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RESUMO

As crises epilépticas febris sdo uma entidade benigna da infancia e a maioria das criangas que
a apresenta tera apenas um episodio na vida. Apesar disso, as crises geram grande apreensao
nos familiares e ha grande discussdo na literatura sobre quando estes pacientes devem ser
tratados e qual a melhor opcdo terapéutica. Esta revisédo traz uma sintese dos dados e reco-
mendagdes atuais para diagnéstico e tratamento dos pacientes que apresentem crises febris.
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INTRODUCAO

Afebre é uma elevagao da temperatura corporal que ocorre como
resposta do centro regulador de temperatura hipotalamico a determi-
nadas situagoes. Especula-se que este sintoma seja um mecanismo
adaptativo do organismo, para estimular o sistema imune e preservar
a integridade da membrana celular frente a ameacas!.

Embora haja grande discordancia na literatura quanto aos valores
normais de temperatura na crianca, considera-se que a temperatura
axilar normal pode variar de 36,0°C pela manha a 37,7°.C a tarde,
e que qualquer valor acima deste deve ser considerado anormal®.

Febre e crises epilépticas tém uma relagao forte, conhecida
ha muitos anos. Diante de uma crianca com febre que apresente
crise epiléptica, o médico pode estar diante de pelo menos
quatro subgrupos de pacientes: o primeiro, de criangas que
apresentam uma crise epiléptica febril; segundo, o de pacientes
epilépticos sob controle cujo quadro febril tenha desencadeado
novas crises; terceiro, de pacientes que apresentem uma crise
sintomatica aguda, ou seja, uma crise como manifestagao de
alguma outra alteracao metabolica ou doenga aguda (em decor-
réncia de infeccdo do sistema nervoso central ou de uma doenca
diarreica com desidratacdo e disturbio hidreletrolitico grave,
por exemplo). Por fim, no quarto grupo, a febre pode ser uma
das manifestagdes do periodo pos-ictal, o que dificulta muito o
diagnéstico diferencial com crise febril, sobretudo em criangas
que apresentem crises com temperaturas pouco elevadas e no
inicio do quadro.

As crises epilépticas febris sdo um dos problemas neurolé-
gicos mais comuns da infancia, e estima-se que 2% a 5% das
criangas menores de cinco anos de idade apresentarao pelo
menos uma crise epiléptica em vigéncia de febre. O Unico estudo

Unitermos: Convulsoes febris. Terapéutica. Febre.

feito na América do Sul é chileno, e apontou uma incidéncia
de 4% 34,

O objetivo desta revisdo é reunir os conhecimentos atuais
disponiveis a respeito das crises epilépticas febris e as orienta-
coes recentes de abordagem terapéutica da literatura.

Definicao e aspectos gerais

No conceito antigo de crise epiléptica febril desenvolvido pelo
Consensus Development Meeting on Long-Term Management
of Febrile Seizures (1980) e ainda muito difundido, a crise
febril era definida como “um evento que ocorre na infancia,
entre trés meses e cinco anos de idade, associado a febre, mas
sem evidéncia de infecgdo intracraniana ou doenga neurolégica
aguda. Estao excluidas crises na vigéncia de febre em criancas
que ja tenham apresentado crise epiléptica afebril. A crise febril
deve ser distinguida de epilepsia, que se caracteriza por crises
nao-recorrentes febris"®

Entretanto, esta definicdo foi muito criticada ao longo dos
anos, sobretudo pelo termo “evento” ser muito inespecifico e pela
necessidade de se contemplar um periodo maior de idade, como
visto na pratica clinica. Em 1993, um comité da International
League Against Epilepsy (ILAE) estabeleceu a definigdo atual de
crise febril, como uma “crise epiléptica que ocorre apds um més
de idade, associada a doencga febril, ndo causada por infecgédo
do SNC, sendo excluidas as criangas que apresentaram crises
neonatais ou crises nao provocadas, ou ainda as que se encaixam
nos critérios de outra crise sintomatica aguda” ®.

Um aspecto importante das crises febris é que ela sempre
ocorre em vigéncia de um processo infeccioso qualquer, que
nao seja do sistema nervoso central. As infecgOes virdticas sao
causas mais comuns que as bacterianas, mas isso provavelmente
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se deve a sua maior incidéncia na pratica clinica. Além disso,
a literatura admite como crise febril aquelas que ocorrem em
virtude da febre por imunizacgoes, sobretudo DPT (pelo compo-
nente pertussis) e triplice viral (pelo componente sarampo)’.

A etiopatogenia da crise febril ainda precisa ser mais bem
esclarecida, especialmente em nivel molecular. Porém, alguns
aspectos da interacdo do individuo com o meio ambiente j& sao
conhecidos e tidos como fundamentais para ocorréncia dessas
crises.

A etiologia do processo infeccioso nao parece ser deter-
minante para a crise febril. Entretanto, a presenga de febre é
essencial, embora ndo se conhega seu mecanismo de agao.
Além disso, a crise febril ocorre mais comumente no primeiro
dia de febre e esta mais relacionada ao pico da temperatura do
que com sua velocidade de ascensao’®.

Os aspectos genéticos ja séo muito bem definidos na etiopato-
genia da crise febril. A histéria familiar de crise febril em parentes
de primeiro grau é comum, e observa-se uma porcentagem bem
maior de concordancia de crise febril entre gémeos monozigéticos
que dizigbticos’?. Ja ha também relatos na literatura da ligagéao
de crises febris com varios cromossomos, como 24, 5q, 5, 8q
e 19, que parecem alterar o funcionamento de canais de sédio
neuronais. Entretanto estes estudos ainda sao incipientes e nao
ha um gene ou forma de heranga bem definido para crise febril'°.

O fato de a crise febril ocorrer em faixa etaria bem estabele-
cida é uma das caracteristicas mais marcantes desta entidade.
Embora o cérebro imaturo seja mais susceptivel a crises epilép-
ticas, a crise febril ndo pode ser atribuida a este fator e este
limite de idade, embora nem sempre seja respeitado, segue com
motivos obscuros’.

Histéria natural da doenca

A evolugao dos pacientes com crise febril é bastante conhe-
cida atualmente. As crises geralmente séo do tipo tonico-clénica
generalizada, hipotonica ou clénica, de curta duragdo e com
manifestacdes pos-ictais discretas.

Ocasionalmente, a crise febril se caracteriza por ser focal,
de longa duragao ou com sinais neurolégicos pés-ictais, sendo
classificada como complicada’-1%11:12, A diferenciacdo das crises
febris em simples e complicadas foi feita na Tabela 1, e tem
implicagdes na evolugéo e progndstico destes pacientes.

As crises febris simples séo bem mais comuns e costumam
ser Unicas. Na presenga de crises febris complicadas, a chance
de recorréncia é maior e, além disso, sempre se deve considerar
com mais rigor a possibilidade de um diagnoéstico diferencial com
crises epilépticas sintomaéticas ou sintomaticas agudas’.1011.12,

De um modo geral, a crise febril é tida como benigna

e as criancas que a apresentam nao diferem significativa-
mente em inteligéncia, crescimento de perimetro cefalico ou
comportamento em comparagao com as criangas que nunca
tiveram crise!!.

Em relagcdo a chance de ocorréncia da primeira crise febril,
varios fatores sdo citados, como nivel de febre, desenvolvimento
lento, alta tardia da maternidade e permanéncia em creches.
Entretanto, o principal fator parece ser a presenga de histéria
familiar de crise febril®3.

O risco de recorréncia da crise febril varia em torno de 30%,
sendo mais comum entre seis meses e trés anos de idade. Além
disso, a chance de recorréncia diminui com o passar do tempo.
Segundo Nelson e Ellenberg, 50% das criangas apresentam a
segunda crise febril até seis meses apds a primeira, 75% em um
ano e 90% em dois anos’ 4. Os fatores de risco para recorréncia
mais importantes sado idade precoce da primeira crise, historia
familiar de crise febril, temperatura (inversamente proporcional
ao grau) e duracao do periodo febril (quanto menor o periodo,
maior a chance de recorréncia)?s.

A chance de desenvolver epilepsia (2% a 7%) também ¢é
maior que na populagdo em geral’”'2. A presenca de anorma-
lidade neuroldgica prévia, histéria familiar de epilepsia e de
crise febril do tipo complicada s&o os principais fatores de risco
relatados na literatura para epilepsia®7:16.

Por fim, € importante citar que existe uma relagdo, ainda
mal compreendida, entre crises febris na infancia e desenvol-
vimento de epilepsia de lobo temporal na idade adulta. Maher
e MclLachan, em 1995, estudaram familias com crise febril
e relataram associagdo com esclerose mesial temporal, uma
causa frequente de epilepsia focal sintomética refrataria a drogas
antiepilépticas 71017,

Diagnéstico

O diagnéstico de crise febril é essencialmente clinico e, ao
fazé-lo, devemos sempre classificar o paciente em portador crise
febril simples ou complicada. Nas criangas que apresentem crise
complicada, a possibilidade de um outro diagnéstico (epilepsia
focal ou crise sintomética aguda, por exemplo) deve ser sempre
considerada, embora néao seja tdo comum.

O exame de liquor esté indicado em criangas menores de 18
meses, que apresentem sinais sugestivos de meningite ou que
tenham estado clinico muito comprometido. A glicemia do paciente
deve ser pesquisada e os demais exames laboratoriais devem ser
solicitados, de acordo com o quadro clinico e suspeita diagndstica’-18.

Os estudos eletroencefalogréficos podem ser alterados em
varios casos, perdendo, portanto, seu valor pratico. Ja os exames
de neuroimagem tém pouco valor no diagndéstico de crise febril”.

Tabela 1 - Classificacao das crises febris

Crises febris simples
Generalizada Focal

Semiologia

Duragéao

Recorréncia nas primeiras 24 horas
Sinais neurologicos focais pds ictais

Menos de 15 minutos
Nao recorre
Ausentes

Crises febris complicadas

Mais de 15 minutos
Recorre
Presentes
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Dentre os diagnésticos diferenciais, o principal é infeccdo do
sistema nervoso central. Outras causas comuns sao: epilepsia,
crises sintomaticas agudas, delirios febris, tremores, sincope,
crise andxica.

Tratamento

O tratamento da crise febril engloba fase aguda, profilaxia e
orientacao aos familiares.

O tratamento da crise epiléptica febril na fase aguda deve
ser feito como o de qualquer crise epiléptica. A sequéncia de
atendimento de um quadro de urgéncia (avaliagao de vias aéreas,
ventilacao e circulagdo) antes da infusao de medicacéo especifica
deve ser respeitada.

Além disso, a maior parte das crises termina antes dos
pacientes chegarem ao pronto-atendimento e o médico na
maioria das vezes avalia a crianca ja no periodo pdés-ictal.

Em termos de medicacao para cessar a crise, 0s benzodia-
zepinicos sao preferidos, como o diazepam endovenoso na dose
de 0,2 a 0,3 mg/kg/dose ou, na falta de acesso venoso, o mida-
zolam, na dose de 0,2 a 0,7 mg/kg, que pode ser administrado
por via intramuscular, retal ou intranasal ’.

O tratamento profilatico da crise febril envolve inUmeras
controvérsias e gera grande discussao na literatura: ha real neces-
sidade de tratamento? Quando se deve tratar estes pacientes?
Qual a melhor opgao de tratamento?

De modo geral, a maioria das criangas com crise febril apresenta
apenas um unico episddio durante a vida®. O restante pode apresentar
recorréncia, sendo que os pacientes com maior risco de recorréncia
sa0, como ja citado, os de baixa idade na primeira crise (inferiora 18
meses), histéria familiar de crise febril e curta duragéo da febre antes
da primeira crise (menos de uma hora). Se a crianca apresentar um
ou mais desses fatores, a profilaxia pode ser considerada®®.

Hé vérios autores que ndo acreditam no tratamento profilatico
para crise febril, sob o argumento de que o quadro é benigno,
o tratamento nao alteraria o prognostico e as criancas podem
apresentar os efeitos colaterais da medicacao, mesmo usada de
forma intermitente’1°.

Notamos, entretanto, que essa postura é praticamente impos-
sivel de ser adotada no nosso meio, sobretudo pelos problemas
familiares e psicoldgicos relacionados a crise epiléptica. Outro
argumento favoravel ao tratamento é o de que as crises epilép-
ticas podem gerar traumas pelo inicio abrupto e podem eventu-
almente evoluir para status epilepticus febril”-19.

Apesar disso, ja ha consenso na literatura de que nao ha
beneficios no tratamento profilatico de crise febril simples. Ja
nas crises febris complicadas, ainda ha muita discussao e 0s
dados disponiveis nao sdo convincentes'®.

A orientacao da Academia Americana de Pediatria de 2008
quanto ao tratamento profilatico é de que “a potencial toxicidade
das drogas antiepilépticas supera os pequenos riscos de uma
crise febril simples”. Em caso de grande ansiedade dos pais,
recomenda-se o tratamento intermitente por curto periodo de
tempo, mas o tratamento continuo nao é recomendado?®.

Em relagéo ao uso de antitérmicos, por mais precoce e eficaz que
seja, ele ndo previne a recorréncia das crises. Tanto o paracetamol
quanto os antiinflamatdrios ndo esteroidais ja foram testados em
estudos randomizados, controlados, duplo cego, sem beneficios?!22.

Embora ndo reduzam o risco de apresentar crise febril, os
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antipiréticos sdo habitualmente empregados como forma de
melhorar o estado geral do paciente ao diminuir a tempera-
tura. Alids, quando se optar pela profilaxia, todos os cuidados
pediatricos devem ser mantidos, como, o uso de antitérmicos e
eventuais antibidticos.

Utilizamos a dipirona 10 a 25 mg/kg/dose em até quatro
doses (maximo de 100mg/kg/dia), paracetamol 10 a 15 mg/kg/
dose em até quatro doses (méximo de 2,6 gramas por dia ) e,
em criangas maiores de seis meses, ibuprofeno 5 a 10 mg/kg/
dose de trés a quatro vezes ao dia (dose maxima de 40 mg/kg
em menores de 30 kg e 1200 mg acima deste peso)?.

Os efeitos colaterais sao raros e consistem em hepatotoxici-
dade (superdosagem paracetamol), acidose metabélica, insufici-
éncia renal e coma (superdosagem ibuprofeno) e agranulocitose
(uso de dipirona)?

Em relagdo a melhor forma de tratamento profilatico, durante
muitos anos, a profilaxia continua com fenobarbital (dose 3 a 5
mg/kg/dia dividido em uma,duas doses) ou acido valproico (15
a 60 mg/kg/dia dividido em duas, trés doses ) foi utilizada, com
comprovagéao cientifica da redugdo de recorréncia de crises’ .
Outras drogas também foram testadas mas ou ndo preveniram
a recorréncia das crises (fenitoina) ou nao foram mais eficazes
que o fenobarbital (carbamazepina)*®.

Entretanto, a profilaxia continua s6 é utilizada atualmente
em rarissimos casos, devido ao grande nimero de efeitos cola-
terais, tanto no uso do fenobarbital (sonoléncia, hiperatividade,
dificuldade de aprendizagem) quanto do acido valpréico (ganho
de peso, nauseas, queda de cabelos, insuficiéncia hepética)”1°.

Optamos pela profilaxia continua somente nos casos em que
a elevagao de temperatura ocorra téo rapidamente que a mae
ou cuidador nédo perceba seu surgimento, e s6 a detecte apds
a ocorréncia da crise. Outras indicagbes em que ha suporte na
literatura para seu uso sao: falha na profilaxia intermitente e nas
situacbes em que a primeira crise seja um status epilepticus
febril. Todos estes casos, felizmente, sdo raros e a profilaxia
continua é cada vez menos utilizada’ 1923,

A proposta mais aceita atualmente quando se opta pelo
tratamento profilatico, é a de profilaxia intermitente, sobretudo
com benzodiazepinicos. Estas medicagbes apresentam baixo
custo, boa adesdo e 6timos resultados na prevengao das crises.

Em nosso meio, foi estudada a eficacia do clobazam oral em
dose aproximada de 1 mg/kg/dia dividido em duas tomadas, com
excelentes resultados. Pode-se utilizar as seguintes dosagens: 5
mg/dia em criancas até 5 kg; 10 mg/dia em criangas com peso
entre 5 e 10 kg; 15 mg/dia, de 11 a 15 kg; e 20 mg/dia se o
peso ultrapassar 15kg 4.

O uso do diazepam via oral na dose de 0,5 a 1 mg/kg/dia,
dividindo-se a dose em duas tomadas também foi estudado no
nosso meio. Embora a literatura internacional cite frequente-
mente o uso de dizepam retal, a via oral mostrou-se eficaz para
prevenir recorréncia de crise febril, é bem tolerada e de facil
manuseio!?:23:25.26,

Em relacao a orientagao familiar, devemos alertar quanto
a benignidade do quadro, possibilidade de recorréncia e risco
levemente aumentado de desenvolver epilepsia no futuro, mas
sempre com o objetivo de que a crianca leve uma vida normal.

Os cuidados durante a crise também devem ser orientados.
Proteger contra traumas durante o periodo ictal, impedir que se
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coloque algum objeto na boca da crianga, prevenir aspiragao
de saliva no periodo pés-ictal e monitorar o tempo de crise séo
algumas das medidas que devem ser orientadas.

Por fim, os pais devem ser alertados quanto a relagao entre
vacingao e crises febris, mas encorajados a vacina-las. Reco-
menda-se observacao clinica por 48 horas ap6s vacina triplice
e sete a dez dias apés vacinacao contra sarampo 7?7,

ConNcLusAo

As crises epilépticas febris sdo um problema neurolégico
comum na infancia, mas de baixa morbidade e recorréncia pouco
freqliente. Embora ja se saiba bastante a respeito da histéria
natural da doenca e prognéstico, ainda ha muita discussao sobre
a indicacao de tratamento profilatico e a melhor forma de fazé-lo.

Na maioria dos casos, as crises febris sdo benignas, com
baixos riscos de progressdo para epilepsia e ndo ha evidéncias
convincentes de que prevenir crises epilépticas recorrentes
modificaria qualquer risco. No entanto, essas crises levam a um
grande sofrimento para o paciente, sua familia e cuidadores.

A profilaxia secundéria atualmente ndo tem suporte na litera-
tura no caso de crises febris simples, mas no caso de crises febris
complicadas, especialmente quando héa crises prolongadas ou
focais, a profilaxia secundéria intermitente pode ser considerada.

Obviamente, estas orientacbes da literatura devem ser
analisadas com cautela e apresentadas aos familiares. A opgao
ou nao pelo tratamento profildtico e qual a melhor forma de
fazé-lo envolvera ndo apenas o conhecimento desses dados mas
também aspectos individuais, familiares e a estrutura social em
que a crianga esta inserida.

Conflito de interesse: ndo ha

SUMMARY

UPDATE ON DIAGNOSIS AND TREATMENT OF FEBRILE SEIZURES

Febrile seizures are a benign condition of childhood and most
children will have only one episode in their lifetime. Nevertheless,
a crisis generates major concern in the family and there is much
discussion in literature about when to treat as well as which is
the best therapeutic approach. This review summarizes data
and current recommendations for diagnosis and treatment of
patients with febrile seizures.
[Rev Assoc Med Bras 2010; 56(4): 489-921]
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