parciales, convulsiones generalizadas tipicas y atipicas, convulsiones generalizadas
tdnicas y cldnicas, convulsiones focales, espasmo epiléptico, estatus no convulsivos,
estatus focales, estatus epilepticus (1-3).

Criterios de inclusién: historias clinicas completas de todos los nifnos con diagndsti-
co de epilepsia realizadas por el neurdlogo pediatra y tratados en el Hospital infantil
de Manizales. Los criterios de exclusion fueron: casos de ninos con convulsiones que
no cumplieron como sindromes epilépticos, tales como epilepsia parcial rolandica
benigna y la epilepsia ausencia, sindrome de Lennox-Gastaut, sindrome de West
entre otros (2,3). Todas las variables se obtuvieron de las historia clinicas.

Los analisis estadisticos de las variables nominales se describieron mediante tablas
de frecuencia y limites de confianza del 95 %, y las variables numéricas mediante
promedios, desviaciones estandar, con limites de confianza del 95 %. La relacién en-
tre variables medidas en escala nominal se determind empleando el procedimiento
estadistico de X? y entre variables medidas en escala nominal y de razén mediante
prueba t de Student o andlisis de varianza, segun el caso. Todos los analisis de rela-
cion se efectuaron con una significancia de 0,05. La base de datos se elaboré en el
programa Excel 2010 (Microsoft Corporation) y se analizé empleando el programa
IBM SPSS 21 @ (IBM Corp.).

El proyecto fue aprobado por el Comité de Etica e Investigacion de la IPS y por el tipo
de estudio y fuente de datos, corresponde a una investigacion sin riesgo.

La clasificacién de los grupos se baso en el siguiente rango etario: neonato,de 0 a 28
dias; lactante menor,de 1 a 11 meses; lactante mayor, de 12 a 23 meses; preescolar,
de 2 a 5 anos; escolar, de 6 a 10 anos; adolescencia temprana, de 11 a 13 anos; me-
dia,de 14 a 16 anos y tardia, de 17 a 19 anos (22).

Resultados

Se observd un predominio del género masculino (51,2 %) y el lugar de residencia mas
frecuente fue el urbano (84,9 %); el 55,2 % procedian de Manizales. La asistencia a los
controles prenatales fue de 96,6 % y el lugar de parto fue institucional (97,4 %). El parto
vaginal sucedié en 78,4 % de los casos. La proporcién de preeclampsia fue de 8,7 %; el
21,7 % presentd encefalopatia hipdxica-isquémica y en el 24,1 % se identificaron ante-
cedentes familiares de epilepsia.

En promedio, la edad gestacional fue de 38,2 + 2,4 semanas, el 11,3 % fueron pretér-
mino; el peso promedio al nacer fue de 3021 + 642 gr,el 15,1 % presentaron bajo peso
al nacer; la talla promedio al nacer fue de 48,39 +3,4 cmy el 16,7 % tuvieron talla baja.

En el cuadro 1 se hace referencia a las caracteristicas de la epilepsia. Se observa
que la edad promedio de diagndstico fue a los 5,4 + 3,8 anos y el tipo de crisis mas
frecuente fue la crisis focal con un 59,1 %, mientras que las crisis generalizadas
representan un 29,8 % y las crisis indeterminadas 11,1 %.

El 52,3 % presentaron comorbilidades y de estos el 56,6 % presentaron una comor-
bilidad. La comorbilidad mas frecuente fue el retraso en el desarrollo psicomotor
con un 30,9 % si se considera individualmente; pero cuando se acompana de otras
comorbilidades, la cifra llega al 57,9 %.
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La monoterapia mas em-
pleada fue el acido valproi-
co que se usé en el 39,8 %;
la cifra asciende al 48 % si
se tienen en cuenta las te-
rapias combinadas.

Cuadro 1. Caracteristicas de los episodios epilépticos

Variable Niveles %
Focal 591
Tipo de crisis Generalizada 298
Indeterminada 1M1
P .

Edad de diagndstico (en anos) rome(,jlo 538
Desv. estandar 3,83
Escolar 38,6
Preescolar 26,7
Edad de diagndstico (categorizadas) Lactante 21,8
Adolescente 9,9

Recién nacido 3
- No 477
Comormibilidades Si 523

0 -
1 56,6

Numero de comorbilidades 2 20
3 15,6

4 7.8
RDP 30,9
SAH 17,6

RDP, RM 9.4

RM 9,4

RDP, RM, PC 8,2

0 : RDP, PC 4,7
Comorbilidades (categorizadas) RDP SAH 47
TA 3,6

HIPAC 3,6

MIG 2,4

_ D-TAFEC 2,4
Acido valpréico 39,8

Carbamazepina 18,1

Medicamentos empleados en el Ag;cizavrilapzrgpl)cis; 8,2
tratamiento Fenobarbital 5,3
Topiramato 2,9
Otros 26,9

RDP: retraso desarrollo psicomotor, SAH: sindrome de atencién e hiperactividad, RM: retardo
mental, PC: paralisis cerebral, TA: trastorno autista, HIPAC: hiperactividad, MIG: migrana, D-
TAFEC: depresién-trastorno afectivo.

La monoterapia mas empleada fue el dcido valproico que se usé en el 39,8 %; la cifra
asciende al 48 % si se tienen en cuenta las terapias combinadas.

El 4cido valproico fue usado principalmente en las crisis generalizadas (84,2 %),
carbamazepina en las focales (45 %), topiramato (36,8 %) y fenobarbital en las inde-
terminadas (21,1 %) (cuadro 2).

Se encontré relacion entre tipo de crisis y otras variables cuantificadas, entre otras
las comorbilidades presentadas. Las relaciones significativas encontradas se pre-
sentan en el cuadro 3.

Discusion

Referente a la edad, Dura (23) en 2007 reporta una media de 5,9 anos para hacer el
diagnostico de epilepsia y la distribucion por grupos de edad mas frecuente fue la
preescolar, hallazgo similar el encontrado en la presente investigacion. En el estudio
realizado por Whitehead et al. (13) en 648 pacientes con epilepsia, la media de edad
de diagnostico fue de 8,5 anos. En la investigacion de Wagner et al. (24) encuentran
qgue la mayor incidencia de epilepsia ocurre en ninos menores de cinco anos, dato
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Cuadro 2. Medicamentos empleados segun el tipo de crisis

Tipo de crisis (%) vall‘;:'i?co Topiramato Carbamazepina Vigabatrina Fenobarbital
p=0,000 p=0,000 p=0,000 p=0,023
p=0,000
Indeterminada 15,8 36,8 15,8 36,8 211
Focal 58 5 45 1 5
Generalizada 84,2 2 23,7 0 3,9

Cuadro 3. Relacion entre tipo de crisis y otras variable

Tipos de crisis (%)

Variable Niveles I F G Valor p
Cis_aga 152 727 12,1
Via del parto Va_inal 0,013
9 76 538 387
n=119
n—N1007 56 57 374
Encefalopatia hipoxica-isquémica _Si 0,000
33,3 533 133
n=30
No
n=103 6,9 56,9 36,3
Retraso del desarrollo psicomotor si 0,009
21,2 59.6 19,2
n=52
n:N1051 11,3 576 31,1
Trastorno autista Si 0,014
' 667 333 0
n=3
No
=138 10,1 55,8 34,1

Paralisis cerebral 0,011

Si
n=16 25 75 0

I: Indeterminada F: focales G: generalizadas

gue es consistente con nuestra caracterizacién, cuando se tienen en cuenta conjun-
tamente los lactantes y los preescolares (48,5 %).

Alcazar et al. (10) en 2008 en Manizales, en un grupo de nifos, encuentran que el gé-
nero masculino (61,3 %) presenta mas crisis epilépticas; esta distribucion por géne-
ro también se encuentra en el estudio realizado por Sun et al. (25) con 16 455 ninos,
asi como que el 53,1 % eran varones. Hawley et al. (26) reportan mayor prevalencia
en ninos que en ninas, aunque sin diferencias estadisticas.

Sun et al. (25) y Alcazar et al. (10) encuentran que la procedencia urbana es mayori-
taria en ambos casos con un 60,8 % y para la presente investigacion es mucho mas
elevada, en el 84,9 %.

Sun et al. (25), describen que el tipo de crisis mas comun son las generalizadas
(65,3 %), asi como Martinez et al. (27), quienes hallan mas frecuentes las crisis ge-
neralizadas seguidas por las focales, que en la presente investigaciéon ocurrieron
en el 59,1 % de los nifos coincidente con Carrizosa (8) quien en 2007 encontré
también que el tipo de crisis mas frecuente es la focal (64 %).
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Los ninos con encefalopa-
tia hipoxica-isquémica tie-
nen cinco veces mas pro-
babilidad de desarrollar
epilepsia que los no ex-
puestos a dicha condicion.

En el estudio sobre crisis convulsivas en 138 neonatos, Rios et al. (11) documentan
la encefalopatia hipdxico-isquémica como el mayor agente etioldgico responsable
en 34,8 % de los casos y Glass et al. (12) reportan que la incidencia de esta misma
entidad es de aproximadamente 0,1 a 0,25 % de los nacidos vivos a término, como
consecuencia de la asfixia perinatal.

En la presente investigacion se documenta este antecedente en 21,7 % de los suje-
tos, lo que sugiere que existe una relacion entre los eventos isquémicos perinatales
y el riesgo de generar convulsiones o epilepsia; tal como lo afirma la literatura me-
dica (28). Los ninos con encefalopatia hipodxica-isquémica tienen cinco veces mas
probabilidad de desarrollar epilepsia que los no expuestos a dicha condicidn. La tasa
reportada de epilepsia después de encefalopatia hipoxico-isquémica oscila entre 9
y 33 % (15,25,26).

En el trabajo de Sun (25) et al., el retraso mental es la comorbilidad que mas se pre-
senta (34,3 %). Un estudio sobre comorbilidades en 239 nifos con epilepsia en Chile
encuentra que un 80 % tienen una o mas comorbilidades asociadas a la epilepsia
(21). Las mas frecuentemente detectadas son el retraso del desarrollo psicomotor/
retraso mental, trastorno por déficit atencional, paralisis cerebral y retraso del len-
guaje. En el presente trabajo se encontré que un 52,3 % de los pacientes contaban
con alguna comorbilidad.

Sen et al. (14) encuentran que el 2,9 % de los pacientes epilépticos estuvieron ex-
puestos a preeclampsiay el 0,04 % a eclampsia en su vida prenatal. Y para el presen-
te estudio lo fue en el 8,7 %, es decir, podria ser un factor de riesgo de importancia.
El bajo peso al nacer hallado es mayor al encontrado en otra investigaciéon en una
poblacion general similar (4,4 %) (28), lo que permite relacionar esta condicidn con
la epilepsia infantil. Carrascosa et al. (8) hacen un analisis prospectivo de peso, ta-
lla y perimetro cefalico al nacimiento, en 1 786 recién nacidos vivos en el Hospital
Materno-Infantil Vall d’'Hebron de Barcelona en gestaciones Unicas y a término y en
1 470 recién nacidos vivos de gestaciones Unicas pretérmino, encontrando mayor
riesgo de adquirir condiciones patoldgicas en estos ultimos (29).

Segun Knupp et al. (16) los datos epidemioldgicos sugieren un riesgo inicial para la
epilepsiade 1 % en la poblacién general. Otros estudios han encontrado un riesgo de
2 a 4,6 % para los individuos que tiene un familiar epiléptico en primer grado (8,18).

Aunque esto representa una duplicacién del riesgo, mas del 75 % de los individuos
con antecedentes familiares positivos tienen un solo pariente afectado y algunas
familias siguen patrones mendelianos de herencia. Este patron implica una forma
compleja de herencia, cuyo riesgo es impartido por los efectos aditivos de multiples
genes y factores ambientales (13,18).

El presente estudio arrojé que casi una cuarta parte de los pacientes estudiados
(24,1 %) presentaba un familiar hasta de segundo grado con antecedente de epilep-
sia. En el trabajo de Wagner et al. (24), la historia familiar de epilepsia y tener un her-
mano con epilepsia es factor de riesgo significativo para epilepsia. Adicionalmente,
Chentouf et al. (18) en su estudio encuentran datos muy significativos con respecto a
familiares de primer grado con epilepsia como gran factor de riesgo.

Acevedo et al. (5) describen que los medicamentos de primera eleccion para el tra-
tamiento de las crisis focales, son la fenitoina y la carbamazepina; para las crisis
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Esta investigacién coincide
con la literatura mundial
en cuanto a que el factor
de riesgo principal es la
encefalopatia hipdxica-
isquémica o postasfictica,
aunque con trascendente
exposicién a la preeclamp-
sia, historia familiar de epi-
lepsia y bajo peso al nacer.

generalizadas es el acido valpréico, siendo el fenobarbital una muy buena opcién, en
terapia combinada con carbamazepina para crisis focales y como alternativa se usa
el 4cido valpréico como monoterapia para crisis generalizadas (6).
En el presente estudio se encontré que en general el medicamento mas empleado
fue el &cido valproico como monoterapia (39,8 %) y como terapia combinada (48 %),
seguido de la carbamazepina, y dentro de los terapias combinadas la mas utilizada
fue acido valpréico méas carbamazepina. Para las crisis focales, el acido valproico se
us6 mas que la carbamazepina y si de crisis generalizada se trata, fue el preferido
con una diferencia mas significativa. Chentouf et al. (18) reportan que el agente an-
tiepiléptico mas usado es el acido valprdico (31,7 %), similar en el presente estudio.

Esta investigacion coincide con la literatura mundial en cuanto a que el factor de
riesgo principal es la encefalopatia hipoxica-isquémica o postasfictica, aunque con
trascendente exposicion a la preeclampsia, historia familiar de epilepsia y bajo peso
al nacer, es decir, estos son los factores de riesgo mas significativos asociados a
esta enfermedad, lo que puede motivar al grupo de trabajo u otros, seguir investi-
gando desde estos puntos de vista sobre el tema.

Como limitaciones del estudio se identifican que solo se contd con los pacientes
pediatricos atendidos en el Hospital Infantil Rafael Henao Toro y que no fue posible
recolectar todas las variables que se habian planteado para la investigacion, por
omision de valiosos datos en la historia clinica.

Seriaideal disponer en Manizales de una clinica especializada en epilepsia, que opti-
mizaria el recurso, con mejores logros en la prevencion, la deteccién y el tratamien-
to; también para mejorar la capacitacion e investigacién.
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