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Introducción

La alteración neurocognitiva es una consecuencia 
común de la epilepsia infantil. Los trastornos más 
frecuentemente observados en la esfera cognitiva 
incluyen: alteración de memoria, lentitud mental, 
defectos de razonamiento lógico-abstracto y déficit 
atencional. Se han implicado diversos factores cau-
sales, como la etiología de la epilepsia, el papel de 
las descargas epileptiformes del electroencefalogra-
ma (EEG), la edad de inicio de la epilepsia y la in-
fluencia de los fármacos antiepilépticos (FAE). 

Se discute cuál puede ser la contribución clínica 
de la actividad epiléptica paroxística, ya sea por el 
efecto agudo de las crisis o por el efecto de las descar-
gas epileptiformes interictales subclínicas del EEG. 

Los estudios epidemiológicos sobre la repercu-
sión aguda, subaguda y/o crónica de las crisis (prin-
cipalmente, de las denominadas crisis motoras me-
nores y las ausencias) y de las descargas epilepti-
formes en el EEG han demostrado que el efecto 
transitorio de estas anomalías se subestima. Esto es 

evidente sobre todo en pacientes epilépticos mal 
controlados, con gran frecuencia de crisis, en los 
cuales su efecto acumulativo puede producir un im-
portante impacto cognitivo y afectar a la vida diaria 
si no se reconocen y tratan adecuadamente [1]. Por 
otra parte, es importante recordar que es en estos 
pacientes donde se objetivan frecuentemente des-
cargas de puntas, ondas agudas o punta-onda lenta 
interictales, aparentemente subclínicas. 

Puntos a considerar en esta revisión

Uno de los temas más polémicos y controvertidos 
en epilepsia infantil es la disyuntiva entre tratar o 
no tratar las descargas epileptiformes interictales 
del EEG. Ningún autor en su sano juicio puede abo-
gar por tratar todos los casos de descargas epilepti-
formes, dado que todos los neuropediatras pensa-
mos que se debe tratar al niño en su conjunto y no 
sólo al EEG. Sin embargo, existen una serie de si-
tuaciones clínicas que justifican un tratamiento pre-
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coz e incluso enérgico de las descargas paroxísticas 
del EEG. 

En esta revisión, analizaremos los factores que 
condicionan la repercusión neurocognitiva de las 
descargas epileptiformes del EEG y las bases clíni-
cas que pueden justificar un tratamiento empírico 
con FAE en algunos de estos pacientes pediátricos. 

Así, revisaremos el concepto de descargas epilep-
tiformes interictales del EEG, la definición de altera-
ción cognitiva transitoria (ACT), el espectro con-
ceptual de las encefalopatías epilépticas infantiles, el 
modelo clinicoelectroencefalográfico de los síndro-
mes con punta-onda continua en sueño (POCS), los 
cuadros de regresión autista epiléptica, el perfil de 
las epilepsias benignas de la infancia (EBI), el marco 
de los estados de mal epilépticos no convulsivos 
(SENC) y las pautas de decisión práctica a la hora de 
iniciar un tratamiento antiepiléptico en los pacien-
tes con descargas epileptiformes aisladas.

Concepto de descargas  
epileptiformes interictales

Una crisis cerebral es un fenómeno paroxístico tran-
sitorio de tipo motor, sensitivosensorial, autonómi-
co o psíquico, que se origina como resultado de una 
disfunción cerebral súbita y transitoria (de tipo par-
cial o de tipo generalizado). Una crisis cerebral epi-
léptica es aquella crisis cerebral que resulta de una 
descarga neuronal excesiva hipersincrónica. 

Por otra parte, las descargas epileptiformes inte-
rictales del EEG son aquellas descargas que no son 
parte de una crisis cerebral epiléptica; es decir, que 
no están acompañadas de signos de comportamien-
to estereotipado o cambios de la conciencia. Esta 
distinción tiene importancia, pues se suelen tratar 
las crisis, pero es controvertido el tratamiento de 
los fenómenos epilépticos interictales. Sin embar-
go, se afirma que algunos episodios con descargas 
en el EEG presentan un déficit cognitivo simultá-
neo reconocible. Esto, de ser totalmente cierto, ten-
dría un impacto negativo en la calidad de vida glo-
bal del niño y conllevaría un efecto clínico relevante. 
Por ello, algunos autores recomiendan que el regis-
tro del EEG se haga combinado con test psicológi-
cos en cualquier paciente que muestre una conduc-
ta inconsistente donde pueda sospecharse una alte-
ración de atención o reactividad [1]. Por otra parte, 
algunos estudios han evidenciado que el tratamien-
to de tales descargas puede resultar en una mejoría 
cognitiva global evolutiva [2,3].

Desde hace casi 75 años, se ha sospechado el po-
tencial impacto negativo de las descargas epilepti-

formes del EEG sobre la función cognitiva. Así, 
Gibbs et al [4], en el año 1936, demostraron que, 
aunque las descargas epileptiformes generalmente 
resultan en síntomas clínicos claros, como automa-
tismos, movimientos anormales o alteración de la 
conciencia, también pueden verse descargas epi-
leptiformes en el EEG sin síntomas clínicos eviden-
tes. Estos autores fueron los primeros en sugerir 
que tales descargas en el EEG podían asociarse con 
una alteración transitoria de las funciones cortica-
les superiores y denominaron a este cuadro ‘epilep-
sia enmascarada’ o ‘epilepsia larvada’ [4]. Posterior-
mente, Schwab [5], en el año 1939, describió un 
grupo de 14 pacientes con enlentecimiento de la 
reactividad durante los episodios asociados a estas 
descargas epileptiformes del EEG. En 1965, Mirsky 
y van Buren [6] sugirieron que la denominada ‘epi-
lepsia centroencefálica’ se asocia con disminución 
de la atención, aunque no proporcionaron en su ar-
tículo un registro de crisis subclínicas en relación 
con las referidas descargas ‘centroencefálicas’ del 
EEG. Los estudios posteriores al respecto son con-
tradictorios y confusos. Mientras que algunos auto-
res, como Scott et al [7], afirman que las descargas 
generalizadas de punta-onda siempre se acompa-
ñan de alteración de la función cognitiva, otros gru-
pos de estudio, como el de Prechtl et al [8] y el de 
Hutt [9], no ven ningún tipo de alteración cognitiva 
durante las descargas epileptiformes. 

Concepto de alteración cognitiva transitoria

En 1984, Aarts et al [10] diseñaron el concepto de 
transient cognitive impairment mediante el empleo 
conjunto de registro del EEG y tests neurocogniti-
vos. En su publicación, estos autores encontraron 
una alteración de la función cognitiva coincidente 
con las descargas epileptiformes del EEG en 23 de 
1.059 pacientes (2,2%) enviados para realizar un 
EEG de rutina. Cuando se incluyeron sólo aquellos 
pacientes que tenían más de un episodio con des-
cargas epileptiformes en cinco minutos de EEG ba-
sal y sin aparentes crisis, se observó que cerca de un 
50% de estos tenían alteración cognitiva durante las 
descargas epileptiformes del EEG. Este grupo de 
autores propuso el término descriptivo de ACT 
para los episodios con descargas epileptiformes en 
el EEG asociados a una alteración cognitiva. De esta 
forma, este concepto se delimita como un episodio 
de alteración cognitiva transitoria sin ningún otro 
signo clínico externo asociado. 

Aunque parece un término descriptivo muy atrac-
tivo, en la práctica clínica es difícil distinguir las ACT 
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de las ‘crisis sutiles no convulsivas’. Esto es especial-
mente complicado cuando los síntomas ictales son 
patrones comportamentales ‘normales’ en el sujeto 
(por ejemplo, niños autistas con conductas repetiti-
vas) o cuando no se registra adecuadamente la re-
gión de la cara durante el registro video-EEG poli-
gráfico. Binnie et al [11] demostraron ‘crisis meno-
res’ breves que no habían sido previamente observa-
das en muchos pacientes referidos para detección de 
ACT en el laboratorio de video-EEG-poligrafía. 

Por otra parte, hay que hacer otras precisiones y 
acotaciones a este concepto de ACT. Por ejemplo, 
que determinadas consecuencias cognitivas de las 
crisis, como el enlentecimiento postictal prolonga-
do, no se consideran una auténtica ACT. 

Además, se debe insistir en que la variabilidad 
de la función cognitiva es el síntoma principal de la 
ACT, y que dicha disfunción está caracterizada por 
episodios transitorios de alteración cognitiva que 
ocurren exclusivamente durante los períodos de des-
cargas epileptiformes. Por tanto, la alteración cog-
nitiva de naturaleza no periódica o la alteración 
cognitiva estable no se consideran una ACT, inclu-
so en pacientes con descargas epileptiformes elec-
troencefalográficas interictales frecuentes.

Estos criterios de variabilidad y transitoriedad no 
son fáciles de delimitar en pacientes con epilepsia 
que pueden asociar déficit atencional como patolo-
gía comórbida. Este hecho produce un aumento en la 
variabilidad de la función cognitiva que puede simu-
lar una ACT. Así pues, muchos autores han conside-
rado que la ACT no existe o sugieren que debe consi-
derarse como una ‘crisis sutil’ en sí misma (‘crisis 
menor’ o ‘crisis larvada’), ya que la alteración transi-
toria de la cognición debe interpretarse como un au-
téntico síntoma clínico con características ictales.

Entre los estudios poblacionales que analizan la 
influencia concomitante aguda de las descargas 
epileptiformes del EEG sobre la función cognitiva, 
debemos destacar la gran influencia que han tenido 
los cuatro estudios realizados por el grupo de Al-
denkamp [12-15] en pacientes que habían sido refe-
ridos para valoración por presentar frecuentes des-
cargas epileptiformes en el EEG y fluctuaciones en 
la función cognitiva.

El primer estudio [12] empleó test cognitivos y 
un registro electroencefalográfico simultáneo, y en-
contró 11 pacientes con ‘crisis no convulsivas suti-
les’ que no habían sido previamente identificadas.

En otra publicación subsiguiente [13], en pacien-
tes con un diagnóstico ya establecido de epilepsia, 
se definieron cuatro grupos de 25 sujetos cada uno:
– Pacientes sin descargas epileptiformes ni crisis 

durante la valoración cognitiva.

– Pacientes con descargas epileptiformes en el EEG, 
pero sin crisis durante el test cognitivo.

– Pacientes con descargas epileptiformes en el EEG 
y ‘crisis sutiles no convulsivas’ de breve duración 
durante el test cognitivo.

– Grupo control normal.

Los resultados se mostraron consistentemente más 
bajos en el grupo con ‘crisis sutiles’ durante el test 
cognitivo. Las descargas epileptiformes, en ausen-
cia de crisis, no parecían tener un efecto indepen-
diente sobre la función neurocognitiva. 

En otro trabajo de este grupo de autores [14], se 
compararon 11 pacientes con crisis no convulsivas 
breves con un grupo de 11 pacientes similares con 
descargas epileptiformes en el EEG durante el test 
cognitivo, pero sin crisis, obteniendo ambos grupos 
unos resultados neurocognitivos similares.

Finalmente, en un estudio ampliado de 152 pa-
cientes [15], donde se aplicaron criterios muy estric-
tos para incluir sujetos con fluctuación en el desem-
peño cognitivo y evidencia de descargas epileptifor-
mes en el EEG (se exigía un mínimo de un episodio 
cada cinco minutos de más de un segundo de dura-
ción; o en caso de episodios de menos de un segun-
do, al menos presentar uno de éstos cada 30 segun-
dos). En este trabajo, la ocurrencia de descargas epi-
leptiformes en el EEG tiene un efecto adicional e 
independiente en los procesos atencionales y en la 
rapidez de procesado de la información sólo en aque-
llos pacientes con descargas epileptiformes electro-
encefalográficas muy frecuentes. Por otra parte, la 
magnitud de estos efectos parece ser relativamente 
leve comparada con otros factores, como, por ejem-
plo, el tipo de epilepsia y los efectos de las crisis. 

Sólo algunos estudios clínicos han valorado el 
efecto a largo plazo de las descargas epileptiformes 
sobre la función neurocognitiva. Brinciotti et al [16] 
y Tuchman y Rapin [17] sugirieron que puede ha-
ber un efecto acumulativo en aquellos pacientes 
con frecuentes episodios de descargas epileptifor-
mes en el EEG de forma mantenida en el tiempo, 
con una repercusión funcional evolutiva similar a la 
que presentan los pacientes con frecuentes crisis no 
convulsivas. En el primero de los trabajos [16] se 
observó una caída evolutiva del cociente intelectual 
y, en el segundo [17], una relación evidente entre 
los períodos con descargas epileptiformes en el EEG 
y una regresión del comportamiento. En estos estu-
dios, los resultados más llamativos se obtenían en el 
grupo de pacientes con epilepsia refractaria.

Analizaremos a continuación qué tipo de crisis y 
de descargas epileptiformes son perjudiciales y por 
qué interfieren el desarrollo neurocognitivo. Por otra 
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parte, pasaremos revista a otros factores, como la 
duración y localización de las descargas epileptifor-
mes interictales del EEG.

En los estudios con registro de video-EEG y test 
cognitivos simultáneos en pacientes con fluctuacio-
nes del funcionamiento cognitivo y sospecha de 
crisis difíciles de detectar, se comprobó que las cri-
sis de inicio parcial de breve duración eran tres ve-
ces más frecuentes que las ausencias [15].

En otro trabajo de Aldenkamp et al [18], se anali-
zó la alteración cognitiva durante, inmediatamente 
antes e inmediatamente después de episodios relati-
vamente cortos de disfunción (aunque de más de 3 s) 
con descargas epileptiformes electroencefalográfi-
cas subclínicas. El resultado mostró un enlenteci-
miento cognitivo clínicamente relevante y significa-
tivo que ocurrió durante las descargas (no antes ni 
después). Además, la duración del episodio se rela-
cionó con la gravedad del enlentecimiento de la 
función neurocognitiva. 

También parece fundamental analizar el tipo de 
descarga epileptiforme. Los registros simultáneos 
de video-EEG y tests cognitivos muestran que los 
efectos en la activación cognitiva sólo se encuen-
tran claramente relacionados con descargas epilep-
tiformes generalizadas. Muchos estudios describen 
que la alteración cognitiva es más común en rela-
ción con la actividad de descargas de punta-onda 
generalizada a 3 Hz con una duración prolongada 
(superior a 3 s) y no con respecto a la actividad pa-
roxística electroencefalográfica focal [1,10]. 

Con respecto a las referidas descargas epilepti-
formes focales, es importante recalcar que la altera-
ción cognitiva parece variar con el tipo de descar-
gas y, en particular, se relaciona con el número de 
espigas, con la duración de las descargas y con la 
afectación de las regiones frontocentrales [1].

Un factor que, como ya se ha sugerido antes, pa-
rece fundamental es la duración de las descargas. Si 
la duración de los episodios de descargas epilepti-
formes en el EEG es larga, se asociará generalmente 
con fenómenos ictales y sucederá una crisis clínica. 
Sin embargo, los episodios más cortos no conllevan 
una alteración cognitiva concomitante o bien no 
tienen un impacto evolutivo sobre la función cog-
nitiva [1,11,14]. Parece que la mayoría de los infor-
mes sobre efectos cognitivos durante las descargas 
epileptiformes en el EEG concierne a episodios de 
aproximadamente 3 s o bien más de 3 s de duración 
hasta alcanzar el umbral clínico de crisis [11,19].

Es interesante también analizar cuáles son los 
mecanismos de disfunción neurocognitiva propues-
tos para explicar el impacto perjudicial de las des-
cargas epileptiformes interictales del EEG. Princi-

palmente, se han estudiado el nivel de alerta, aten-
ción y reactividad.

La pérdida de conciencia y la falta de respuesta 
es variable en muchos tipos de crisis. Esta variabili-
dad también se observa en cuanto a la distinta reac-
ción de cada individuo durante las descargas epi-
leptiformes del EEG. El nivel de alerta puede man-
tenerse parcialmente o resultar abolido [1,10,11].

Los estudios neurofisiológicos más complejos 
han tratado de desvelar qué funciones cognitivas 
están alteradas y en qué tareas o tests se pueden 
poner de manifiesto estas anomalías.

Se ha observado que la detección de la alteración 
cognitiva durante las descargas epileptiformes del 
EEG también se relaciona con el tipo de tarea cog-
nitiva implicada. En general, se afirma que las ta-
reas motoras simples y otras tareas con ‘demanda 
de información baja’ (low information demand) pa-
recen poco o nada afectadas por las descargas epi-
leptiformes del EEG. Sin embargo, las tareas con 
‘demanda de información elevada’ (high informa-
tion demand) se consideran las más sensibles al 
daño cognitivo [3,10,13,20].

La duración del periodo de test cognitivo es tam-
bién muy importante, ya que es posible una activa-
ción inicial (‘alertamiento’) al comenzar una tarea 
cognitiva, que podría suprimir las descargas epilep-
tiformes en el EEG (‘efecto de bloqueo por tareas 
cognitivas’) [1,10,11].

Con respecto a la vía de aferencia sensorial, es 
más frecuente que ocurran descargas epileptifor-
mes en el EEG cuando se realizan tareas que tienen 
un modo de entrada visual (por ejemplo, una tarea 
de búsqueda visual computarizada) [20].

En resumen, varios factores combinados llevan a 
la detección de efectos cognitivos inducidos por 
descargas epileptiformes en el EEG, incluyendo: modo 
de entrada visual, duración del test más larga y de-
manda de información elevada [20].

Por último, analizaremos en este apartado la evi-
dencia empírica de la influencia de las descargas 
epileptiformes en el animal de experimentación en 
fase de maduración neuronal.

Los estudios en animales de experimentación 
han demostrado la repercusión negativa de las cri-
sis agudas repetitivas y las descargas epileptiformes 
persistentes sobre el desarrollo del sistema nervio-
so central (SNC) en animales recién nacidos o con 
pocos días de vida, incluyendo: alteración de la si-
naptogénesis, muerte neuronal programada, desa-
rrollo anormal de espinas dendríticas, anomalías de 
la neuronogénesis, cambios en la configuración en 
los receptores neuronales y alteración del umbral 
de excitabilidad neuronal [21]. En un modelo ani-
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mal de epilepsia del lóbulo temporal (ELT) en roe-
dores, inducido por inyección local de pilocarpina 
en el hipocampo, Kleen et al [21] encontraron alte-
raciones en el almacenamiento y recuperación de la 
información aprendida (principalmente, esta últi-
ma tarea) y problemas de orientación espacial, en 
relación con la presencia de puntas interictales per-
sistentes en el hipocampo. 

Encefalopatía epiléptica como modelo  
de repercusión neurocognitiva de las 
descargas epileptiformes del EEG

El concepto actual de encefalopatía epiléptica pro-
puesto por la Comisión de Clasificación y Termino-
logía de la Liga Internacional contra la Epilepsia 
(ILAE) hace referencia a un conjunto heterogéneo 
de síndromes epilépticos en los que la actividad 
epiléptica contribuye por sí misma al desarrollo de 
un deterioro progresivo de las funciones corticales 
cerebrales [22-24]. 

Sin embargo, este concepto de encefalopatía epi-
léptica se lleva ya usando en la epileptología pediá-
trica desde hace varias décadas y refuerza la idea de 
que ciertas formas de actividad paroxística epilépti-
ca mantenida en el EEG, principalmente en las eda-
des críticas del neurodesarrollo, alteran el desarro-
llo madurativo cerebral y conducen a una afecta-
ción grave evolutiva en las funciones neurocogniti-
vas y conductuales. 

De forma inherente al desarrollo de este concep-
to de encefalopatía epiléptica, ha surgido la idea de 
que, al suprimir o prevenir el desarrollo de esta ac-
tividad epiléptica sostenida, se podría mejorar la 
función cognitiva y conductual de estos niños [25]. 
Esta premisa es válida siempre y cuando nuestra in-
tervención terapéutica se realice precozmente, an-
tes de que la actividad epiléptica deteriore irrever-
siblemente el normal proceso madurativo cerebral. 

Sin embargo, hoy en día sigue siendo casi im-
posible saber si el deterioro evolutivo que sufren 
estos pacientes se debe sólo al efecto deletéreo de 
la actividad epileptiforme, a la causa que genera la 
encefalopatía epiléptica, al efecto de los fármacos 
usados para tratar la epilepsia o a la combinación 
de todos estos factores. Por ello, las recomenda-
ciones actuales de la ILAE abogan por considerar 
el término encefalopatía epiléptica como un con-
cepto descriptivo clínico evolutivo dependiente de 
la edad y animan a investigar más en la relación 
causa-efecto que existe entre curso clínico y acti-
vidad paroxística epiléptica electroencefalográfica 
evolutiva [23,25]. 

Síndromes de punta-onda continua  
en sueño como expresión de  
auténticas encefalopatías epilépticas

El cuadro electroencefalográfico caracterizado por 
la presencia de descargas generalizadas de punta-
onda lenta de forma muy persistente o práctica-
mente continua durante el sueño lento puede verse 
en la evolución natural de distintas epilepsias y sín-
dromes epilépticos de la infancia, incluyendo [26-
29: estado eléctrico durante el sueño lento, síndro-
me de Landau-Kleffner (SLK), epilepsia parcial be-
nigna rolándica atípica, epilepsia parcial secundaria 
debida a lesiones estructurales rolándicas, estado 
epiléptico orofacial y síndrome de Lennox-Gastaut. 
De todos estos cuadros electroclínicos, destacan 
dos síndromes epilépticos, como son el estado eléc-
trico durante el sueño lento (ESES) y el SLK o afasia-
epilepsia adquirida. En la actualidad, no está aclara-
do si se trata de dos síndromes epilépticos electro-
clínicos bien individualizados o bien si se corres-
ponden con un único cuadro definido, como POCS. 
Para algunos autores, sin embargo, sí se puede esta-
blecer una clara diferenciación en cuanto a la evo-
lución natural de los dos síndromes epilépticos, 
principalmente en lo que se refiere a la disfunción 
neurocognitiva y a la localización de las anomalías 
electroencefalográficas [29], con un claro predomi-
nio de la afectación lingüística y evidencia de ano-
malías focales de predominio temporal posterior en 
el SLK, y una mayor afectación de las funciones eje-
cutivas con focos epilépticos de predominio frontal 
en los casos de ESES.

Algunos autores como Halász et al [30] y El-
Shakankiry [31], abogan por un concepto unificado 
de encefalopatías epilépticas con POCS, donde se 
agruparían las epilepsias parciales benignas infanti-
les, la regresión autista relacionada con actividad 
epiléptica mantenida, el SLK y el ESES, dentro de un 
amplio espectro de trastornos epilépticos como ex-
presión heterogénea de los distintos grados de afec-
tación que puede sufrir la ‘red cognitiva perisilviana’. 
Estos mismos autores sugieren que existiría una 
base genética como etiología fundamental primaria, 
o bien estos factores genéticos actuarían como un 
factor modulador en aquellos casos con lesión estruc-
tural. Por otra parte, el efecto clínico de esa noxa fi-
siopatológica dependería del estadio de maduración 
cerebral en que se encuentre el cerebro en desarro-
llo. Así, existirían tres grupos de edades críticas para 
el neurodesarrollo en los casos de POCS [31]:
– Pacientes menores de 4 años de edad, donde pri-

maría la afectación del lenguaje y el modelo clí-
nico del SLK, o bien un cuadro de regresión au-
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tista relacionado con la actividad epileptiforme 
mantenida.

– Pacientes con edades comprendidas entre 4-6 
años, donde destacaría la afectación neurocog-
nitiva y del control de impulsos, con un patrón 
clínico tipo ESES.

– Pacientes con edades superiores a 6 años, con 
afectación neurocognitiva y conductual variables, 
en el contexto de un modelo clínico tipo EBI.

El manejo terapéutico de estos síndromes epilépti-
cos es sumamente complicado, dado que no sólo se 
trata de conseguir un mejor control global de crisis 
y evitar el desarrollo de estados epilépticos, sino 
también de mejorar las anomalías paroxísticas del 
EEG e intentar lograr un desarrollo psicomotor de 
mejor calidad en estos enfermos. La pregunta clave 
respecto al tratamiento de los síndromes con POCS 
es si una actuación farmacológica precoz, durante 
el primer año de evolución tras el diagnóstico, po-
dría mejorar o modificar el curso natural de este 
tipo de encefalopatía epiléptica. La segunda pregun-
ta que hay que considerar se refiere a qué tipo de 
tratamiento farmacológico se debe emplear en las 
primeras fases de la evolución natural de los síndro-
mes con POCS; es decir, ¿debemos realizar un ma-
nejo exclusivamente con FAE o tenemos que usar 
precozmente un tratamiento con esteroides o inmu-
noglobulinas intravenosas en estos pacientes? 

ESES como modelo de repercusión neurocognitiva 
de las descargas epileptiformes del EEG

Se acepta generalmente que el déficit cognitivo gra-
ve en este síndrome epiléptico se debe a las frecuen-
tes descargas epileptiformes en el EEG con rasgos de 
POCS [29]. En algunos trabajos [32,33], los proble-
mas cognitivos y comportamentales más acusados 
coinciden con el período de máxima actividad del 
EEG, con la presencia de una actividad casi conti-
nua de POCS/ESES. También existe relación entre 
la desaparición de las anomalías en el EEG y la me-
joría de la función neurognitiva y conductual, aun-
que esto está todavía en debate [33,34]. En todo 
caso, no se sabe en qué grado causan deterioro las 
descargas de POCS por sí mismas, el trastorno del 
sueño, la politerapia con FAE o las variadas etiolo-
gías subyacentes [34].

SLK como modelo de repercusión neurocognitiva  
de las descargas epileptiformes del EEG

Muchas veces, el SLK se ve como el paradigma de la 
relación existente entre las descargas epileptiformes 

del EEG y la alteración cognitiva [29]. Para algunos 
autores, como Deonna [35], el SLK es consecuencia 
de la actividad de un foco epiléptico sobre las áreas 
del lenguaje y se recalca el carácter intermitente de 
los síntomas deficitarios del lenguaje en estos niños, 
en probable consonancia con el grado de actividad 
epileptiforme interictal. Sin embargo, como ocurre 
en el caso del ESES, la mayoría de los investigadores 
considera que las descargas epileptiformes son un 
epifenómeno que refleja la patología cerebral subya-
cente, más que la causa directa de los trastornos del 
lenguaje [36]. La falta de correlación del EEG con la 
gravedad, empeoramiento o mejoría del trastorno 
del lenguaje en los niños con SLK apoya esta visión 
[35,36]. Sin embargo, la evidencia de una mejoría 
cognitiva y conductual tras un tratamiento precoz 
con terapia inmunomoduladora, con desaparición 
total de la actividad paroxística del EEG, sugiere que 
un tratamiento precoz y enérgico de las descargas 
EEG en el SLK y en el ESES contribuiría a la mejoría 
clínica global de estos niños [37,38].

Regresión autista como modelo funcional

Hasta un 20-40% de los niños con trastornos del es-
pectro autista experimentan una regresión precoz 
de sus habilidades sociales y lingüísticas entre el 
primer y tercer año de vida [39-41]. Un modelo 
muy atractivo que hay que considerar a la hora de 
analizar la influencia cognitivo-conductual de las 
descargas epileptiformes en el EEG son estos niños 
que manifiestan epilepsia y autismo o regresión au-
tista de forma concomitante en el tiempo. Existe 
una clara relación causa-efecto en algunos de estos 
casos entre epilepsia, descargas epileptiformes y 
autismo. Esta situación puede ser muy difícil de po-
ner de manifiesto en niños menores de 2 años, pero 
es fácil de relacionar en niños más mayores en vir-
tud de la regresión lingüística que experimentan. Es 
en estos pacientes con regresión autista tardía, con 
afectación primordial del lenguaje e interacción so-
cial, donde debemos realizar siempre un estudio de 
video-EEG-poligrafía de sueño espontáneo noctur-
no para excluir el posible papel etiológico de la epi-
lepsia [39]. La mejoría en el comportamiento y el 
lenguaje en los niños tras el inicio de tratamiento 
con FAE puede verse como una evidencia de que al 
menos importantes aspectos de los trastornos del 
comportamiento en niños autistas pueden estar re-
lacionados con la presencia de descargas epilepti-
formes en el EEG [42]. Sin embargo, la mayoría de 
la evidencia está basada en estudios de casos y no 
es totalmente convincente [43].
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Evidencia obtenida de los  
estados de mal no convulsivos

Bajo el término de estados de mal no convulsivos o 
SENC, se incluye un heterogéneo grupo de procesos 
con un cambio en el nivel de alerta, atención y reacti-
vidad mental desde el estado basal y evidencia en el 
EEG de crisis eléctricas en ausencia de crisis convul-
sivas claras [44,45]. Estos estados pueden ser prolon-
gados y, a menudo, pasarse por alto en el diagnóstico 
diferencial del estupor o el coma en el niño (Fig. 1). 

Se reconocen varios tipos de estado de mal no 
convulsivo, incluyendo [44] estado epiléptico de 
ausencias o estado epiléptico generalizado no con-
vulsivo, estado epiléptico parcial complejo, y for-
mas mixtas (con hallazgos de uno y otro). En la se-
rie de Treiman y Delgado-Escueta [46], se encuen-
tran alteraciones cognitivas evolutivas relacionadas 
con el estado de mal de crisis parciales complejas, 
destacando las alteraciones de memoria que persis-
ten durante semanas. Por otra parte, los estudios 
realizados en pacientes con ‘ausencias fantasmas’ 
(períodos de descargas de punta-onda generalizada 
a 3 Hz que pueden existir en ciclos, intermitente-
mente, durante muchos años) encuentran altera-
ciones cognitivas y del aprendizaje global a largo 
plazo, pero no está claro que afecten a la cognición 
en el momento agudo [47].

Modelo neurocognitivo y conductual  
de las epilepsias benignas infantiles

Desde que se definió el concepto de ACT, se ha 
dado un valor creciente a la importancia de las ano-
malías de aprendizaje y conducta en los niños con 
epilepsia rolándica benigna (EBI-R) y la relación de 
estos problemas con las descargas epileptiformes 
centrotemporales [48]. Los estudios de autores como 
Pressler et al [49] y Binnie [50] encuentran altera-
ciones tipo ACT hasta en un 60% de los niños con 
EBI-R, con consecuencias desfavorables evolutivas 
sobre atención, aprendizaje global y conducta. Es-
tos trastornos son mucho más evidentes en los ca-
sos en los que existía una gran activación de los di-
polos centrotemporales en el sueño, constituyendo 
en algunos casos un síndrome de POCS hemisféri-
co (‘hemi-ESES’) [48] (Fig. 2).

En los niños con EBI-R y alta tasa de anomalías 
epileptiformes en el EEG de vigilia y sueño, se ha va-
lorado la repercusión sobre el aprendizaje mediante 
la realización de registro simultáneo de video-EEG y 
tests de atención, lectura y cálculo, comprobándose, 
sobre todo, la influencia de las puntas bifásicas re-

petitivas en las alteraciones de atención sostenida, 
lectura y comprensión lectora [48-51].

Por otra parte, se ha investigado también en pro-
fundidad la repercusión conductual y psicosocial 
de estas descargas epileptiformes centrotemporales 
en el niño escolar, principalmente en la génesis de 
trastornos de déficit de atención con o sin hiperac-
tividad [48,51]. 

Considerando la decisión de  
tratar las descargas epileptiformes

Cuando demostramos una posible ACT en un pa-
ciente con descargas epileptiformes y alteraciones 
de aprendizaje o conducta, surge siempre la duda 
de si este paciente concreto pudiera beneficiarse del 
tratamiento con FAE. Sin embargo, en la práctica 
clínica cotidiana, es bien conocido que es difícil su-
primir totalmente las descargas epileptiformes con 
el empleo crónico de FAE [48,52,53]. Una excepción 
a esta norma es el caso de las descargas generaliza-
das persistentes de punta-onda a 3 Hz, que respon-
den fácilmente a la medicación con FAE como ácido 
valproico, benzodiacepinas como clonacepam o clo-
bazam, o con etosuximida. Los nuevos FAE, como 

Figura 1. Registro video-EEG que muestra una actividad epileptiforme con punta-onda bifrontal continua 
en vigilia, en un paciente con historia previa de trastorno de déficit de atención con hiperactividad y muy 
mal control de impulsos, que ingresó en la unidad de cuidados intensivos pediátricos con un cuadro 
confusional agudo.
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la lamotrigina y el levetiracetam, parecen ser una al-
ternativa útil para el tratamiento tanto de las des-
cargas generalizadas como de las focales [42]. Sin 
embargo, dado el potencial efecto negativo neuro-
cognitivo conductual inherente a casi todos los FAE, 
se debe realizar un cuidadoso balance entre los pros 
y los contras de nuestra decisión de tratar.

Existen pocos estudios de casos y aún menos es-
tudios aleatorizados controlados doble ciego que 
analicen la respuesta clínica al tratamiento con FAE 
en niños con descargas epileptiformes aisladas. 

Los estudios iniciales de los grupos de Aarts [10] 
y Gordon [54] analizaron series pequeñas de casos 
infantiles con descargas epileptiformes en el EEG 
asociadas a problemas de aprendizaje o trastorno 
de déficit de atención con hiperactividad, pero sin 
crisis epilépticas evidentes. Estos pacientes fueron 
tratados con ácido valproico en dosis habituales, 
objetivándose mejoría neurocognitiva y psicosocial 
evidentes, así como mejoría comportamental.

En un estudio aleatorizado doble ciego controla-
do por placebo, realizado por Marston et al en 1993 
[55] en pacientes con problemas de aprendizaje y 
frecuentes descargas epileptiformes en el EEG, se 
analizó la respuesta clínica al tratamiento con FAE 
(ácido valproico o clobazam) o bien al placebo. En 
el grupo tratado con FAE, se objetivó una disminu-

ción llamativa en el porcentaje y en la duración de 
las descargas epileptiformes, con una respuesta clí-
nica significativa en el 80% de los tratados, con una 
mejoría psicosocial significativa en estos niños con 
respecto al grupo tratado con placebo (p < 0,05).

En otro estudio aleatorizado controlado por pla-
cebo, Eriksson et al [56] encontraron una reducción 
de más de un 80% en la duración de las descargas 
epileptiformes tras el tratamiento con lamotrigina, 
con mejoría clínica en todos los casos tratados en 
cuanto a los parámetros de atención, alerta, con-
centración, memoria de trabajo y conducta. 

Pressler et al [57,58] refieren los resultados de 
un estudio doble ciego controlado por placebo, 
usando tratamiento con lamotrigina como FAE en 
niños con trastornos de aprendizaje y conducta con 
frecuentes descargas epileptiformes en el EEG, pero 
sin epilepsia activa. En esta revisión, se encontró 
una mejoría llamativa en atención y conducta tan 
sólo en el grupo en que se logró una gran reducción 
de la actividad paroxística del EEG. Este hecho per-
mitió a los autores excluir un posible efecto nootró-
pico específico de la lamotrigina en estos pacientes.

En contra de este efecto beneficioso del trata-
miento con FAE, se encuentra el trabajo de Ronen 
et al [59]. Esta revisión se diseñó como un estudio 
doble ciego cruzado controlado por placebo, em-
pleando tratamiento con ácido valproico como FAE 
en niños con trastornos de aprendizaje y conducta, 
pero sin epilepsia activa. En todos los casos, se rea-
lizaron tests neuropsicológicos basales y durante el 
registro video-EEG. Es de destacar que ningún caso 
mejoró con ácido valproico y que en el grupo de los 
tratados se objetivaba, además, una peor atención 
sostenida, distraibilidad fácil, aumento de las laten-
cias de respuestas verbales y no verbales, así como 
una peor memoria operativa. Los autores concluían 
resaltando que estos hallazgos se debían probable-
mente a la ineficacia del ácido valproico o a los po-
sibles efectos adversos neurocognitivos de este FAE.

Conclusiones

Los estudios en animales de experimentación, el 
concepto clínico evolutivo de encefalopatía epilép-
tica, el modelo clinicoelectroencefalográfico de los 
síndromes con POCS y la evidencia de alteraciones 
tipo ACT durante el registro combinado video-EEG 
en pacientes con descargas electroencefalográficas 
focales o generalizadas apoyan la hipótesis de que 
las descargas epileptiformes persistentes tienen un 
potencial efecto deletéreo sobre el aprendizaje y la 
conducta. 

Figura 2. Registro video-EEG de sueño que muestra una actividad epileptiforme con punta-onda continua 
regional durante la fase II de sueño en un paciente con epilepsia parcial benigna rolándica con trastorno 
de aprendizaje global grave.
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Estos datos hacen muy atractiva la idea de tratar 
con FAE a todos los niños que presenten frecuentes 
anomalías paroxísticas epileptiformes en el EEG, 
aunque no tengan crisis clínicas. Sin embargo, no 
existe evidencia suficiente para realizar un trata-
miento rutinario con FAE en aquellos niños con 
descargas EEG subclínicas y problemas de lenguaje, 
aprendizaje, atención y conducta.

No obstante, se debe considerar seriamente el 
tratamiento con FAE en aquellos pacientes con fre-
cuentes descargas epileptiformes y evidencia clíni-
ca de ACT. 

Otro grupo importante a tener en cuenta son los 
niños con EBI-R con frecuentes descargas epilepti-
formes, principalmente durante el sueño, con fluc-
tuaciones de atención, conducta y aprendizaje cla-
ramente relacionadas con los períodos con mayor 
actividad paroxística en el registro video-EEG. 

Por último, se debe valorar un tratamiento enér-
gico con FAE o con terapia inmunomoduladora en 
aquellos pacientes con POCS persistente y eviden-
cia de alteración cognitiva y conductual, aun en au-
sencia de crisis clínicas evolutivas.
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Interictal epileptiform discharges and cognitive impairment in children

Introduction. Learning disorders are very frequent among children with epilepsy. The etiology is multifactorial, being affected 
by the type of epileptic syndrome, the cause of epilepsy, a high frequency of epileptic seizures, a previous history of status 
epilepticus, the age of onset of epilepsy, the antiepileptic treatment being selected, and the role of interictal epileptiform 
discharges. Several studies have sought to analyze to what extent cognitive impairment can be attributed to interictal 
epileptiform discharges among the other epilepsy factors. 

Aim. To review the existing evidence on the cognitive impact of interictal epileptiform discharges in children. 

Development. The disruptive effect of interictal epileptiform discharges on cognition is supported by a wide range of 
factors, such as the concept of transient cognitive impairment, the definition of epileptic encephalopathy, the natural 
course of epileptic syndromes with continuous spike and wave activity during slow sleep, the concept of autistic regression 
related to epileptiform activity, the cognitive profile of benign rolandic epilepsy, and the cognitive impact of non convulsive 
status epilepticus. According to this information it has been suggested that treatment of interictal epileptiform discharges 
with antiepileptic drugs could improve cognition and behaviour in these children. 

Conclusions. Interictal epileptiform discharges are associated with neuropsychological disorders like cognitive impairment 
and behavioral problems even in absence of clinical epilepsy. Uncontrolled reports and three preliminary randomised 
controlled trials of antiepileptic treatment of interictal epileptiform discharges have suggested that suppression of 
discharges is associated with significant improvement in psychosocial function. However, a greater number of controlled 
studies are required to be carried out, in order to confirm this hypothesis. 

Key words. Antiepileptic drugs. Electroencephalography. Epilepsy. Epileptic encephalopathy. Interictal epileptiform discharges. 
Transient cognitive impairment.


