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Rezumat

Epilepsia este o afectiune neurologica cronica legata de o predispozitie de a genera crize epileptice recurente, cu
manifestari si cauze variate. Conform OMS, in lume, aproximativ 10,5 milioane de copii sub 15 ani sufera de epilepsie.
Stabilirea riscului de dezvoltare a maladiei in functie de asocierea unui sir de factori-predictori ar fi un element important
pentru managementul acestei afectiuni. Astfel, analiza interrelatiei dintre un sir de factori: predispozitia ereditara, evolutia
perioadei perinatale (inclusiv a nasterii), prezenta infectiilor SNC si a traumatismelor cranio-cerebrale din perioada post-
natald ar fi importanta pentru stabilirea riscului in dezvoltarea epilepsiei la copiii de varstd mica.

Cuvinte-cheie: factori de risc, copii, epilepsie.

Summary. Risk factors predicting development of epilepsy in children.

Epilepsy is a chronic neurological disorder linked to a predisposition to recurrent seizures, with various clinical
features and causes. WHO reports a rate of 10.5 million children under 15years with epilepsy. Establishin the risk of
developing the epilepsy by associating a number of factors — predictors is an important element in management of this de-
sease. Risk factors studied was perinatal encephalopathy, febrile seizures, heredity, maternal hypertension, craniocerebral
trauma, CNS infections. They are important for development of epilepsy in small children.

Key words: risk factors, children, epilepsy.

Pe3rome. dakTopsl pUcKa, peIpacnoiaraoniie K pa3BUTHIO SNMJIENICHHU Y JIeTeH.

Onuierncus — 3T0 XpoHUYeCKoe HEPBHOE 3a00JIeBaHNE, CBSI3AHHOE C MPEIPACIIOIOKEHHOCTBIO K MOSBICHHIO MTOBTO-
PSFOLIMMUCS ATUIICITUYECKUMHE TIPUIAIKaMH, BBI3BAHHBIMH Pa3HBIMH ()aKTOPAMHU U KOTOPBIE XapaKTepU3yIOTCsl pa3iny-
HbMH niposiBieHussMU. CorntacHo BO3 B mupe npumepHo 10,5 MIITHOHOB AeTel B Bo3pacTe 10 15-TH JeT cTpagaroT
snmernicueil. OCHOBHOM 3JIEMEHT Ul MEHE/PKMEHTA DIMIICIICUU SIBIISIETCS CBOCBPEMEHHOE ONpEesieHHEe Pa3InyHbIX
npepacoiarariux GakTopoB pUCcKa B pa3BUTUHU JAHHOTO 3a00seBanus. TakuM 00pa3oM aHaIu3 B3aUMOCBSI3U MEXIY
MepeYrCcIeHHBIMU (PaKTOPaMU: HACIIeACTBEHHAs! PEIPACIIONIOKEHHOCTD, TSUCHNE IEPUHATATIBHOTO Mepruoja (B TOM YHC-
Jie ¥ pofibl), a Takke Hammane nHpeknun [[HC, yepenno-Mo3roBeie TpaBMbI B IOCTHATAIBHOM Meprojie ObUIH OBl 0Y4eHB
BXHBIMH JJIs OTIPE/ICIICHUS PUCKA B PA3BUTHH ITUIICTICHU B MaJIOM BO3pacTe.

KuaroueBrble ciioBa: pakTopbl pucKa, AETH, ITUIIETICHSI.

Introducere. Epilepsia este o afectiune a siste-
mului nervos central care are un impact considerabil
asupra sanatatii publice, intalnindu-se la persoanele
de orice varsta, sex si localizare geografica. Conform
unor estimari, actualmente in lume circa 50 milioane
de oameni sufera de epilepsie[1].

Cu scop de reducere a probabilitatii de dezvolta-
re a epilepsiei se sugereaza elaborarea unor metode
matematice, care permit determinarea unui sir de fac-
tori-predictori cu rol in prognozarea individualizata a
dezvoltarii maladiei si elaborarea ulterioard a masu-
rilor eficiente de profilaxie.

Pentru realizarea scopului si a obiectivelor cerce-
tarii propuse am ales ca protocol metodologic efec-
tuarea unui studiu analitic caz-control care a inclus
108 copii cu epilepsie cu varstele cuprinse intre 1-36
luni (varsta medie 18,5+1,2 luni). Copiii au prezentat
diverse tipuri de convulsii, de etiologie variata, spita-
lizati in sectia de neuropsihiatrie si epileptologie. Me-
toda standard de intervievare a mamei si copilului a
dat posibilitatea de a extrage factorii predispozanti de
aparitie a epilepsiei, iar transferul de informatie a fost
efectuat din documentatia medicala. Pentru elucida-
rea preconditiilor si a factorilor cu rol in manifestarea
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clinici a epilepsiei s-a cercetat anamneza eredocola-
tererald, factorii care ar fi putut actiona in perioada
prenatald, perinatala si postnatald. in cadrul analizei
au fost comparati diversi factori si preconditii cu
aprecierea riscului atribuibil (RA) si riscul probabili-
tatilor (RP) cu ierarhizarea ulterioara a acestora. Lo-
tul martor a inclus 108 copii, fard accese convulsive,
“conditionat sdnatosi” (varsta medie 16,4+1,4 luni).

Studiul anamnezei eredocolatererale joaca un rol
important Tn examinarea copiilor cu epilepsie. Unele
date sugerate de cercetatorii turci (Ali Cansu et al.)
indica un risc sporit de dezvoltare a epilepsiei la paci-
entii cu rude bolnave (4,75 ori mai mare comparativ
cu grupul de control).

In lotul I de studiu antecedentele heredocola-
terale de epilepsie au fost evidentiate in 17 cazuri
(15,7£2,5%), iar in grupul de control accese convul-
sive au fost intalnite doar in 3 cazuri (2,8+1,59%),
p<0,01. Din datele expuse in Tabelul 1 se determina
ca anamneza eredocolatererald agravata contribuie
la majorarea de 6,54 de ori a riscului de dezvoltare
a maladiei (95% Ii, 1,9930 — 26,5436, RA=84,7%)
comparativ cu lotul de control.

Un alt factor important care ar asocia dezvoltarea
epilepsiei sunt convulsiile febrile in anamneza, prece-
dand accesele afebrile. Astfel, in lotul I am remarcat
19 cazuri (17,6 £3,5%) de convulsii febrile (in special
convulsii febrile complexe), iar in lotul de control -
doar in 2 cazuri (1,86+1,31%), p<0,001.

Astfel, convulsiile febrile pot majora probabili-
tatea de dezvoltare a maladiei de 11,31 ori (95% Ii,
2,5652 — 49,9060), RA=91,2%.

Un alt aspect important i-a revenit studiului evo-
lutiei sarcinii, deoarece unele patologii ale mamei su-
ferite pe parcursul graviditdtii pot servi ca niste con-
ditii pentru dezvoltarea mai multor maladii la copil,
printre care se numara si epilepsia. Ne-am axat pe asa
factori cum ar fi infectiile suferite de mama, gesto-
zele, in special cele tardive (preeclamsia, eclampsia),
hipertensiunea arteriald, sangerarile vaginale. Datele
au fost obtinute din carnetele perinatale ale mamelor
copiilor din lotul I de studiu, precum si din relatarile
verbale ale acestora.

Hipertensiunea arteriald pe parcursul sarci-
nii a fost intdlnitd la 22 de mame (20,443,88%) 1n
lotul de studiu, iar in lotul de control — in 2 cazuri
(1,9£1,30%), p<0,001. Hemoragiile vaginale s-au re-
marcat in lotul de studiu la 28 de mame (25,9+4,22),
iar in lotul de control au fost determinate in 8 cazuri
(7,4£2,52%), <0,001. Astfel, hipertensiunea arteriala
ar putea majora de 13,56 ori posibilitatea de manifes-
tare clinica a epilepsiei la copiii nascuti de la aceste
mame (95% 11,3,1011-9,2773), RA=92,6%, iar he-
moragiile vaginale ar putea majora de 4,38 proba-

bilitatea de dezvoltare a epilepsiei (95% Ii, 1,8907—
10,1235), RA=77,2% .

Din datele evaluate, ,,per vias naturales” s-au
nascut 88 copii (81,443,7%), iar restul — 20 copii
(18,5+3,7%,) au fost nascuti prin operatie cezariana,
dintre care 15 (13,9+3,33%) — prin operatie cezari-
ani de urgenti. In lotul de control pe cale naturali
s-au nascut 103 copii (95,4+2,02%), p>0,05. Prin
operatie cezariand de urgenta au fost nascuti 3 co-
pii (2,8£1,58%), p>0,05. La copiii care s-au nascut
pe cale naturald, forcepsul a fost utilizat in 3 cazuri
(2,7£1,5%,), iar asistenta nasterii prin vacuum aspi-
ratie a fost realizatd in 22 cazuri (20,4+3,88%). Pen-
tru copiii din lotul de control utilizarea forcepsului in
decursul nasterii a fost in 1 caz (0,9+0,9%), p>0,05.
Utilizarea vacuum aspiratiei a fost mentionata in 5
cazuri (4,6+2,02%), p>0,05. Prezentatia cefalica la
nastere a fost relatatd la 79 copii (73,1£4,25%) din
lotul de studiu, iar in lotul de control a fost prezenta
in 93 cazuri (86,1£3,33%), p<0,05. Prezentatia pelvi-
na a fost relatata la 7 copii (6,5+2,37%) din lotul de
studiu, iar 1n lotul de control a fost intalnita la 2 copii
(1,9+1,3%), iar prezentatia faciala a fost descrisa la 1
copil (0,94£0,9%), p<0,05.

Un alt factor important studiat a constituit afec-
tarea perinatala hipoxic-ischemica a creierului copi-
lului. In stadiul II al acesteia, in tabloul clinic sunt
descrise convulsiile, ca element important, care pot
contribui la formarea unui focar epileptogen cu dez-
voltarea ulterioara a epilepsiei. Afectarea hipoxic-is-
chemica a fost divizata in 3 grade dupa Sarnat si Sar-
nat: I, II, IIL.

Astfel, analizand datele cartelelor de ambulator,
a extraselor din sectiile specializate, encefalopatia
hipoxic-ischemica gradul I a fost apreciatda la 8
copii (7,41+2,52%), EHIP de gradul II — la 23 copii
(21,3£3,93%), EHIP de gradul III — la 10 copii
(9,26+2,79%) (x>=10.43 gl.=1).

in perioada postnatali au fost evaluati 2 fac-
tori cu rol in dezvoltarea acceselor epileptice la co-
piii de varstd mica: traumatismele cranio-cerebrale si
infectiile SNC (meningitele, encefalitele). Din relatari-
le verbale ale parintilor, 28 copii (25,9%) din grupul
de studiu au suferit accidente de cadere de la inél{ime
(din carucioare, din pat s.a.). Doar in 7 cazuri (6,49%,
p<0,01) acestia au fost consultati de neurochirurg,
care a stabilit diagnosticul de traumatism cranio-ce-
rebral. In lotul I parintii au mentionat accidente simi-
lare 1n 8 cazuri, printre care documentate au fost doar
2 cazuri (1,86%). Pentru comparatie au fost analiza-
te doar cauzele argumentate de neurochirurg. Astfel,
rezultatele obtinute evocad faptul cd, traumatismele
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cranio-cerebrale ar putea mari de 3,67 ori (95% II,
9,7454 — 18,1022), RA=72,8% probabilitatea de dez-
voltare a epilepsiei.

Referindu-ne la infectiile SNC suportate dupa
nastere, am determinat cd meningoencefalite au fost
diagnosticate la 19 copii (17,6£3,66%), multe dintre
ele survenind ca consecinta a infectarii hematoamelor
intracerebrale — 11 copii (10,1%). Meningoencefali-
tele survenite din alte cauze au fost atestate la 9 copii
(8,34%). In lotul II de studiu a fost raportat doar un
singur caz de meningita (0,9%, p<0,001). Astfel, in-
fectiile SNC ar creste probabilitatea de dezvoltare a
epilepsiei de 22,84 ori (95% 11, 2,9986 — 174,0101),
RA=95,6% .

Una dintre problemele medicinei contemporane
este profilaxia si diagnosticul timpuriu al maladiilor.
De regula, adresarea survine atunci cand mecanismul
patogenetic al maladiei este deja instalat, iar evolutia
clinicd a bolii are tendintd de progresare, cu dezvolta-
rea ulterior si a rezistentei medicamentoase. In acest
caz, unele metode de prognozare a riscului de dezvol-
tare a epilepsiei pot contribui la prevenirea dezvol-
tarii maladiei. Cu scop de eficientizare a procesului
de estimare a riscului in dezvoltarea epilepsiei,au fost
elaborate modelele de prognostic pentru aparitia ac-
ceselor epileptice.

Prognozarea prin mijloacele modelarii matemati-
ce reprezintd o directie noud de cercetare 1n acordarea
asistentei medicale. Se deschid astfel noi orizonturi
pentru optimizarea managementului acestor copii, in
special pentru prognozarea evolutiei maladiei (asoci-
ere a retardului neuropsihic, rezistentei medicamen-
toase s.a.).

Prognosticul maladiei necesitd, in primul rand,
stabilirea interrelatiei dintre factorii care contribuie
la majorarea sau reducerea nivelului de raspandire a
maladiei. Din aceastd cauza, noi am evaluat pentru
inceput rezultatele interdependentei lor cantitative,
pentru a prognostica riscul de dezvoltare a epilepsiei.

Astfel, a fost obtinutd viziunea integrativa a probabi-
litatii riscului de dezvoltare a maladiei, in functie de
asocierea unui sir de factori - predictori.

Cu ajutorul metodei regresiei logistice multiple,
pas cu pas, a fost efectuatd analiza interrelatiilor unui
sir de factori: predispozitia ereditard, evolutia perioa-
dei perinatale (inclusiv si a nasterii), prezenta infec-
tillor SNC si a traumatismelor cranio-cerebrale din
perioada postnatald. Pentru fiecare predictor a fost
determinat indicatorul raportului probabilitatilor si
intervalul de incredere (95%).

Datorita acestei metode de analizd matematica,
dintre toate legaturile asociative au fost selectate doar
cele semnificative din punct de vedere statistic (tabe-
lul 1).

Exemplificam pe cazuri concrete metodologia es-
timarii probabilitdtii riscului de dezvoltare a maladi-
ei, folosind modelul matematic.

Exemple

1. Fetitda C.N., 2 ani si 3 luni, cu diagnosticul
clinic: Epilepsie criptogend (neindentificatd), accese
polimorfe, zilnice, rezistente la tratament. Din anam-
neza a fost stabilit ca copilul s-a nascut prin extractie
vacuum, la nastere — EHIP II, ulterior fiind diagnosti-
cata cu o hemoragie periventriculara, complicatd cu o
meningitd in perioada postnatala
y=-13,31+(3,861+1)+(4,311°1) +(2,377+1)=2,761,

2,72276!
1+2,72>™

Substituind valoarea coeficientilor logit de regre-
sie In formulele modelului matematic, a fost estima-
ta probabilitatea riscului de dezvoltare a maladiei la
pacientul n cauza, risc care s-a incadrat in limitele
intervalului de incredere egal cu 94%.

corespunzator P = = 0,94 sau 94%.

Concluzii
1. Modelele predictive elaborate pot fi aplicate in
practica medicald cu scop de reducere a riscului de

Tabelul 1.

Factorii de prognostic al riscului pentru dezvoltarea epilepsiei
la copiii de virsta mica

. . Coeficientul regresiei logis- Expunerea la actiunea factorului de risc
Predictori . - -
tice (8) prezenti absentii

EHIP II 3,861 3,861x 1 3,861 x0
Infectii ale SNC postnatale 4311 4311x1 4311x0
Interyengla cezariand ur- 1,909 ~1.909x 1 1,909 x 0
genta
Vacuum extractie 2,377 2,377 x1 2,377 x0
Traumatism cranio-cerebral 3,505 3,505 x1 3,505 x0
Constanta matematica (f,) -13,31
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Tabelul 2.
Factorii de prognostic al riscului de dezvoltare a epilepsiei la bolnava C.N.
. . Coeficientul regresiei logis- Expunerea la actiunea factorului de risc
Predictori . - -
tice () prezenti absenti
EHIP IT 3,861 3,861 x 1 3,861 x0
Vacuum extractie 2,377 2,377 x1 2,377 x0
Infectii ale SNC post- 4311 4311x 1 4311x0
natale
Constanta matematica 1331
By

dezvoltare a epilepsiei prin evaluarea foarte atentd a
acestor copii, in special in cazul prezentei factorilor
predictivi si la asocierea unor fenomene paroxistice
fruste, care trebuie sa fie diferentiate de convulsii.

2. Metodele matematice prezentate permit nu
doar stabilirea factorilor predictori cu rol de prognos-
tic, dar au si o aplicabilitate practica prin prognozarea
individualizata a probabilitatii de dezvoltare a mala-
diei si pentru elaborarea masurilor eficiente de profi-
laxie primara si secundara.
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