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Neprovocirani epilepticki napadaj je onaj koji se javlja bez poznatog uzroka, sto iskljucuje napadaje povezane s akutnim in-
fekcijama, traumama, krvarenjima sredisnjeg Zivéanog sustava ili metabolickim poremecajem (poremecaji homeostaze organizma
- acidoza, hipoglikemija, elektrolitski disbalans). Odluka o lijecenju prvog neprovociranog epileptickog napadaja, rizik pojave po-
novnog napadaja i rizik za razvoj epilepsije u djece i adolescenata nalazi se u uputama koje su temeljene na dokazima (engl. eviden-
ce-based). Analizom evidence-based podataka pokazalo se da ce kroz odredeno vremensko razdoblje dio djece imati drugi napadaj
ili vise njih, ili e razviti epilepsiju neovisno o lijecenju antiepilepticima, pa se odluka o zapocinjanju lijecenja mora donositi indi-
vidualno. Nacinjena je retrospektivna studija i prikazani su podatci s neuropedijatrijskog odsjeka Klinicke bolnice “Sestre milosrd-
nice”, koji pokazuju da je od 226-ero djece hospitalizirane na odjelu nakon prvog neprovociranog epileptickog napadaja njih 29-ero
imalo drugi napadaj. Dijagnosticka obrada obavljena je nakon prvog i nakon drugog napadaja. Dijagnoza epilepsije ili epilepticki
sindrom postavljena je u 25-ero djece, odabrana je odgovarajuca antiepilepticka terapija, pracena je kontrola bolesti.

Deskriptori: EPILEPSIJA - dijagnoza, terapija lijekovima; NAPADAIJI - terapija, dijagnoza, lijekovi; DIJETE, HOSPITALIZIRANO

UvoD

Incidencija prvog neprovociranog na-
padaja u Americi je 1:25,000 - 40,000
djece na godinu. Jo§ nedavno se za-
pocinjala dugotrajna dnevna antiepilep-
ticka terapija (AET) nakon jednog nepro-
vociranog napadaja u djece ili adolesce-
nata. Smatralo se da ¢e se napadaji po-
noviti te da su oni opasni i da osteéuju.
Postojalo je misljenje da ako se napadaj
ponovi jedan put, tada ¢e progresivno biti
jos§ napadaja. Smatralo se da je i AET si-
guran, s malo nuspojava i uspjesan u pre-
venciji ponovnih napadaja. Posljednjih
20-tak godina se poznavanje osobitosti
epileptickih napadaja poboljsalo, a da-
vanje AET-a postalo suzdrzanije.
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Prvi napadaj se prema kriterijima
International League Against Epilepsy
(ILAE) definira kao jedan napadaj, ili
mnogo napadaja unutar 24 sata izmedu
kojih se dolazi k svijesti. Nisu ukljuceni
podatci djece koja su imala traumu glave
§to je neposredno predhodila napadaju,

djece s infekcijom srediSnjeg Zivéanog
sustava, tumorom ili drugim poznatim
akutnim precipitiraju¢im faktorima kao
Sto je hipoglikemija. Takoder nisu ubro-
jeni podatci djece s novorodenackim
konvulzijama (djeca u dobi od >28 dana)
ni djece s febrilnim konvulzijama, jer se

Tablica 1. Rizik ponavijanja nakon 1. neprovociranog epileptickog napadaja
Table 1. The risk of recurrence after the first unprovoked seizure

Rizik ponavljanja u razli¢itom vremenu
nakon 1. napadaja (%)*

Recurrence risk with time after 1st attach
Studija Dob N Lijeceni % m'egeci/ odlina/ odzine/ od3ine/ 0(15ina/
Study Age Treated % J & & & &

month year years years years

Stroink 1998. 1-16 g 156 0 40 46 54 - -
Shinnar 1996.
Hauser 1990, Im-19g | 407 14 22 29 37 - 42
Boulloche 1989.| 2-16¢g 119 61 22 29 - 32 -
Camfeld 1985. Im-16 g 168 68 36 40 47 - -
Hirtz 2003. Im-7 g 284 - - - - - 69

* Kumulativni rizik ponavljanja raste s vremenom: u dostupnim studijama vecina napadaja se dogodila rano - unutar 1-2
godine. / The cumulative risk of recurrence increases with time: in the available studies, most attacks occurred early on -

within 1-2 years.
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Tablica 2. Osobitosti u anamnezi u 2,7% djece
Table 2. Characteristics of a history in 2.7% of children

Spol/Sex Dob/Age Osobitosti u anamnezi/History

Djevojc¢ica/ | 7 mj./month | Downov sindrom, operirala sr¢anu grjesku 2 mj. prije dolaska/

Girl Down syndrome, surgery 2 month ago

Djecak/Boy |2 g./year Roden prematurno, partalna asfiksija, spasti¢na diplegija/
Premature birth, partal asphyxia, spastic diplegia

Djecak/Boy |2 g. 10/12/ | Usporen psihomotorni razvoj/Psychomotor retardation

year

Djecak/Boy |5 g./years Lumbosakralna meningokela i hidrocefalus, operiran u novorodenackoj dobi/
Lumbosacral meningocoele and hydrocephalus, surgery in neonatal period

Djevojcica/ |5 g. /years Dvaput febrilne konvulzije/Febrile seizures twice

Girl

Djevojc¢ica/ |6 g.7/12/ Umjerena mentalna retardacija/Moderate mental retardation

Girl years

Tablica 3. Nalazi EEG-a i CT-a mozga
Table 3. EEG and CT studies of the brain

Nalaz CT-a mozga uredan, osim u 3-je djece: Nalaz EEG-a uredan, osim 10-ero djece (4,4%):

1 djecak roden prematurno, s partalnom asfiksijom

i spasticnom diplegija - periventrikularna leukomala-
cija/l boy born prematurely, with partal asphyxia and
spastic diplegia — periventricular leucomalatia

5-ero djece - generalizirane promjene u vidu
paroksizama/
5 children generalised paroxysmal changers

1 djecak s usporenim razvojem - kortikalna atrofija/
1 boy with developmental delay — cortical atrophy

4-ero djece - fokalne promjene/
4 children — focal changes

1 djecak s operiranom meningokelom i hidrocefalusom
- bez progresije hidrocefalusa, funkcija shunta uredna/
1 boy with surgically treated meningocoele and

1 djevojcica - fokalne i generalizirane promjene/
1 girl — focal and generalised changes

hydrocephalus — without progression of hydrocephalus

Tablica 4. Prikaz 12,4% djece s postavijenom dijagnozom epilepsije
Table 4. Report of 12.4% children with the diagnosis of epilepsy

3-je djece - Westov sindrom (kriptogena etiologija)/3 children — West syndrome (cryptyc etiology)

16-ero djece - parcijalna epilepsija s kompleksnom simptomatologijom (1 simptomatska, 2 kriptogena
i 13 idiopatska etiologija)/16 children — partial epilepsy with complex symptomatology (1 symptomatic,
2 cryptyc and 13 idiopatic etiology)

8-ero djece - generalizirana epilepsija (1 simptomatska etiologija, 7 idiopatska etiologija)/8 children —
generalised epilepsy (1 symptomatic, 7 idiopathic etiology)

1 djecak - s usporenim psihomotornim razvojem, koji se nakon prvog napadaja prati 2 g. ima progresivnu
encefalopatiju, a nakon mnogih pretraga nije naden uzrok (kriptogena etiologija)/1 boy — with develop-
mental delay, followed for two years after the first attach, has progressive encephalopathy, no cause found
after extensive work-up (cryptic etiology)

Tablica 5. Pracenje 10-ero djece (4,4%) koja su nakon prvog neprovociranog epileptickog napadaja imala
promjene na EEG-u
Table 5. Monitoring of 10 children (4.4%) with EEG changes after the first unprovoked epileptic attacks

7-ero djece - drugi neprovocirani epilepricki napadaj, postavljena dijagnoza epilepsije/
7 children — second unprovoked epileptic seizure, diagnosis of epilepsy established

2-je djece - pogorsanje nalaza EEG-a u tijeku prac¢enja nakon prvog neprovociranog epileptickog
napadaja, zapocCeta antiepilepticka terapija unutar 6 mj. od prvog epileptickog napadaja, etiologija je bila
idiopatska/2 children — worsening of EEG findings after the first unprovoked epileptic seizure, AED
therapy started up to 6 months after the first epileptic attack, idiopathic etiology

1 djevojcica s fokalnim i generaliziranim promjenama - poboljSanje EEG nalaza, bez recidiva napadaja,
antiepilepticka terapija nije zapoceta/l girl with focal and generalised changes — improvement of EEG
findings, without recurrence, AED therapy was not introduced

te konvulzije razli¢ito dijagnosticiraju i
lijece. Epilepticki status (napadaji koji
traju >30 minuta bez dolaska k svijesti) je

ubrojen. Nisu ukljuéena djeca s veé di-
jagnosticiranom epilepsijom (pojava dva-
ju ili vise napadaja bez provokacije).
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Ubrojena su djeca s parcijalnim, gene-
raliziranim i s toni¢ko-kloni¢kim i to-
ni¢kim napadajima.

Podatci iz literature o riziku pona-
vljanja napadaja nakon 1. neprovociranog
epileptickog napadaja su navedeni na ta-
blici 1.

Prije donoSenja odluke o lijecenju,
najvaznije je zakljuciti je 1i bila rije¢ o
epileptickom napadaju i je li to bio prvi
epilepticki napadaj u tog djeteta. Opsezna
anamneza oc¢evidca o dogadaju i pomna
anamneza, kao i neuroloski pregled daju
informacije pomocu kojih je moguce dija-
gnosticirati neepilepticke.

Quality Standards Subcommittee of
the American Academy of Neurology i
Practice Committee of the Child Neurolo-
gy Society predlozili su upute na temelju
literature, kao postupnik za dijagnozu,
prognozu i lijeCenje djece i adolescenata
koji su imali prvi neprovocirani epilepti¢ki
napadaj.

METODE

Nacinjena je retrospektivna studija
djece koja su bila hospitalizirana na
Odsjeku dje¢je neurologije od 1. sije¢nja
2003. do 31. prosinca 2008. godine. U
studiju su ukljuéena djeca koja su imala
prvi neprovocirani epilepti¢ki napadaj,
kao 1 ona koja su imala drugi neprovocira-
ni epilepticki napadaj. U studiju nije
uklju¢ena novorodencad, djeca s dijagno-
zom epilepsije, ni djeca koja su imala na-
padaj nakon traume glave ili bilo koje
druge provokacije (alkohol, temperatura).
EEG je nacinjen u sve djece. Djeci mladoj
od godine dana nacinjen je UZV mozga, a
nakon godine dana CT/MR mozga. Svoj
djeci je pregledana ocfna pozadina,
nacinjen je EKG, kao i rutinske laborato-
rijske pretrage.

REZULTATI

Hospitalizirano je 226-ero djece nakon
prvog neprovociranog napadaja, a dosla
su u hitnu sluzbu vec¢inom kolima hitne
pomoc¢i. Bilo je 51,3% djecaka i 48,7%
djevojc¢ica. Dob se kretala od 1 mjeseca
do 18 godina, a medijan je bio 6,57 godi-
na. Od 226-ero djece 50% bilo je izmedu
1-10 godina.

Od 226-ero djece 6-ero (2,7%) imalo
je osobitosti u anamnezi, kako je prikaza-
no u tablici 2.

Medu 226-ero djece, nakon pomnog
istrazivanja, ipak je napadaj bio provoci-
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ran u njih 6-ero (2,7%). Medu tom dje-
com su djecak i djevojcica kod kojih je
prije 3 godine prekinuta antiepilepticka
terapija.

Kod sve djece su nacinjene rutinske
laboratorijske pretrage i nalazi su bili
unutar referentnih. Nalazi oéne pozadine
su bili uredni, kao i EKG. Kod djece u
koje je obavljen UZV mozga nalazi su bili
u granicama normale. Nalazi EEG-a i CT-
a mozga su prikazani na tablici 3.

Preporuceno je psihologijsko testira-
nje. Ni kod jednog djeteta nije zapoceta
antiepilepticka terapija.

Drugi neprovocirani epilepticki napa-
daj javio se u 15% (N=226) djece izmedu
2 i 24 mjeseca nakon prvog neprovocira-
nog napadaja. Medu djecom s drugim ne-
provociranim epileptickim napadajem di-
jagnoza epilepsije postavljena je u 12,4%
(N=226) djece. Djeca su prikazana na ta-
blici 4.

Nije postavljena dijagnoza, tj. recidiv
epilepsije, u dvoje djece kod kojih je
prekinuta antiepilepti¢ka terapija prije 3
posljednje godine. Nalazi EEG-a i pra-
¢enje djece koja su nakon prvog epi-
leptickog napadaja imala promjene u
EEG-u prikazani su na tablici 5.

U djece je uvedena antiepilepticka te-
rapija nakon drugog neprovociranog
epileptickog napadaja i postavljanja dija-
gnoze epilepsije, a kod djece s Westovim
sindromom uvedena je terapija kad se po-
stavila dijagnoza i kad su djeca za nju
imala sva 3 kriterija (infantilni spazmi,
psihomotorno nenapredovanje ili regre-
siju, hipsaritmija). Kontrola epilepsije u
tijeku pracenja navedena je na tablici 6.

ZAKLJUCAK

Dijete s prvim neprovociranim epi-
leptickim napadajem mora biti potpuno
obradeno, najbolje u bolnici, a nakon toga
uslijedi ambulantno pracenje. Ako se po-
novo javi neprovocirani epilepti¢ki napa-
daj, pretrage se ponavljaju, a svakako tre-
ba napraviti i MR mozga. To¢na anamne-
za, status i pretrage omogucit ¢e nam

Tablica 6. Kontrola epilepsije kod 12,4% djece s epilepsijom
Table 6. Control of epilepsy in 12.4% of children with epilepsy

3-je djece - s Westovim sindromom - prekinuta terapija, bez pojave recidiva ili epilepsije. Jedan djecak
ima usporen psihomotorni razvoj/3 children with West syndrome, therapy discontinued, without
recurrence or epilepsy. One boy has psychomotor retardation

5-ero djece -prima 2 antiepileptika, a 2. antiepileptik je ukljucen zbog recidiva napadaja/
5 children — on two AED, the second introduced because of recurrence of seizures

16-ero djece - dobra kontrola epilepsije s prvim uvedenim antiepileptikom/
16 children — good epilepsy control with the first AED

4-ero djece - antiepilepticka terapija je prekinuta/4 children — AED therapy discontinued

nakon postavljene dijagnoze epilepsije
to¢no klasificirati napadaje, odnosno epi-
lepticke sindrome, i zapoceti antiepilep-
ticku terapiju.
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Summary

SEIZURE RECURRENCE AND EPILEPSY AFTER THE FIRST UNPROVOKED SEIZURE: RETROSPECTIVE ANALYSIS IN HOSPITALIZED PACIENTS

Lj. Cvitanovic Sojat, M. Kukuruzovié, R. Gjergja Juraski, I. Lerotic, 1. Bilonic - Covic, M. Malenica, T. Sojat, M. Vugrinec

The unprovoked epileptic seizure is considered to be one with no cause, which excludes seizures connected with acute infections,
traumas, central nervous system haemorrhages or metabolic disorders (disorders of the homeostasis-acidosis, hypoglicaemia, elec-
trolyte dysbalance). The decision whether to treat the first unprovoked epileptic seizure, the risk of repeated seizure or development
into epilepsy in children and young adolescents may be found in the instructions based on evidence. Analysis of the evidence based
data points out that a number of children will have another seizure in a certain time period or will develop epilepsy regardless of
antiepileptic drug therapy, therefore, a decision to start therapy has to be made on an individual basis. The retrospective study was
conducted at the Neuropaediatric Department of the University Hospital Sisters of Mercy, which showed that 29 out of 226 children
staying on the ward developed a second unprovoked epileptic seizure. Broad diagnostic procedures were preformed after the first
and second seizures. 25 children were diagnosed with epilepsy or epileptic syndrome; the appropriate antiepileptic therapy was
provided, and the disease itself followed up and controlled regularly.

Descriptors: EPILEPSY — diagnosis, drug therapy; SEIZURES — therapy, diagnosis, drug therapy; CHILD, HOSPITALIZED
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