CUM TRATAM STATUSUL EPILEPTIC CONVULSIV

LA COPII

Marija Knezevi¢-Pogancev!, Doronjski A., Pavlovi¢ M., Redzek-Mudrini¢ T.

REZUMAT

Statusul epileptic convulsiv este urgenta medicald neurologic cea mai comuni la copii, asociatd cu morbiditate neurologici §i cu
mortalitate semnificative, cu diferite accidente i urmiri. Statusul epileptic convulsiv nu este un sindrom care poate fi incadrat
intr-o anumitd virstd sau o anumitd semiologie a crizelor si niste rezultate suficient de predictibile. Episoadele de status epilectic
convulsiv pot sd apard in convulsii febrile precum i in aproape toate sindroamele epileptice ale copildriei. Desi rezultatul depinde
de etiologie, se stie ¢ gestionarea timpurie adecvatd poate reduce partial morbiditatea asociatd crizelor de tip status epileptic
convulsiv. In situatii practice de gestionare a bolii este nevoie si se stopeze crizele prelungite cit mai curdnd posibil,
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DEFINITIA STATUSULUI
EPILEPTIC CONVULSIV

Statusul epileptic convulsiv generalizat (SEC) este
tipul de SE cel mai obisnuit §i mai amenintitor pen-
tru viatd (1). Status epileptic (SE) este o tulburate in
care mecanismele necesare pentru terminarea crizei
esueazi. Liga Internationali Impotriva Epilepsiei a
definit SE ca fiind o crizd care ,persisti o perioadd des-
tul de lungi de timp, sau care se repetd cu o frecventa
destul de mare incit revenirea de la un atac la altul nu
mai are loc”. Absenta unei durate specifice a crizelor
a ficut ca aceastd definitie si fie greu de utilizat (2,3).
Gastaut a scris ci SE este ,,0 stare caracterizatd printr-o
crizd de epilepsie care se repetd cu frecventd aga de
mare sau se prelungeste aga de mult incit se creazd
o stare epileptici fixi si de durat®’ (4). In scopuri
fiziopatologice, epidemiologice si ale rezultatelor, o
definitie a convulsiilor care persisti cel putin 15 minu-
te pare potrivitd pentru identificarea pacientilor care
risci sd evolueze spre deteriordri structurale ale creie-
rului. Statusul epileptic convulsiv la copii va fi definit
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ca o serie de crize tonic-clonice generalizate care
persistd timp de 15 minute sau mai mult.

EPIDEMIOLOGIA STATUSULUI
EPILEPTIC CONVULSIV

Statusul epileptic convulsiv apare cel mai frecvent
la extremele cele mai tinere ale populatiei, care nu au
o istorie a crizelor sau a epilepsiei. Deoarece definitia
SEC este oarecum arbitrard, determinarea incidentei
reale este dificild (5). Incidenta afectiunii in tirile
dezvoltate este intre 17 si 23 /100.000 (41/100.000 la
nivel mondial), dar aceasti cifrd a fost 147/100.000 la
sugarii in varstd de 1 lund pani la 1 an (6).

ETIOLOGIA STATUSULUI
EPILEPTIC CONVULSIV

Este util si clasificim cauzele in functie de proce-
sele acute i cronice, deoarece existd diferente intre cele
doui in gestionarea crizei, rispunsul la tratament i in
ceea ce priveste rezultatul. Procesele acute care sunt
cauza SEC includ tulburiri metabolice (de exemplu
anormalititi electrolitice, esec renal i sepsis), infectii
ale sistemului nervos central, atac cerebral, traume
craniene, tumori, toxicitate datoratid drogurilor si
hipotoxie (7). Crizele la aceasti categorie sunt adesea
greu de controlat si sunt asociate cu o ratd ridicatd
a mortalititii (8). Procesele cronice care duc la SEC
includ epilepsia preexistentd in care SEC se datoreazi
unor crize care au reaparut sau intreruperii tratamen-
tului cu medicamente antiepileptice (MAE).
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FIZIOPATOLOGIA

Incidenta crescuti a SEC in copilirie este cauzati,
probabil,de o combinatie dintre crestereasusceptibilitatii
fati de crize §i descresterea capacititii de a elabora
un raspuns inhibitor adecvat. Sinapsele excitatorii se
maturizeazi mai devreme decit sinapsele inhibitorii si
acest fapt cuplat cu o crestere a susceptibilitatii recep-
torilor neurotranmitatorilor excitatorii mireste proba-
bilitatea aparitiei unui dezechilibru al procesului de
excitatie — inhibitie. Stimularea receptorilor GABAA
din creierul imatur are ca rezultat depolarizarea §i nu
hiperpolarizarea, aga cum se intimpld in creierul adult
(9). Cortexul cerebral imatur are o densitate sinaptici
ridicatd in jurul varstei de 2 luni si acest fapt poate con-
tribui la dezvoltarea hipersincroniei grupurilor neurale.
In focarul epileptic al crizelor convulsive generalizate,
se intensificd activitatea excitatorie a aminoacidului
neurotransmititor glutamat. Mai tirziu, in focarul
crizei, se intensificd activitatea neurotransmititorilor
inhibitori precum GABA i astfel se redreseazi echili-
brul dintre excitatie §i inhibitie. Cantitatea de GABA
creste i in substantia nigra pars reticulata, o zoni care
poate modela un rispuns inhibitor al cortexului. Alte
mecanisme de modulare de citre receptorii inhibi-
tori, cum ar fi antagonismul receptorilor adenozinici,
pot contribui, de asemenea, la terminarea crizei (10).
,Zonele vulnerabile” pot demonstra leziunile neu-
ronale — adici afectarea creierului — la 30 pani la 60
de minute de la declangarea SEC. Intensificarea efec-
telor excitatorii ale neurotransmisiei glutamatergice si
slibirea efectelor inhibitorii ale neurotransmititorilor
acid gama-amino-butiric (GAMA) din timpul SEC
pot intensifica epileptogeneza si contribui la moartea
celulelor neuronale (11).

ASPECTE CLINICE

Statusul epileptic convulsiv in copilirie este o
urgentd medicald iar etiologia si rezultatele ei aratd cd ar
trebui studiati separat de SEC la adulti (12). Afectiunea
este deschisid in prezentare, dar, pe misurd ce SEC se
intensificd, prezentarea sa poate deveni mai subtili.
Crize partiale si secundar generalizate justifici cele mai
multe episoade de SEC din grupa de vérstd pediatrici,
desi SEC generalizate primare se petrec in 45% dintre
cazuri. Chiar hipertermia apare relativ frecvent in tim-
pul SE (28-79%) si in multe cazuri ea este in primul
rand o manifestare a crizelor si nu dovada unei infectii
(13, 14). SEC poate duce la complicatii sistemice si la
deterioriri neuronale si, dacd nu este tratat sau este tra-
tat inadecvat, este adesea fatal. (15, 16).

DIAGNOSTIC

Observarea pacientului este, de obicei, tot ceea ce
este necesar pentru a confirma diagnosticul inainte
de tratament. Anumite stiri clinice, totusi, pot mima
SEC si acest fapt trebuie avut in vedere (pacientii cu
mioclonus postanoxic care isi revin din coma indusi
prin pentobarbital sau din anestezie generali). Anali-
zele de singe ar trebui si includi studii de laborator
standard (chimie si hematologie), precum si un test
pentru substante toxice si pentru depistarea nivelului
de substante antiepileptice (MAE). Examenele medi-
cale si neurologice ar trebui efectuate concomitent cu
gestionarea initiald a bolii. Electroencefalografia nu
este folositd in scop diagnostic in cazul SEC (17).

TRATAMENT

Scopul tratamentului este stoparea imediati a stirii
de criza. In efortul de a evita morbiditatea neurologici
potentiald, tratamentul trebuie si inceapi incid inainte
de evaluarea diagnosticului (18). In general, in scopul
tratamentului pediatric de urgentd, descrierea ar tre-
bui si precizeze o duratd de cel putin cinci minute
si sd sublinieze faptul ci existd riscul pentru copil si
sufere o crizd care si dureze 15 minute sau mai mult.

Managementul initial al pacientilor cu SEC
constd in furnizarea sprijinului vital adecvat. Trebuie
asigurate ciile aeriene iar, daci este indicat, se va
initia resuscitarea cardiorespiratorie. La pacientii cu
SEC pot si apari modificiri metabolice grave cum
ar fi: hipotensiunea, hipoglicemia si hipoxia care cresc
substantial probabilitatea morbidititii neurologice.
Tensiunea arteriald, frecventa respiratorie, pulsul si
electrocardiograma trebuie si fie monitorizate con-
tinuu si este necesar si se efectueze o analizd a gazelor
din singele arterial (oximetrie) pentru a evalua gradul
de oxigenare.

Cei mai multi dintre pacienti nu pot fi intubati in
sigurantd in timpul migcdrilor tonic-clonice. Trata-
mentul medicamentos pentru SEC ar trebui initiat
fird intarziere dupd ce diagnosticul a fost stabilit.
Aceastd abordare este sustinutd de corelarea dintre
durata SEC si gradul de morbiditate neurologici.
In mod ideal, un medicament folosit in acest cadru
trebuie si fie usor de administrat, si aibi un efect
anticrizd imediat si de durati si si nu afecteze serios
functia cardiorespiratorie sau nivelul de constientd.
Din picate, nici unul dintre tratamentele actuale nu
este la inaltimea acestui ideal.

SEC care nu rispunde la benzodiazepini, feniotin
sau fenobarbital este considerat refractar si necesitd
un tratament mai agresiv. Perfuziile intravenoase
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continue, anestezice, de midazolam, propofol
sau barbiturgice sunt cele mai utile tratamente.
Midazolam si propofol au un avantaj substantial fatd
de barbituricele cu clearance rapid, iar midazolamul are
efecte hipotensive mai putin pronuntate. Anestezicele
cu actiune imediati (cu degradare rapidi) sunt agentii
cel mai des utilizati pentru tratarea SEC refractar
(19). In mod tipic, perfuzia se mentine timp de 12
pand la 24 de ore i apoi este retrasi treptat, in timp
ce pacientul este tinut sub observatie pentru obtinerea
de dovezi electrografice sau clinice ale reaparitiei
crizei. Este necesar ca ingrijirea medicald acordatd
pacientului si fie abordatd din perspectiva muncii
in echipd, care trebuie si includd un neurolog cu
experientd in neuropediatrie i un specialist in terapie
intensivi deoarece este nevoie de monitorizarea
cardiovasculard §i neurologici la un nivel mai inalt
precum si de ajutorul unui ventilator.

Fenobarbitalul este al doilea cel mai utilizat MAE
cu actiune prelungitd pentru controlul SEC, dar in
Serbia se afli pe locul intdi. Concentratia maximi a
Fenobarbitalului poate fi atinsd in aproximativ 60 de
minute sau mai mult dupd perfuzia intravenoasi. Efectele
toxice potentiale ale Fenobarbitalului administrat
intravenos includ hipotensiunea si depresia respiratorie.

TRATAMENTUL IN AFARA
SPITALULUI

SEC are loc adesea in afara spitalului, in situatii
in care tratamentul cu medicamente administrate in-
travenos nu este posibil sau in care resursele pentru
controlul complicatiilor potentiale ale tratamentului
intravenos sunt inadecvate. Ciile rectale, bucale sau

Tabelul 1. Status epileptic convulsiv: Farmacoterapie

intramusculare de administrare a medicamentelor pot
fi utile in aceste situatii. Midazolamul pe cale bucald
(0,3 mg/kg) este absorbit rapid. Administrarea rectald
de Diazepam solutie (0,5 mg/kg, doza maximi fiind
de 20 mg) are un efect de aproximativ 80% in controlul
crizelor prelungite la copii, de obicei in 15 minute.

REZULTATE

Aproximativ 65% dintre pacientii cu SEC vor
rispunde tratamentului cu Diazepam i Fenitoin.
Cauze potentiale pentru activitatea epilepticd
refractari includ doze inadecvate de Fenitoin sau
Fenobarbital, administarrea intramusculari sau
rectali a MAE, o anomalie metabolici necorectati
(de exemplu hiponatremia sau hipocalcemia), sau o
formatiune cerebrald (cum ar fi o tumord).

Statusul epileptic convulsiv este tipul de SE cel
mai obignuit §i mai periculos, cu o mortalitate intre
3% si 6% si cu sechele neurologice plecand de la pro-
bleme motorii minore la stiri vegetative persistente in

33-53% din cazuri (20, 21,22, 23).
CONCLUZII

Activitatea convulsivd continud in SEC duce la
decompensarea tuturor sistemelor si organelor cu
punerea in pericol a vietii copilului. Episoadele epi-
leptice din SEC sunt asociate cu leziunile neuro-
nale. Scopul tratamentului trebuie si fie suprimarea
urgenti a crizelor folosind un medicament cu un efect
ideal de 100%, administrat cit mai repede posibil, fard
suprimarea nivelului constientei sau firi efecte nega-
tive asupra functiei respiratorii §i cardiovasculare sau
tird alte efecte neprevizute.

Medicament Dozi Viteza de administrare ~ Doza maximi folosita
Diazepam 0.1-1mg/kg 5 mg/min 2 mg/kg/30 min
0,5-0,7mg/kg per rectum (serum conc. 150-300 ug/ml)
Midazolam 0,2 mg/kg iv 0.75-10 pg/keg/min 5 mg at once
0,15-0,30 mg/kg im
0,15-0,30 mg/kg bucal
Lorazepam 0,05-0,5 mg/kg 2 mg/min
Pentobarbital 10 -15 mg/kg 0,5-3 mg/kg/h
Phenobarbital 20 mg/kg 50-75 mg/min
Phenytoin 20 mg/kg 50 mg/min
Fosfenitoin 20 mg/kg 150 mg/min
Propofol 1-2 mg/kg
2-10 mg/kg/h
Acid valproic 30 mg/kg 100 mg/kg/24h
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