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INTRODUCCIÓN 

La convulsión es el síntoma mas importante 
de la disfunción del SNC y refleja una 
variada gama de alteraciones…

Importancia de diagnóstico precoz por:

• Puede significar una enfermedad grave y requerir 
un tratamiento específico.

• Pueden producir daño neuronal per se.
• Pueden interferir con la evolución del RN, 

alterando la homeostasis, manejo nutritivo y 
ventilatorio.

Tapia JL. González A. Neonatología. Ed. 4° (2018). Cap 55 (477- 485) 

Una convulsión se define clínicamente como una alteración paroxística en la 
función neurológica, ya sea de forma conductual, motora o autonómica…

Hannah C. Glass. Seminars in Fetal & Neonatal Medicine 23 (2018) 218e222
Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)



EPIDEMIOLOGÍA

F. Pisani, C. Spagnoli / Seminars in Fetal & Neonatal Medicine 23 (2018) 191e196 

• Incidencia general estimada 1/1000 a 5/1000 RNV.
• Tasas considerablemente más altas en RNPT y BPN.

En el 84 % de los RNT, las convulsiones sintomáticas agudas ocurren dentro de los 3 primeros 
días de vida.

Tapia JL. González A. Neonatología. Ed. 4° (2018). Cap 55 (477- 485)
Pisani F., et al. Seizure: European Journal of Epilepsy 85 (2021) 48–56 

• RNT 0,2%

• RNPT 31- 33 sem.1,1%

• RNPT <30 sem.3,9%

• RN hospitalizados UCIN20%



FACTORES DE RIESGO  

Asfixia 
perinatal

Prematuridad 
y bajo peso 

RCIU

PreeclamsiaHemorragia 
intraparto

Gemelaridad 

Presentación 
podálica

Tapia JL. González A. Neonatología. Ed. 4° (2018). Cap 55 (477- 485)
F. Pisani, C. Spagnoli / Seminars in Fetal & Neonatal Medicine 23 (2018) 191e196 

Complicaciones en los 
prematuros que son FR de 
convulsiones neonatales:

• RN masculino
• SDR
• DAP
• NEC 
• LMPV
• HIV
• Cirugías



FISIOPATOLOGÍA 

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

Vulnerabilidad del cerebro en desarrollo del RN relacionada con la rica expresión de receptores 
de glutamato, parece desempeñar un papel en la diferenciación y plasticidad neuronal…

NT 
inhibitorios

NT exitatorios: 
glutamato +++ 

NT Cebrero inmaduro



FISIOPATOLOGÍA DE LA CONVULSIÓN 

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

pero a veces los mecanismos compensatorios no son suficientes lesión 
cerebral secundaria...

Hipoventilación y apnea 
hipoxemia e hipercapnia

Disfunción cardíaca y ↓ GC
hipotensión, ↓ FSC y alteración 

metabolismo energético. 

Lactato causa vasodilatación local y ↑ FSC… 

↑ flujo cerebral para entregar energía 
al cerebro...

El lactato se utiliza como combustible 
metabólico...

Tasa acelerada de utilización de glucosa en un intento de preservar los 
suministros de fosfocreatina y ATP.

Se conduce a la estimulación de la glucólisis, con ↑ lactato…

Convulsiones ↑ requerimientos de bombeo de iones dependiente de 
energía…

Caída en ATP y ↑ ADP.

Convulsión: descarga eléctrica sincrónica 
Despolarización excesiva de neuronas



FISIOPATOLOGÍA: 

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

• Menor umbral 
convulsivante, y menos 
convulsiones prolongadas:
• < densidad sinapsis activas.
• < consumo energía.

• Inmadurez cascadas 
bioquímicas para muerte 
celular.

Cerebro 
inmaduro 

Tapia JL. González A. Neonatología. Ed. 4° (2018). Cap 55 (477- 485).



ETIOLOGÍAS 

Debopam Samanta. Neuropediatrics 2021 Apr;52(2):73-83.



ETIOLOGÍAS 

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)



ETIOLOGÍAS: 

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

Causa más común de convulsiones neonatales tanto RNT y 
RNPT  representa > 50% de las causas. 

Carga de convulsiones suele ser alta y puede producir 
un E° epiléptico en un 10- 15 %. 

Momento convulsiones EHI:  ++  1° 24 hrs de vida.

Convulsiones en EHI pueden iniciarse durante hipotermia, el 
recalentamiento y rara vez  post regreso a normotermia. 

1. Encefalopatía Hipóxico Isquémica (EHI)



ETIOLOGÍAS: 

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

2. Accidente Cerebrovascular Isquémico (ACV)

2° causa más común RNT  10- 20% casos  Incidencia 
1/1600-5000. 

50% ACV neonatal sin diagnóstico neonatal  de los 
diagnosticados, hasta el 97 % presenta convulsiones.

ACV difiere clínicamente con EHI (lesiones difusas): 
activos entre convulsiones. 

Momento Convulsiones:  post 1° 12 horas de vida (más 
tarde que EHI). 

Menos frecuente es la trombosis venosa del seno cerebral 
(1/8000-38 000 RN/ año).



Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

ETIOLOGÍAS: 
3. Hemorragia Intracraneal

Asociación con EHI o origen traumático dificulta incidencia: 15% 
de los casos en RNT. 

Convulsiones 2° HSA: 2° día postparto. 

Hemorragia intraventricular matriz germinal  HIV:  + 
RNPT y se produce primeros 3 ddv. 

HSD suele asociarse con eventos traumáticos  la contusión 
cerebral suele dar los fenómenos convulsivos (+ focales).  



Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581.

ETIOLOGÍAS: 
6. Anormalidad estructurales 

Diagnóstico por imágenes in útero o RM neonatal  29% 
de las epilepsias neonatales.

Malformaciones congénitas SNC pueden ser 
multifactoriales (múltiples genes patogénicos y 
anomalías cromosómicas). 

Malformaciones estructurales (focales o difusas) o alt
migración: agenesia cuerpo calloso, polimicrogiria, 
lisencefalia, esquizencefalia, holoprosencefalia.

La mayoría con una presentación temprana de convulsiones 
tiene un trastorno de la migración neuronal. 



Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581.

ETIOLOGÍAS: 
7. Errores Innatos del Metabolismo (EIM) 

Clínica: dificultad alimentación y respiración, letargo, hipotonía. 

Laboratorio: hipoglucemia, acidosis metabólica GAP normal, cetosis, 
hiperamonemia, ↑ lactato y transaminitis. 

Imágenes pueden mostrar lesión grave sin un historial clínico de 
lesión hipóxica al nacer.

Causas:  epilepsia dep. piridoxina, hiperglicinemia no cetósica, acidurias 
orgánicas, tr. ciclo urea, tr. Peroxisomales y tr glicosilación. 

Convulsiones suelen ser resistentes a medicamentos y resultados adverso.



Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581
Pisani F., et al. Seizure: European Journal of Epilepsy 85 (2021) 48–56 

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

ETIOLOGÍAS: 
8. Síndromes Genéticos Epilépticos Neonatales  

Convulsiones en los primeros días o semanas de vida.

Alta carga de convulsiones, mala respuesta TTO, 
morbimortalidad significativa con resultados severos 
desarrollo neurológico. 

Los dos síndromes de epilepsia neonatal ILAE: encefalopatía 
epiléptica infantil temprana con supresión en brotes (sd. de 
Ohtahara) y la encefalopatía mioclónica temprana. 

• Asociada con variantes 
patogénicas en dos genes de la 
subunidad del canal de potasio, 
se resuelva dentro del primer 
año de vida. 

• Convulsiones tónicas focales, 
con apnea, vocalizaciones o 
cambios autonómicos

Epilepsia Neonatal 
Familiar Autolimitada 
Benigna



CLASIFICACIÓN 

Pisani F., et al. Seizure: European Journal of Epilepsy 85 (2021) 48–56 



CLASIFICACIÓN 

Pisani F., et al. Seizure: European Journal of Epilepsy 85 (2021) 48–56 
Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

Debopam Samanta. Neuropediatrics 2021 Apr;52(2):73-83.

Focales (un segmento corporal), 
Multifocales (más de un segmento 

corporal, asincrónico, migratorio) y 
Generalizadas (más de un segmento 

corporal, bilateral, sincrónico y no migratorio). 

Clasificación clínica de Volpe: 

CONVULSION 
SINTOMATICA 

AGUDA O 
PROVOCADA

Relacionadas a lesión 
cerebral aguda, por lo 
tanto, autolimitadas y 
TTO cortos.

CONVULSION 
ASOCIADOS 

SD. GENÉTICOS 

CONVULSION 
SINTOMATICA
REMOTA O NO 
PROVOCADA 

2° a anomalías 
cerebrales estructurales 
o condición genética, con 
mala respuesta a FAE.

CONVULSIÓN 
SIN CAUSA 

IDENTIFICADA



DIAGNÓSTICO:

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

EEG

Laboratorio

Clínica: anamnesis + ex. 
fisico 

Neuro-
imágenes



DIAGNÓSTICO

Hahn JS., Olson DM. Neoreviews (2004) 5 (8): e327–e335.



DIAGNÓSTICO EEG

Debopam Samanta. Neuropediatrics 2021 Apr;52(2):73-83.



DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL  

• RNT sanos en sueño No REM.
• Sacucidas musculares bilaterales, sin compromiso cara. EEG 

y Ex. Físico (N).  

Mioclonías del 
sueño

• 2/3 RN sanos en 1° 3 ddv. 
• Temblores rítmicos, sensibles a estímulos,  que paran al 

sugetar la extremidad. 
Sacudidas 

• Fase REM: movimientos oculares, respiratorios, irregulares y 
bucales. 

Actividades del 
sueño 

• Cese respiración > 20 seg o menor si bradicardia o 
desaturación. Apneas 

• Respuesta motora excesiva a un brusco estímulo auditivo o 
táctil (percusión nasal). 

• Rigidez generalizada, espasmo tónico y apnea.
Hiperplexia 



TRATAMIENTO

Sujata Kanhere. Indian J Pediatr (September 2014) 81(9):917–925 

Tratar o no tratar las convulsiones con FAE?...



Kelly Q. Zhou, et al. Int. J. Mol. Sci. 2021, 22, 7121. 

TRATAMIENTO

6-72 hrs.



TRATAMIENTO

Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581.



TRATAMIENTO: FENOBARBITAL

Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581.

1. Fenobarbital

Recomendado por la OMS como tratamiento 1° línea. 

Modulador recep. GABA A, produciendo excitación 
en RN (tasas reducidas respuesta v/s adultos).

Neurotoxicidad?: apoptosis neuronas corteza,  
sustancia blanca y sist. límbico; interrupción 
desarrollo sináptico inhibidor neuronas hipocampo 
 cambios cognitivos, conductuales y ansiedad.

Neuroprotector si uso preventivo RN  EHI?: ↓ incidencia 
convulsiones pero sin cambios en mortalidad o resultado 
neurológico al alta  revisión Cochrane concluyó que no 
se recomienda exposición profiláctica.

Dosis carga 15-20 mg/kg/EV, si persiste 
repetir dosis 10 mg /kg por 
máximo 2 veces. 

Dosis 
mantención 

Post 12 a 24 hr (VM 
prolongada): 3-5 mg/kg/día c/12 
hrs. 

RAM Sedación, supresión respiratoria 
e hipotensión, neurotoxicidad?



TRATAMIENTO:

Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581.

2. Fenitoína y Fosfofenitoína

Dosis carga 20mg/kg EV (hasta 35 mg/kg), se 
puede repetir la carga por un 
máx. 2 veces. 

Dosis 
mantención 

12 hrs postcarga, 2-5mg/kg/día 
c/12 horas. 

RAM Interacciones farmacológicas, 
hipotensión y arritmias, cutáneo

Fosfenitoína es un profármaco fosforilado de la fenitoína, 
con menor toxicidad cardíaca y reacciones cutáneas.

Mec. acción: fosfofenitoína se convierte en fenitoína 
(metabolito activo), estabilizando la mm neuronal 
alterando canales Na. 

Comparaciones fosfofenitoína y fenobarbital: 
eficacia similar 45-56 % eficacia resolución 
convulsiones.

Neurotoxicidad:? efecto apoptótico neuronal 
dependiente de dosis (carga) retraso del desarrollo. 



TRATAMIENTO:

Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581.

3. Levetiracetam

Mecanismo acción: glicoproteína de 
vesícula sináptica 2A, implicada en la liberación 
de NT, aunque se desconoce el mecanismo 
exacto. 

Beneficios: interacciones farmacológicas 
mínimas, menores RAM y mayor eficacia 
en comparación con el fenobarbital en la 
epilepsia infantil.

Pruebas sólidas de superioridad del 
fenobarbital como anticonvulsivo de 1° línea 
sobre el levetiracetam. 

Dosis carga 20-60 mg/kg ev

Dosis mantención 10 mg/kg/dosis cada 12 horas, con 
ajustes semanales hasta dosis máx 70 
mg/kg/día. 



Sharpe C, Reiner GE, Davis SL, et al. Pediatrics. 2020;145(6):e20193182 

2020

OBJETIVOS: comparar LEV v/s PB
• Fenobarbital y fenitoína con frecuencia no 

controlan las convulsiones. 
• Preocupaciones sobre seguridad de FAE en el 

cerebro en desarrollo. 
• Levetiracetam es seguro y eficaz comprobado en 

pacientes mayores;  pero en RN??

MÉTODOS: N° 106 36-44 sem, >2.2 k
• E° multicéntrico, aleatorizado, ciego, controlado, de 

fase IIb (2013-2017).
• Resultado 1°:  ausencia de convulsiones 

durante 24 hrs en EEG (2 neurofisiólogos).



Sharpe C, Reiner GE, Davis SL, et al. Pediatrics. 2020;145(6):e20193182 

2020

RESULTADOS:
• 80% de los RN con fenobarbital sin convulsiones durante 24 hrs v/s el 28 % de levetiracetam. 
• Mejora del 7,5 % en la eficacia con un ↑ de la dosis de levetiracetam de 40 a 60 mg/kg. 

CONCLUSIONES:
• El fenobarbital fue más eficaz que el levetiracetam para el tratamiento de las convulsiones neonatales. 
• Se observaron tasas más altas de efectos adversos con el tratamiento con fenobarbital. 



MÉTODOS: N° 73. 
• E° cohorte retrospectivo, 2012 - 2018.
• Kentucky Children’s Hospital, USA.
• Evaluación resolución convulsiones en RN con 

TTO 1° línea fenobarbital v/s levetiracetam.

RESULTADOS:
• EG 36 – 37 sem.  PN: 2750 y 3002 gr.
• 61,6 % resolución convulsiones con fenobarbital 

v/s 41,1 % con levetiracetam (p = 0,01). 
• RN sin BZD previas:  resolución convulsiones 

fue similar entre los grupos (51-52%). 

• RN que recibieron BZD: tasa de resolución 
convulsiones fue 94,1 % para fenobarbital 
y18,2 % para levetiracetam.

Wagner, CB et al. J Pediatr Pharmacol Ther 2021;26(2):144–150

2021



Objetivos: Evaluar uso levetiracetam como TTO 1° línea 
de convulsiones NN v/s fenobarbital.

Métodos: N° 104 RN con convulsiones.

•Ensayo prospectivo, doble ciego, aleatorizado y controlado.
•UCIN Hospital Universitario de Benha, Egipto.
•2 años (03/2020 a 03/2022).  

Algoritmo manejo:

•RN carga 20 mg/kg de fármaco A (fenobarbital) o B (levetiracetam). 
•Si convulsiones persistentes: 2° dosis carga del mismo FAE.
•Si convulsiones persistentes con 2° FAE: cambio al otro FAE  si falla: 
fenitoína 20 mg/kg. 

2022

Akeel NE., et al . Glob Pediatr Health. 2022 Dec 20;9:2333794X221143572.



Resultados: 
• Cese convulsiones post 1 o 2 dosis: (p = 0,01). 
• A: 34 (65,38 %) B: 41 (78,84 %). 

• RAM:
• A: 12 (23,07 %)  B: sin RAM.

Conclusión:
• El levetiracetam se considera un fármaco eficaz 

y seguro como FAE de primera línea en las 
convulsiones neonatales.

Akeel NE., et al . Glob Pediatr Health. 2022 Dec 20;9:2333794X221143572.



TRATAMIENTO STATUS NEONATAL:

Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581.

4. BZD Definición status epiléptico neonatal Sociedad Estadounidense Neurofisiología Clínica: 
duración convulsiones que se totaliza > 50% de un período de 1 h.

1° línea status epiléptico pediátrico, pero datos limitados 
Status neonatal.

Agonistas alostéricos receptores GABA A, con los 
mismos desafíos relacionados con el patrón de 
maduración en el cerebro del RN. 

Neurotoxicidad:  modelos animales demuestran que el 
midazolam puede aumentar la lesión neuronal asociada al 
status epiléptico sin aumentar la supervivencia.



TRATAMIENTO:

Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581
Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

4. BZD 

Lorazepam Diazepam Midazolam 

Inicio 
anticonvulsivante 

2-3 mins 1 min 1 min 

Lipofílico ++ +++ (rápida eliminación cerebral) +++

Duración acción 6 a 24 hrs (40 hrs en EHI) 20 -30 mins 30 min 

RAM Menor depresión respiratoria o 
hipotensión que diazepam 

Mayor riesgo colapso circulatorio 
con insuf. respiratoria. 

Ampollas con benzoato de Na: 
desacoplado complejo > riesgo 

querníctero. 

Menor depresión 
respiratoria y sedación que 
el lorazepam o el diazepam

Dosis 0,05 a 0,1 mg/kg ev 0,2- 0,3 mg/kg ev Dosis carga: 0,05-0,2 mg/kg e 
infusión 0,05-0,1 mg/kg/h 

inicial,  máx 0,5 mg/kg/hora.

Usos Mayor uso en status Poco uso en status Uso status refractario (BIC) 

Presentación  
Ampolla 

4 mg/ml 10 mg/2 ml 5 mg/ml



TRATAMIENTO: 

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)

La duración del tratamiento es individual y 
depende de distintos factores: examen 

neurológico, etiología y EEG. 

La incidencia de epilepsia posneonatal, PC o  
resultados anormales desarrollo neurológico 
a los 2 años, no se reduce con una duración 

prolongada con FAE. 

La OMS recomienda la interrupción de la 
medicación anticonvulsiva en RN con un 

examen neurológico normal y/o EEG normal 
después de al menos 72 h sin convulsiones.

Efectividad FAE??
Duración FAE??

Ziobro JM, Eschbach K., Shellhaas R. Neurotherapeutics. 2021 Jul;18(3):1564-1581
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Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .
Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)



PRONÓSTICO:  

Hannah C. Glass. Seminars in Fetal & Neonatal Medicine 23 (2018) 218e222 

Factores de riesgo de mal pronóstico… 



PRONÓSTICO 

 Mortalidad:10-35%. 
 Secuelas 35%: RM, déficit 

motores y convulsiones.

 Si EEG normal…8-9% RN presentará secuelas. 
 Si EEG anormal…90% RN presentará secuelas. 

Las crisis pueden alterar desarrollo 
cerebral 2° ↓ dendritas y neurogénesis: 
déficit aprendizaje, memoria y alteraciones 

conducta.

Fanaroff and Martin's Neonatal-Perinatal Medicine .Terrie E.Inder. (2019) cap 55, (1015-1043)
Tapia JL. González A. Neonatología. Ed. 4° (2018). Cap 55 (477- 485).

Hannah C. Glass. Seminars in Fetal & Neonatal Medicine 23 (2018) 218e222 



COMPLICACIONES 

Hannah C. Glass. Seminars in Fetal & Neonatal Medicine 23 (2018) 218e222 

Incidencia RDSM global 40% de niños 
sobrevivientes de convulsiones neonatales. 

PC es más frecuente en supervivientes de convulsiones 
neonatales que en población general...
…Subtipo predominante de PC: cuadriparesia espástica.

25% convulsiones neonatales desarrolla 
epilepsia… 
…Las convulsiones agudas generalmente 
desaparecen en 72 hrs y luego las 
convulsiones no provocadas reaparecen 
después de meses a años. 



CONCLUSIONES 

Las convulsiones neonatales son frecuentes y multifactoriales.  

El diagnóstico puede ser complejo en ocasiones, requiriendo un alto índice de sospecha clínica, estudio 
EEG y exámenes de laboratorios para determinar sus etiologías.

El tratamiento de las convulsiones neonatales presenta un desafío único debido a las características 
fisiopatológicas del cerebro inmaduro. 

A pesar de los avances significativos en la investigación preclínica, las terapias actualmente disponibles 
para las convulsiones neonatales sintomáticas agudas no han cambiado sustancialmente en décadas. 

• Por el contrario, la FDA ha aprobado más de 20 nuevos FAE para adultos, ninguno aprobado para RN.
• Los FAE actuales en RN: muestran una eficacia moderada y tienen un alto potencial de 

efectos adversos… por lo que se requieren mayores estudios. 
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