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I. RESUMEN.

Introduccién: El estado epiléptico (EE) es la urgencia neuroldgica mas frecuente en pediatria, tiene una alta
morbilidad y mortalidad y un elevado riesgo de secuelas posteriores, por lo que requiere un tratamiento
agresivo y urgente, en los ultimos afios se han actualizado tanto la definicién como la clasificacion buscando
intentar unificar criterios que permitan avanzar en su estudio y manejo; se han elaborado varias guias clinicas
gue en general coinciden en el enfoque diagnostico asi como en el tratamiento escalonado con diferentes
farmacos en funcion del tiempo de evolucidon del estado epiléptico. Es por ello necesario que cualquier Unidad
de Cuidados Intensivos Pediatricos (UCIP) debe disponer de un protocolo especifico de manejo del EE que
insista en el tratamiento farmacoldgico precoz, lo cual es fundamental para mejorar el prondstico al aumentar
las posibilidades de resolucion temprana de un cuadro, asi como prevenir complicaciones y secuelas que
incrementen la morbimortalidad.

Objetivo: Identificar los factores de riesgo mas frecuentes y su asociacién con las complicaciones agudas y
secuelas del estado epiléptico refractario.

Material y Métodos: Serdn incluidos todos los pacientes menores de 18 afios que ingresaron al servicio de

Urgencias con diagndstico de estado epiléptico del primero de enero del 2018 al 31 de diciembre del 2020,
analizando las siguientes variables: edad y género mas frecuente, estado neuroldgico previo, etiologia, tiempo
de duracidn de la crisis, esquema de manejo mas utilizado y evolucion; se identificardn las complicaciones
mas frecuentemente encontradas. En el anadlisis de resultados las variables seran evaluadas por sus
caracteristicas de acuerdo al instrumento de recoleccién, para las variables cuantitativas, se realizara el
calculo de la media y desviacién estandar, o mediana en caso de no tener distribucién normal, para las
variables cualitativas se obtendran frecuencias y proporciones. Posteriormente se calculard la sensibilidad y
especificidad de las variables mas importantes.

Resultados: Se incluyeron 45 pacientes predominando el género mujer en relacién de 1,6:1, siendo 69%
menores de un afo, Las variables a investigar fueron los diagndsticos de ingreso, los factores de riesgo mas
frecuentes encontrados fueron asfixia neonatal, suspensién de anticomiciales y estado epiléptico previo, Los
esquemas de manejo utilizados se basan en los protocolos internacionales, el tiempo de resolucién de los
eventos es de 64,4% en los primeros 30 minutos, el riesgo de efectos secundarios es de 66,7% siendo la
hipotensién la mds frecuente; con la resolucion de la crisis en los 30 minutos iniciales solo 36% presentan
complicaciones inmediatas. Las secuelas a largo plazo condicionan discapacidades del neurodesarrollo con
afectacion en el aprendizaje en 56,1% de los pacientes y el aprovechamiento escolar para aprobar es de
solamente 43.9%.

Conclusidn: El estado epiléptico requiere un diagndstico y tratamiento oportunos que modifique el prondstico
en la fase aguda y disminuya los riesgos de secuelas a largo plazo.

Palabras clave: Estado epiléptico refractario, factores de riesgo, complicaciones agudas, secuelas.



Il. ANTECEDENTES Y MARCO DE REFERENCIA

El estado epiléptico como una actividad convulsiva que no cede en un tiempo determinado, se encuentra
descrito en diferentes textos antiguos como el cddigo de Hammurabi (Siglo XVII a. de C) y las tablillas de
Sakikku del periodo neobabilénico en el siglo VIl a. de C. asi como otros textos egipcios, el talmud hebreo,
persas, griegos y latinos; por muchos afios a esta enfermedad se le atribuyeron componentes demoniacos y
durante muchos siglos el pensamiento estuvo dominado por creencias magicas y religiosas. > En 1824 es
descrito por los Dres. Calmeil y Bourneville y posteriormente Gowers lo define como convulsiones incesantes
o estado convulsivo generalizado, ** Henri Gastaut en 1962 incluyé un tiempo de 30-60 minutos en relacién
ala duracion o a la repeticion de la crisis. ° Esta definicidn se ha venido modificando con el paso de los afios,
considerando principalmente la actividad convulsiva, la falta de recuperacion de la conciencia en crisis
repetitivas y finalmente el tiempo de duracidn de las crisis; la definicion mas aceptada durante casi todo el
siglo pasado fue el de una convulsidn continua o intermitente sin recuperacién del estado de conciencia con
duraciéon mayor de 30 minutos. En 1970 la Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAE) (International League
Against Epilepsy) por sus siglas en inglés introdujo el concepto de estado epiléptico, en 1973 Meldrumy cols.
proponen un tiempo de 30 minutos y en 1981 se actualizé la definicidn como “una convulsién prolongada
por 30 minutos, o convulsiones recurrentes sin recuperacion de conciencia entre ellas y que duran mas de 30
minutos”; en 1999 Lowestein y colaboradores considerando el dafio neuroldgico que produce esta patologia
proponen disminuir el tiempo a 5 minutos en niflos mayores de 5 afios tomando en cuenta que la mayoria
de las crisis aisladas que se presentan duran menos de este tiempo. ” Ante esta diversidad de puntos de vista
en el 2015 la ILAE y su grupo de trabajo actualizé la definicion y la clasificacidon de estado epiléptico que es la
que se aplica actualmente refiriéndola “como la condicién resultante de la falla de los mecanismos
responsables en la terminacién de una crisis o en la iniciacion de otros que conducen a crisis anormalmente
prolongadas y el estado epiléptico refractario (EER) lo defini6 como una crisis que continda a pesar de
tratamiento con benzodiacepina y una droga antiepiléptica o bien aquellas que continian por mas de 60
minutos a pesar del manejo adecuado”. &°

Esta definicion presenta 2 dimensiones operacionales relacionadas con el tiempo de duracién de la crisis
considerando un primer punto (t1) en el tiempo en el cual se considera que la convulsidn es anormalmente
prolongada y un segundo punto (t2) que al prolongarse mas existe el riesgo de dafio neurolégico irreversible
y déficits funcionales, ademas ofrece una orientacion del momento oportuno de iniciar el tratamiento de
estado epiléptico; en este tenor tenemos que el EE es una crisis epiléptica generalizada en nifios >5 afios y
adultos “que presenta una duracién igual o mayor a cinco minutos, o dos o mas crisis sin recuperacién del
estado de alerta en un periodo de 30 minutos” (aqui estan incluidas la mayoria de las crisis epilépticas
generalizadas); incluye el EE motor generalizado con cinco o mas minutos de actividad motora generalizada
o actividad critica recurrente sin retornar a un estado basal. (45-75% de todos los EE). Para el EE focal con
alteracion de la consciencia existe informacidn cientifica insuficiente, sin embargo, se sugiere definir como
una crisis epiléptica con duracidon de 10 minutos o bien dos o mds crisis sin recuperacion del estado de alerta
en un periodo de 60 minutos. En el EE de ausencia no hay evidencia cientifica para definir los tiempos, pero
se propone definirlo como una crisis con duracién de 10 a 15 minutos o mas. ©

La incidencia mundial del EE varia segun las series estudiadas y es de aproximadamente 17-41/100,000 nifios
por afo, la tasa de prevalencia en paises latinoamericanos es mas elevada en comparaciéon con paises



desarrollados. En México la prevalencia de epilepsia es de 25-41/1,000 habitantes y en general se acepta que
la frecuencia de epilepsia oscila entre el 1-3% de la poblacién y la frecuencia de estado epiléptico en pacientes
epilépticos es del 1-5%, domina en lactantes y muestra una mortalidad del 1-8% observando 2 picos de
incidencia, el primero en nifios menores de 5 afios principalmente menores de un afio y otro pico en la edad
adulta, ™ asi mismo se ha reportado que entre 10-40% de los EE desarrollan estado epiléptico refractario
(EER) y de estos 10-15% evolucionan a estado epiléptico super-refractario (EESR) con un rango de mortalidad
desde 10-43.5% . **

La clasificacién ha cambiado con el paso de los afos y por lo general tiene como fundamento la de 1981,
existe la version por tipo de crisis que es menos usada, ** la clasificacién vigente en la actualidad es la
propuesta por la ILAE en el 2015, de acuerdo a esta clasificacion se consideran cuatro ejes principales:
semiologia, etiologia, cambios electroencefalogréficos y la edad. *41°

Semioldgica. (Tipo de crisis, tipo de movimiento y con o sin afectacidon del nivel de conciencia).
1. EE con alteraciones motoras. (Contracciones musculares presentes y evidentes)
a.- Convulsivo o ténico-clénico
- Ténico-clénico generalizado.
- Focal con generalizacion secundaria.
b.- Monoclinico
- Con disminucion del nivel de conciencia o coma.
- Sin disminucidn del nivel de conciencia o coma.
c.- Focal motor
d.- Ténico (habitualmente flexion de MMSS y extensién de MMI|)
e.- Hiperquinético
2. EE sin alteraciones motoras o no convulsivo. (Contracciones musculares ausentes o sutiles)
a.- EE no convulsivo con coma
b.- EE no convulsivo sin coma
- Generalizado.
- EE de ausencias tipicas.
- EE de ausencias atipicas
- EE de ausencias miocldnicas.
- Focal.
- Sin alteracién del nivel de conciencia (sintomas autonémicos, visuales, olfatorios,
auditivos o psiquicos).
- EE afasico.
- Con alteracion del nivel de conciencia (antiguo parcial complejo)
Etioldgica.
a.- Sintomatica o de causa conocida
- Aguda: Crisis febriles, infecciones, accidente cerebro-vascular, intoxicaciones, traumatismos,
alteraciones metabdlicas, etc.
- Remota: secuelas de daio neurolégico previo.
- Progresiva: encefalopatias progresivas, enfermedades neurodegenerativas, tumores, etc.



b.- Criptogenética o de causa desconocida
Electroencefalogriéfica.
a.- Localizacién: generalizado simétrico o asimétrico, lateral, bilateral, multifocal, etc.
b.- Patron EEG: descargas periddicas, actividad delta, punta-onda, etc.
c.- Morfologia: tipo de ondas, numero de fases, amplitud, etc.
d.- Tiempo: duracidn, inicio brusco o gradual, estatico o fluctuante, etc.
e.- Modulacién: espontdneo, inducido tras estimulos, etc.
f.- Tipo de respuesta al tratamiento.
Etaria.
a.- Neonatal: primer mes de vida.
b.- Lactantes: desde 1 mes hasta 2 afios.
c.- Nifos: desde 2 afios hasta 12 afios.
d.- Adolescentes: a partir de 12 afios de edad

Es muy importante identificar tempranamente la etiologia ya que tiene que ver con la instalacién del
tratamiento, la evolucién y el pronédstico de los pacientes. Desde 1989 la Liga Internacional en Contra de la
Epilepsia subdividié la causa etioldgica y con algunos cambios se ha mantenido hasta la nueva clasificacion
etioldgica del 2015: ¢

Etiologia conocida:

Aguda: Convulsiones que ocurren en un corto lapso de tiempo (1 semana de una lesion del SNC) dentro de
las que se incluyen: infecciones, trauma, enfermedad cerebrovascular, Meningoencefalitis, alteracion
hidroelectrolitica, sepsis, hipoxia, trauma, intoxicaciones.

Remota: Malformaciones SNC, trauma antiguo, cromosdmicas, disgenesia cortical.

Progresiva. Son crisis convulsivas que dependen de un padecimiento progresivo del SNC, como tumores,
enfermedades degenerativas, condiciones inmunoldgicas, enfermedades mitocondriales, acidurias organicas,
aminoacidopatias.

Sindromes electroclinicos. Incluye sindromes epilépticos parciales o generalizados los cuales pueden tener

etiologia genética y estd relacionada con la edad de aparicidn; presentan caracteristicas clinicas y
electroencefalografias especificas.
Etiologia desconocida:

Criogénica. Convulsiones generalizadas o parciales no provocadas, en las cuales no hay un factor identificables
o asociado al riesgo de convulsiones.

Recientemente se han descrito 2 nuevos cuadros: el NORSE (new-onset refractory status epilepticus) y FIRES
(febrile infection-related epilepsy syndrome) o encefalopatia idiopatica catastrofica, ambas presentan crisis
convulsivas en la infancia asociadas a enfermedades febriles que no tienen su origen en el SNC, sin una causa
previa que las provoque y sin criterios para otro tipo de crisis convulsivas sintomaticas. ’

La etiologia esta en relacién con la edad y con el grupo de poblacién estudiada, (cuadro 1) de acuerdo a la
mayoria de series las causas mds frecuentes en nifios son las de origen febril con un 32% seguido del tipo
criptogénico con un 29%. De las causas del estado epiléptico sintomatico, la causa mds comun son las
infecciones del sistema nervioso central con un 55%, seguidas de origen vascular con un 21%, en pacientes
epilépticos que han suspendido el tratamiento o no lo toman de manera adecuada se presenta en 21%, el uso

12,18

y abuso de sustancias téxicas se han asociado en 20 al 40%. Sobre todo en escolares y adolescentes, en

4



México las causas mas cominmente reportadas son fiebre, trauma obstétrico, asfixia neonatal, idiopaticos,
trastornos hidroelectroliticos, hipoglicemia, niveles subterapéuticos de antiepilépticos, toxicos,
neuroinfeccion, enfermedades por almacenamiento y otras menos frecuentes como neurocisticercosis, EVC,

TCE, neurolues, esclerosis tuberosa y tumores intracraneales. *1°
Cuadro I. Etiologia estado epiléptico en nifios
Neonatos
- Encefalopatia hipodxica. — Hemorragias intracraneales.
- Malformaciones congénitas. — Alteraciones hidroelectroliticas.
- Trastornos de tipo metabdlico. — Infecciones generalizadas y del SNC.
(Hipoglicemia, errores innatos
del metabolismo (Lipidosisy
y aminoacidurias).
Lactantes y preescolares
- Antecedente de dafio cerebral al nacimiento. — Alteraciones hidroelectroliticas.
- Crisis febriles. — Traumatismo craneoencefilico.
- Procesos infecciosos. (Encefalitis, meningitis) - Sindromes neurocutaneos.
- Epilepsia. — Tumores del SNC.
- Alteraciones metabdlicas. — Idiopaticas.
- Enfermedades degenerativas del SNC.
Escolares y adolescentes
- Dafio cerebral al nacimiento. —Tumores del SNC.
- Traumatismo craneoencefalico. — Idiopaticas.
- Procesos infecciosos. — Enfermedades degenerativas del SNC.
- Epilepsia no controlada/supresion o niveles
Sanguineos bajos de anticomiciales - Téxicos e intoxicaciones: medicamentos,
- Drogas de abuso: Cocaina, heroina, mariguana mondxido de carbono, antidepresivos
estimulantes, alcohol, alcaloides, nicotina, triciclicos, plomo, organofosforados.

anfetaminas.

El diagnostico de estado epiléptico se considera en todo paciente que presenta un evento convulsivo por
mas de 5 minutos siendo muy importante desde un inicio establecer los 4 estadios en base al tiempo: el
estado | o fase temprana comprende los primeros 5-10 minutos, el estado Il o EE establecido es de los 10-30



minutos, el estado Il es el EE refractario de 30-60 minutos y el estado IV o superrefractario es el que se
mantiene por mas de 24 horas a pesar de manejo anestésico. %

Los objetivos del tratamiento son mantener las funciones vitales, lograr la finalizacidn de la crisis, determinar
la etiologia, evitar la repeticién del evento y minimizar las posibles complicaciones generadas por el
tratamiento. El manejo farmacoldgico se realiza de acuerdo a tiempos establecidos desde el ingreso del
paciente considerando 4 etapas: 0- 5 minutos fase de estabilizacién inicial, 5-20 minutos se utiliza el esquema
de primeralinea, en los 20-40 minutos el esquema de segunda linea y en 40-60 minutos el esquema de tercera
linea de tratamiento, siempre en estrecha vigilancia a la evolucién del paciente. 2! Se recomienda el
tratamiento precoz a las dosis y por la via adecuada ya que el manejo incorrecto es un factor de riesgo para
EER; 2223 |as guias de tratamiento son muy especificas con el tipo de medicamentos a utilizar en cada una de

las etapas tanto los de eleccién como los alternos 24

Otro aspecto muy importante en esta patologia y que ha sido poco estudiado es el mal pronéstico al que se
asocia ya que hasta un 9-44% de pacientes tendran una mala evolucién en el periodo agudo con un indice de
mortalidad entre el 1-16%; ¢ las complicaciones agudas se presentan en el 85% de los casos y en su aparicion
van a influir en forma definitiva los factores de riesgo de mayor peso como la edad, estado neuroldgico previo,
etiologia, duracion de la crisis y el tiempo de acceso a tratamiento médico. ?’ Las complicaciones mads
comunmente encontradas son fiebre, trastornos hidroelectroliticos y acido-base, asi como dafio estructural
al sistema nervioso central, alteraciones cardiovasculares y falla organica mdultiple; *® todas estas
complicaciones se observan con mucha frecuencia, ensombrecen el pronédstico y predisponen a las secuelas
que se relacionan con discapacidades del neurodesarrollo como trastornos cognitivos o motores que pueden
ser sutiles que en el caso de nifios pequeiios y que puede repercutir en su autonomia o aprendizaje hasta
trastornos graves como epilepsia sintomatica, retraso mental, pardlisis cerebral, déficits sensoriales auditivos
o visuales, trastornos del lenguaje, déficit de atencién con hiperactividad, trastornos de conducta y
disminucion de la calidad de vida.

I1l. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El estado epiléptico es un problema de salud que es originado por muy diversas etiologias, muchas de ellas
pueden ser prevenibles como las que se presentan en el periodo neonatal por mal manejo del parto, las de
origen traumdtico, las secundarias a causas infecciosas, por drogas de abuso, por suspension de
anticomiciales y las ocasionadas por inadecuado manejo médico del evento o por atencién tardia. Al servicio
de urgencias de nuestro hospital acuden pacientes con cuadros clinicos muy avanzados y en muy malas
condiciones en los cuales el riesgo de complicaciones y mortalidad se incrementa. Al identificar en nuestro
medio cuales son los factores de riesgo mas frecuentemente asociados a esta patologia estaremos en
condiciones de establecer medidas de prevencién y atencidon temprana, asi como realizar programas de
educacién médica continua con el objeto de mantener actualizados los métodos diagndsticos y de
tratamiento de estos pacientes vy priorizar la atencién temprana que permita modificar la evolucién vy el
prondstico de estos pacientes.

IV.PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢Es necesario identificar y corregir los factores de riesgo para el adecuado abordaje del paciente con estado
epiléptico refractario?



V. JUSTIFICACION.

De acuerdo al ultimo reporte del INEGI, la epilepsia se encuentra entre las 10 primeras causas de mortalidad
nacional en ambos géneros entre el grupo de edad de 1-14 afios y se debe principalmente a complicaciones
de la misma, en Tabasco ocupa el lugar 16 en menores de un afio y el lugar 19 en el grupo de 5-14 afios,*
siendo dentro de esta patologia el estado epiléptico el motivo principal de ingreso a emergencias, nuestro
hospital ingresa un promedio mensual de 6 pacientes con este problema de salud la mayoria de ellos en
condiciones criticas y elevados riesgos de morbimortalidad, es necesario identificar los principales factores
de riesgo presentes en nuestra drea asi como el tipo de complicaciones mas frecuentes, verificar los
lineamientos generales de diagndstico y tratamiento buscando incidir en los 3 niveles de prevencion.

VI. FACTIBILIDAD.

Se trata de un proyecto que puede realizarse ya que existe la cantidad suficiente de pacientes para obtener
la informacion y se cuenta con toda la infraestructura para llevarlo a cabo. Los recursos humanos, materiales
y presupuesto seran aportados por el responsable del proyecto de investigacion.

VII. OBJETIVO GENERAL

Identificar los factores de riesgo mas frecuentes y su asociacién con las complicaciones agudas del estado
epiléptico refractario.

VIII. OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1. Evaluar las variables mas frecuentes relacionadas con estado epiléptico refractario.
2. ldentificar las complicaciones mas cominmente observadas.

IX. HIPOTESIS DE INVESTIGACION.

Las complicaciones que se presentan en el estado epiléptico refractario son ocasionadas por el tiempo de
duracién de la crisis.

X. METODOS.
a.- Tipo de estudio.

En los estudios descriptivos el investigador se limita a medir la presencia, caracteristicas y distribucién de un
evento sin tener ninguna influencia en el resultado y por ser transversal solo se realiza una sola medicidn

b.- Disefo de estudio.

1) intencidn: Analitico.

2) direccionalidad: Transversal.

3) control de variables: observacional

Es un estudio Transversal, Retrospectivo, Observacional y Descriptivo a realizar en el Hospital Regional de
alta Especialidad del Nifio Dr. Rodolfo Nieto Padrén.



c.- Poblacion.
a). Universo. 105 expedientes de pacientes con estado epiléptico.
b). Muestra. 45 expedientes.

105 (83)La poblacidn en estudio son todos aquellos pacientes menores de 18 afios que acudieron al servicio
de emergencias del Hospital Regional de Alta Especialidad del nifio Dr. Rodolfo Nieto Padrén del 1 de enero
del 2018 hasta el 31 de diciembre del 2020 y que fueron ingresados con el diagndstico de Estado Epiléptico
para su evaluacién y tratamiento.

d.- Criterios de inclusion.
e Pacientes con diagndstico de ingreso de estado epiléptico atendidos en el Hospital durante el periodo
de estudio.
e Pacientes de ambos géneros con edad desde recién nacidos a 17 afos.
e.- Criterios de exclusion.
e Pacientes inicialmente diagnosticados como EE y que en el periodo de estudio se diagnosticd otro
padecimiento.
e Pacientes mayores de 18 afios.
e Pacientes con informacidn clinica insuficiente que no permita establecer un diagnéstico.

f.- Tipo de muestreo. (Distribucion probabilistica aleatoria simple).

Se realiza muestreo no aleatorio y no probabilistico el llamado muestreo por cuotas que incluye a un grupo
especifico de pacientes que cumplen con ciertos requisitos y condiciones.

g.- Variables.

Dependientes: estado epiléptico no convulsivo, efectos secundarios de medicamentos, estado epiléptico
convulsivo.

Independientes: Edad, género, procedencia, epilepsia familiar, malformaciones congénitas, encefalopatia
hipdxica neonatal, trauma obstétrico, TCE, convulsiones febriles, causas metabdlicas, drogas, tumores,
suspension de medicamentos anticomiciales, idiopaticas, estado epiléptico previo, etiologia, tiempo de
resolucién de la crisis, fiebre, dificultad respiratoria, acidosis metabdlica, edema pulmonar, hiperglicemia,
infecciones agregadas, hipertension arterial, arritmias, falla cardiaca, rabdomiolisis, falla renal, facturas dseas,
pancreatitis



h.- Cuadro operacional de variables.

congénitas
-Encefalopatia
hipdxica
neonatal
-Trauma
obstétrico
-TCE
-Convulsiones
febriles
-causas
metabdlicas
-Drogas
-Tumores
-Suspensién de
medicamentos
anticomiciales
-ldiopaticas

Variable en Tipo de Escala de | Definicién Definicion Indicadores | Fuente
estudio variable mediciéon | conceptual operacional de medicion
Estado Cualitativa Nominal Es una crisis que | Tiempo de Si Expediente
epiléptico Dicotdmica continda por duracion dela No clinico
refractario mas de 60 crisis o sin

minutos a pesar | recuperacién

de tratamiento | del estado de

adecuado con conciencia por

benzodiacepina | mas de 60

y una droga minutos con

antiepiléptica. manejo médico

adecuado

Factores de Cualitativa Ordinal Patologia Presencia de ler lugar Expediente
riesgo Politdmica previa, uno o mas de 2do lugar clinico

trastorno o siguientes Tercer lugar

factor factores: Cuarto lugar

asociado al -Antecedentes Quinto lugar

desarrollo de de epilepsia

estado familiar.

epiléptico -Malforma-

refractario ciones




-Estado

una poblacién
gue presentan
una situacion
gue agravay
alarga el curso
dela
enfermedad y
gue no es
propio de ella.

las siguientes
complicaciones
-Fiebre
-Dificultad
respiratoria
-Acidosis
metabdlica
-Edema
pulmonar
-Estado
epiléptico no
convulsivo
-Hiperglicemia
-Infecciones
agregadas
-Hipertension
arterial
-Arritmias
-Falla cardiaca
-Rabdomiolisis
-Falla renal
-Fracturas dseas
- Pancreatitis
-Efectos
secundarios a
medicamentos

Tercer lugar
Cuarto lugar
Quinto lugar

epiléptico

previo
Complicaciones | Cualitativa Ordinal Grupo de Numero de ler lugar Expediente
agudas Politémica individuos de pacientes con 2do lugar clinico

i.- Tamafio de la muestra.

Se realizd calculo de la muestra aleatoria quedando 106, 89 expedientes

j.- Descripcidn de procedimientos.

La primera fase consiste en el disefio y aprobacién del protocolo por el/la asesor/a de tesis y el comité
cientifico del Hospital y de La UNAM. La segunda fase consiste en la captacién de datos que para esta
investigacion se elabordé una hoja de recoleccién de la informacién que permitira registrar los datos
correspondientes a las variables del estudio, los datos para su llenado provendran de los expedientes clinicos
de pacientes pediatricos diagnosticados con EER en el periodo de tiempo ya mencionado y serd realizada por
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el médico encargado de la investigacion. Posteriormente se procedera a la captura de la informacion en una
base de datos y finalmente se realizard el andlisis estadistico de tipo descriptivo de la informacion
previamente recolectada.

k.- Consideraciones éticas.

De acuerdo a la Ley General de Salud, al reglamento de la ley General de Salud del afio 2020 en Materia de
prestacion de Servicios de Atencion Médica, y de acuerdo a la declaracion de Helsinki donde debe prevalecer
el bienestar individual de los sujetos sometidos a estudio, por sobre los intereses de la ciencia y de la
comunidad, este protocolo se llevard a cabo con la estricta observacién de los principios cientificos
reconocidos y respeto por la integridad fisica de los pacientes. Se considera una investigacion de poco riesgo
y se cuenta con la aprobacién del Comité de Etica en Investigacién con el nimero CEI-082-25-3-2021. Lo

anterior por tratarse de un estudio retrospectivo, es decir, no se tuvo contacto con los pacientes solo con los
expedientes clinicos. No se difundié ninguna informacién con respecto a personas o patologia, todo fue con
fines de ensefianza e investigacion.

Xl. RESULTADOS.

Con los resultados obtenidos en nuestra investigacion, se observé que los pacientes del género mujer que
ingresaron al estudio fueron 28 (62%) y 17 (38%) para el género hombre, 69% de ellos fueron menores de un
afio y 31% mayores de un afio. Figuras 1y 2.

FIGURA 1. RELACION DE EDAD Y SEXO DE PACIENTES CON EPILEPSIA REFRACTARIA

Femenino Masculino

Pep3

Edad en arios
SOuUe ug

3 2 1 4] 1 2 3
Pacientes

Fuente: 45 pacientes con epilepsia refractaria del HRAEN RNP 2019-2021
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FIGURA 2. ESTADO EPILEPTICO DISTRIBUIDO POR EDAD Y SEXO

Masculino

Femenino

Edad en meses
|

sasaw ua pep3g

3 2 1 0 1 2

Pacientes

Fuente: 45 pacientes con epilepsia refractaria del HRAEN RNP 2019-2021

En la distribucién por géneros en relacidn con la edad vemos que en la poblacién de menores de un afio fue
de 61.3% para mujeres y 38.7% para hombres, y en el grupo de poblacién de mayores de un afio la relacion

fue 64.3% para mujeres y 35.7% en hombres. Tabla 1y 2.

TABLA 1. GENEROa TABLA 2. GENEROa
Frecuencia | Porcentaje Frecuencia| Porcentaje
Femenino 9 64,3 Femenino 19 61,3
Masculino 5 35,7 Masculino 12 38,7
Total 14 100 Total 31 100
a EDAD MESES a EDAD ANOS

En cuanto a la ocurrencia de la enfermedad durante el periodo estudiado podemos observar que la mayor
frecuencia de presentacion ocurre entre los meses de mayo a diciembre, principalmente durante el 2019, con

un descenso importante durante el 2020 y parte del 2021.

Figura 3.

12



Figura 3. Ocurrencia de pacientes con Epilepsia Refractaria

Media = 04-oct-2019
Desviacion estandar = 225.21 dias
=43

Frecuencia

% L
% % B %

Fuente: 45 pacientes con epilepsia refractaria del HRAEN RNP 2019-2021

El diagndstico de ingreso como elemento de referencia para evaluaciéon y manejo subsecuente se consideré
muy importante, En la revision de expedientes del estudio encontramos los siguientes diagndsticos anotados
con mas frecuencia: crisis convulsivas en estudio 37,8%, epilepsia idiopatica 20%, estado epiléptico 17,8%,
asfixia perinatal 8,9%, sepsis/neuroinfeccion 6,7% y finalmente hidrocefalia secundaria a meningitis, crisis
convulsivas en tratamiento/neumonia, Sindrome de West y traumatismo craneoencefalico severo con 2,2%.
Tabla 3.

TABLA 3. DIAGNOSTICOS DE INGRESO
Frecuencia | Porcentaje
Crisis convulsivas en estudio 17 37,8
Epilepsia idiopatica 9 20,0
Estatus epiléptico 8 17,8
Asfixia perinatal 4 8,9
Sepsis/neuroinfeccion 3 6,7
Hidrocefalia secundaria a

meningitis 1 2,2

Crisis convulsivas en
tratamiento/neumonia 1 2,2
Sindrome de West 1 2,2
Traumatismo craneoencefalico 1 22

severo

Total 45 100

Los factores asociados a mal prondstico es muy importante identificarlos ya que son diferentes en los diversos
grupos de edad y entre comunidades. Una de las metas de nuestro estudio fue averiguar cudles son las mas
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frecuentes a nivel local. Para poder establecer esta relacién utilizamos una prueba de X2 con un nivel de
confianza menor de 0.05 para variables dependientes encontrando que la asfixia neonatal y la suspensién a
medicamentos son los mayormente encontrados. Tabla 4.

TABLA 4. FACTORES ASOCIADOS A MAL PRONOSTICO EN
PACIENTES CON EPILEPSIA REFRACTARIA

X2 gl| Sig.
EPILEPSIA FAMILIAR 0,03 1| 0,862
ASFIXIA NEONATAL 7,204 |1| 0,007
SUSPENSION DE ANTICOMICIALES 3,757 |1| 0,053
TCE 0,978 |1| 0,323
CONVULSIONES FEBRILES 0,311 | 1| 0,577
ESTADO EPILEPTICO PREVIO 2,07 1] 0,15
Estadisticos globales 13,318 | 6| 0,038

Ademas para poder comprobar la asociacion de estos factores con epilepsia refractaria se realizé una prueba
de Odds Ratio en la que puede encontrarse con asfixia neonatal, suspensidon a medicamentos y estado
epiléptico previo. Tabla 5.

TABLA 5. RADIO ODDS DE FACTORES ASOCIADOS A MAL
PRONOSTICO EN PACIENTES CON EPILEPSIA REFRACTARIA

RMc 95% C.I. para RMc
Inferior | Superior
EPILEPSIA FAMILIAR 0,413 | 0,078 2,174
ASFIXIA NEONATAL 32,205 | 2,103 493,086
SUSPENSION ANTICOMICIALES 14,325 | 1,487 137,959
CONVULSIONES FEBRILES 0,186 0,009 3,72
ESTADO EPILEPTICO PREVIO 2,971 | 0,554 15,943

Para evaluar el tratamiento médico instituido al ingreso, se procedié a separar a los pacientes por edad en
dos grupos como menores y mayores de un ano, y se estratificé el tratamiento de acuerdo a los lineamientos
internacionales como de primera, segunda y tercera linea. En el grupo de menores de un afio los farmacos de
primera linea mas utilizados fueron midazolam en el 71,4% de los pacientes y diazepam en el 28,6%; en el
grupo de pacientes de mas de un afio fueron el diazepam y midazolam con una frecuencia de 48,4% cada
uno y clonazepam en 3,2% de los pacientes. Los medicamentos mas utilizados en ambos grupos fueron
midazolam en 53,3% de los pacientes, seguido de diazepam en 42,2% y finalmente clonazepam en 4,4%.
Tablas 6, 7 y 8.

14



TABLA 6. TX DE PRIMERA LINEA EN TABLA 7. TX DE PRIMERA LINEA EN TABLA 8.TX DE PRIMERA LINEA MAS
MENORES DE UN ANO MAYORES DE UN ANO FRECUENTEMENTE UTILIZADO
Frecuencia | Porcentaje Frecuencia | Porcentaje Frecuencia | Porcentaje
Midazolam 10 71,4 Diazepam 14 45,1 Midazolam 24 53,4
Midazolam 14 45,1 Diazepam 19 42,2
Diazepam 4 28,6 Clonazepam 3 9,8 Clonazepam 2 4,4
Total 14 100 Total 31 100 Total 45 100

En el grupo de pacientes que requirieron tratamiento de segunda linea los farmacos mas utilizados fueron:

Fenitoina en 73,3%, seguida de Levetiracetam en 15,6%, Valproato en 6,7% y Midazolam en 4,4%. Tabla 9.

TABLA 9. TX DE SEGUNDA LINEA

Frecuencia | Porcentaje
Fenitoina 33 73,3
Levetiracetam 7 15,6
Valproato 3 6,7
Midazolam 2 4,4
Total 45 100

En relacidon a la tercera linea de tratamiento estos son los medicamentos mas frecuentemente utilizados:

Tiopental en 49,8%, Diazepam en 40%, Fenobarbital en 6,7% y Midazolam en 4,4%. Tabla 10.

TABLA 10. TX DE TERCERA LINEA

Frecuencia | Porcentaje
Tiopental 22 48,9
Fenobarbital 3 6,7
Diazepam 18 40,0
Midazolam 2 4,4
Total 45 100

El tiempo de resolucidn de la crisis una vez instituido el tratamiento pudo lograrse en los primeros 5 minutos
en 24,4% de los pacientes y en los treinta minutos iniciales pudieron recuperarse otro 40% mas, entre los 31
a 60 minutos 24,4% y solamente un 11,11% logrd su recuperacion entre una horay las 24 horas de inicio de
la crisis. Tabla 11.
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TABLA 11. TIEMPO DE RESOLUCION DE LA
CRISIS
Frecuencia Porcentaje
1a5 MIN 11 24,4
6 a 30 MIN 18 40
31 a 60 MIN 11 24,4
61 a24 HR 5 11,1
Total 45 100

El uso de diferentes medicamentos para estabilizar y tratar a estos pacientes provoca efectos secundarios
que el clinico siempre debe considerar y prevenir ya que en muchas ocasiones pueden inclusive agravar el
padecimiento. En nuestro grupo de estudio pudimos encontrar que los efectos secundarios mas frecuentes
con el uso de los diversos tratamientos fueron: hipotension en 37,9%, no manifestaron eventos secundarios
33,3% de los pacientes, otros efectos menos frecuentes fueron arritmias y broncoespasmo en 8,9%, acidosis
metabdlica en 6,6% y hepatitis en 4,4%. Tabla 12.

TABLA 12. EFECTOS SECUNDARIOS MAS

FRECUENTES AL TRATAMIENTO MEDICO
Frecuencia | Porcentaje

Hipotensién 17 37,9

SIN EFECTOS SEC 15 33,3

Arritmias cardiacas 4 8,9

Broncoespasmo 4 8,9

Acidosis Metabdlica 3 6,6

Hepatitis 2 4,4

Total 45 100

La relacién entre el tiempo de resolucién de la crisis y el prondstico para la vida y la funcién y la posibilidad
de secuelas se ha evaluado mediante el seguimiento de los pacientes en la consulta externa, observando los
siguientes resultados: 24.4% de los pacientes mejoraron en el lapso de 1 a 5 minutos, de estos 15,5% tuvieron
prondstico muy bueno y regular y 8,9% requirieron apoyo en educacién especial y no puede con sus estudios;
en 42,1% se resolvid la crisis entre los 6 a 30 minutos, de estos el 26.6% presentd prondéstico muy bueno y
regulary 15,5% requirieren apoyo en educacién especial y no puede con sus estudios, del 24.4% que mejord
entre los 31 a 60 minutos un 8,9% tuvo prondstico muy bueno y regulary 11,1% requiere educacion especial
y no puede con sus estudios, finalmente en el grupo de 61 minutos hasta 24 horas todos los pacientes
recuperados que fue el 13,3% requirieron atencion especial. Tabla 13
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TABLA 13. TIEMPO DE RESOLUCION DE LA CRISIS
ASOCIADO A MAL PRONOSTICO Y SECUELAS
Requiere educacion
especial y no puede
con estudios (%)

Muy bueno
y regular (%)

TIEMPO RESOL

DE LA CRISIS Recuento Recuento
1a5MIN 7 (15,5) 4 (8,9)
6 a 30 MIN 12 (26,6) 7 (15,5)
31 a 60 MIN 4 (8,9) 5 (11,1)
61a24 HR 0 (0) 6 (13.3)

La clasificacién de Denver o Modelo Denver es un método que se utiliza para investigar las condiciones del
neurodesarrolllo en base a la plasticidad cerebral durante los primeros 5 afios de la vida habiendo demostrado
su eficacia para evaluar discapacidad intelectual y/o trastornos de aprendizaje asi como habilidades de
adaptacién.?® De acuerdo a esta clasificacion se estudiaron 21 pacientes dentro de este rango de edad
considerando 3 variables. La investigacion realizada nos reporta los siguientes resultados: 43,9% de los
pacientes resultan aprobados, 47,1% estan como indeterminados y 10% estan reprobados. Tabla 14.

TABLA 14. CLASIFICACION DE DENVER

Frecuencia | Porcentaje
APROBADO 9 43,9
INDETERMINADO 10 47,1
REPROBADO 2 10,0
Total 21 100

En relacidon al aprovechamiento escolar actual de este grupo de pacientes: 14,8% requieren educacion
especial, 43,9% no puede con sus estudios, 43,9% tienen aprovechamiento regular, y solamente 4,8% tiene
aprovechamiento muy bueno. Tabla 15.

TABLA 15. APROVECHAMIENTO ESCOLAR

ACTUAL
Frecuencia | Porcentaje
EDUCACION ESPECIAL 3 14,8
NO PUEDE CON SUS
ESTUDIOS 8 36,5
REGULAR 9 43,9
MUY BUENO 1 4,8
Total 21 100
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La relacidn entre el aprovechamiento escolar vy la clasificacién de Denver de los pacientes con epilepsia
refractaria se encuentra como sigue: el 100% de nifios que requieren educacidn especial se agrupan en el
capitulo de indeterminados, el 100% con aprovechamiento muy bueno se encuentra aprobado, en
aprovechamiento regular 78% estan aprobados y 22% como indeterminados, finalmente en el rubro de no
puede con sus estudios 12.5% estan aprobados, 62.5% son indeterminados y 25% reprobados. Tabla 16.

TABLA 16. RELACION ENTRE EL APROVECHAMIENTO ESCOLAR Y
LA CLASIFICACION DE DENVER DE LOS PACIENTES CON EPILEPSIA

REFRACTARIA
DENVER CLASIFICACION
APROBA- INDETER- REPRO-
DO MINADO BADO
EDUCACION 0 3 0
ESPECIAL 0% 100% 0%
1 0 0
MUY BUENO
APROVECHAMIENTO 100% 0% 0%
ESCOLAR ACTUAL 7 2 0
REGULAR
78% 22% 0%
NO PUEDE CON 1 5 2
ESTUDIOS 12,5% 62,5% 25%

El aprovechamiento escolar actual y su relacidn con la clasificacién de Denver se enlista de la siguiente forma:
14.2% de los pacientes requiere educacion especial y estan clasificados como indeterminados, 4.8% con
aprovechamiento escolar actual muy bueno y estan aprobados, 43.9% con aprovechamiento regular de estos
34,3% se encuentran aprobados y 9,6% son indeterminados, 36,5% no puede con sus estudios, solo 4,8% esta
aprobado, 22,1% son indeterminados y 9,6% estan reprobados. Tabla 17.

TABLA 17. RELACION ENTRE LA CLASIFICACION DE DENVER Y EL APROVECHAMIENTO ESCOLAR ACTUAL

APROVECHAMIENTO ESCOLAR ACTUAL

NO PUEDE CON

EDUCACION ESPECIAL MUY BUENO REGULAR ESTUDIOS
Recuento % Recuento % Recuento % Recuento %
DENVER APROBADO 0 0,0% 1 4,8% 7 34.3% 1 4,8%
CLASIEICACION INDETERMINADO 3 14,8% 0 0,0% 2 9,6% 5 22,1%
REPROBADO 0 0,0% 0 0,0% 0 0,0% 2 9,6%
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XIl. DISCUSION.

El estado epiléptico es la emergencia neurolégica mas comun en los hospitales pediatricos y la mayoria de
las veces requiere estancia en unidades de cuidados intensivos, entre el 10-30% de las epilepsias en la infancia
debutan como estado epilépticoy de 2-20% de pacientes con epilepsia hardn un cuadro de estado epiléptico
a lo largo de su vida, el rango de secuelas se presenta en un tercera parte de los casos con una tasa de
mortalidad de 1-9%; la prevalencia mundial del padecimiento oscila entre 5-25 casos por 100,000 nifios por
afio, 3132 en México y en Latinoamérica es de 19-21 casos por 100,000 nifios por afio; Se ha observado que el
verdadero prondstico de la enfermedad se encuentra asociado a las caracteristicas de las diferentes
poblaciones que modifican la edad de inicio, los factores de riesgo, el patrén de presentacién, la duracién del
evento y la posibilidad de tener acceso a servicio y tratamiento médico oportuno va a permitir una mejor
evolucidn hospitalaria y a disminuir los riesgos inmediatos y tardios. 33 En nuestro pais existe poca informacién
al respecto ya que se ha dado poca importancia a estos puntos, uno de los objetivos de la realizacién de
nuestro estudio fue investigar en el grupo de pacientes ingresados en nuestro hospital cudles son sus
principales caracteristicas clinicas, los esquemas de tratamiento mas utilizados, los resultados obtenidos, las
complicaciones agudas mas frecuentes y las secuelas mas comunes de esta patologia.

El estudio realizado incluyé 45 pacientes menores de 18 afios, el género mujer presenta mayor incidencia
con respecto al hombre con una relacién de 1.6:1, esto difiere de la mayoria de referencias internacionales

en las que reportan predominio del género hombre 34

, el grupo de edad mayormente afectado son los
menores de un afio la cual es similar a la publicada en la literatura %, en nuestra zona la época del afio en

gue se presenta con mas frecuencia este padecimiento es durante los meses de verano y otofio.

La influencia de los factores de riesgo en la evolucién de un estado epiléptico refractario han sido bien
estudiados y documentados 3¢ En nuestra investigacion se incluyeron aquellos que se encuentran con mas
frecuencia y los resultados obtenidos nos reportan a la asfixia neonatal, la suspension de medicamentos anti
comiciales y las crisis previas de estado epiléptico como las mas frecuentes en nuestro medio a diferencia de
lo reportado en las publicaciones en las que la etiologia febril, la neuroinfeccién y la suspensidon de
medicamentos anticomiciales como las mas frecuentes. %3’

El correcto diagndstico de ingreso se ha considerado fundamental para una adecuada evaluacion y
clasificacion de las crisis en el paciente y permite establecer el tratamiento subsecuente, durante mucho
tiempo no existié un consenso que nos permitiera clasificarlo correctamente, los nuevos lineamientos
recomiendan enfocarlo de acuerdo a los 4 ejes actuales, no es necesario de inicio identificar su etiologia y es
muy importante apoyarse en los paraclinicos necesarios. '* De acuerdo a los resultados obtenidos en nuestra
investigacion observamos que los diagndsticos de ingreso anotados que se manejan relacionados con el
padecimiento no presentan uniformidad ya que se mencionan de una manera general, en forma
sindromatica, en otras se manejan factores de riesgo o diagndsticos de padecimientos etioldgicos definitivos
y en pocos casos se hace un analisis en forma integral.

El estado epiléptico es una urgencia médica que requiere de manejo inmediato y eficaz siendo prioritario
mantener las funciones vitales, yugular la crisis, prevenir complicaciones sistémicas inmediatas y disminuir
secuelas; los esquemas de tratamientos utilizados se realizan de acuerdo a los protocolos internacionales
considerando el tiempo de inicio y la evolucidn del evento, siendo otro factor muy importante la edad.3®%
En el grupo de pacientes estudiados con el tratamiento médico instituido se logré resolver el evento a los 5

minutos en el 24,4% y en el 64,4% en los 30 minutos iniciales de su llegada al hospital, requiriendo solo en
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11,11% manejo entre 61 minutos y 24 horas. Los medicamentos de primera linea mas utilizados fueron
Midazolam en 53,4% de los pacientes, Diazepam en 42,2% vy finalmente Clonazepam en 4,4%. En la
medicacidn de segunda linea los farmacos mas frecuentemente usados fueron: Fenitoina en 73,3%, seguida
de Levetiracetam en 15,6% y Valproato en 6,7%. En relacion a la tercera linea de tratamiento los
medicamentos de mayor uso fueron Tiopental en 49,8% y Fenobarbital en 6,7%.

El uso de maniobras y medicamentos para soporte vital y manejo de las crisis implica el uso de muchos
farmacos que a pesar de su efecto benéfico incrementa el riesgo de sobredosificacién o eventos secundarios
que puede inclusive agravar el prondstico.*° Los efectos secundarios mas frecuentes encontrados en nuestra
investigacion fueron la hipotensién en 37,9%, no presentaron efectos secundarios un 33,3% y presentaron
arritmias cardiacas y broncoespasmo 8,9%, trastornos metabdlicos 6,6% y hepatitis por medicamentos en
4,4% de los pacientes.

El tiempo de duracidn de la crisis es uno de los factores mas importantes para preservar la vida y la funcion
neuroldgica, *»*? De acuerdo a los resultados de nuestra muestra cuando se logra el control del evento en los
primeros 30 minutos el prondstico es regular y muy bueno en el 64% de los pacientes ya que solamente un
36% debera requerir educacidn especial y asistencia para continuar sus estudios, entre los 31-60 minutos
solamente un 44% tienen pronostico regular y muy bueno y en la medida que el tiempo va aumentando el
prondstico se va invirtiendo y después de la hora todos tendran secuelas y requeriran asistencia especial.

Las secuelas a largo plazo condicionan discapacidades del neurodesarrollo desde sutiles a severas que
afectan la autonomia y aprendizaje del nifio, 4*** estas ultimas son estudiados por la clasificaciéon de Denver
analizando el rendimiento escolar que en nuestros resultados encontramos que 43,9% resulta aprobado,
46,1% se encuentran como indeterminados y 10% estan reprobados. En relacién al aprovechamiento escolar
solamente un 4,4% tiene aprovechamiento muy bueno, 43,9% un aprovechamiento regular y 51,3% no puede
con sus estudios y/o requiere educacion especial

En el caso de la epilepsia refractaria en relacién al aprovechamiento escolar actual solo 4,8% de los pacientes
tienen aprovechamiento escolar bueno y estan aprobados, 43,9% tienen aprovechamiento pero solo 34,3%
estan aprobados, 36,5% no puede con sus estudios y se encuentran aprobados solo un 4,8%, finalmente
14,2% requieren educacion especial.

Xlll. CONCLUSION.

El reconocimiento del estado epiléptico aunada con una adecuada evaluacién y clasificacién de las crisis en el
paciente es el elemento mas importante para enfocar su tratamiento ya que establece las bases para su
abordaje y permite que se modifique el pronédstico neuroldgico en el grupo de pacientes que presentan esta
urgencia médica. Esta entidad debe ser tratada por el personal del servicio de urgencias, por lo que todos
deben estar capacitados para manejarla, recordando la utilidad del trabajo en equipo, las etapas que deben
seguirse y la correcta evaluacion de la respuesta en cada una de las fases.

Los pacientes tratados en nuestro hospital mejoran con rapidez por el buen diagnéstico y manejo, sin
embargo durante el posterior seguimiento para detectar alteraciones del neurodesarrollo nos damos cuenta
qgue las secuelas son muy frecuentes repercutiendo en el rendimiento y aprovechamiento escolar. Es
necesario analizar la posibilidad de estimulacién temprana con la finalidad de modificar este patrén.
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XVI: ANEXOS. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Expediente
Nombre:

Edad:
Género:

ANTECEDENTES:

Epilepsia familiar: Sl NO TCE: Sl NO

Malformaciones congénitas: SI NO Neuroinfeccion: | NO

Asfixia neonatal: Sl NO Convulsiones febriles: Sl NO

Trauma obstétrico: | NO Estado epiléptico previo: Sl NO

Metabolicas: | NO Drogas: | NO

Tumores: | NO Idiopatica: | NO

Suspensidn de medicacion: SI NO

CUADRO CLINICO:

Diagnéstico de ingreso:
Esquema de tratamiento:
1. Primera linea.

2. Segunda linea.

3. Terceralinea.
4. Otros:

Tiempo de resolucién de la crisis: >5 min >30 min > 60 min >24 horas
Ventilacién asistida: Sl NO

TASA DE MORTALIDAD:

COMPLICACIONES:

Fiebre: Dificultad Respiratoria: Acidosis mixta: Edema pulmonar
Estado epiléptico no conv: Hiperglicemia: Infecc. agregadas Arritmias
Hipertensidn arterial: Rabdomiolisis. Falla cardiaca: Falla renal
Fracturas Pancreatitis Efectos secundarios medicamentos
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