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1. SANTRAUKA

Sasajos tarp ankstyvuy epilepsijos priepuoliy ir iSeminio insulto klinikiniy ypatybiu bei baigé¢iu
Autorius: Agné Smigelskyté
Darbo vadové: prof. Giedr¢ Jurkeviciené

Tikslas: Nustatyti sgsajas tarp ankstyvy epilepsijos priepuoliy (EP) ir iSeminio insulto klinikiniy ypatybiy
bei baigciy.
UZdaviniai:

1. Jvertinti ankstyvy ir vélyvy epilepsijos priepuoliy pasireiSkimg serganciy iSeminiu insultu
tiriamyjy grupéje.

2. Nustatyti sgsajas tarp demografiniy duomeny (amzius, lytis), klinikiniy ypatybiy (iSeminio insulto
rizikos veiksniai, sutrikusios kraujotakos baseinas, insulto sunkumas) ir ankstyvy epilepsijos
priepuoliy pasireiskimo sergant iSeminiu insultu.

3. Nustatyti sgsajas tarp ankstyvy epilepsijos priepuoliy pasireiSkimo ir iSeminio insulto baigéiy
(vélyvi epilepsijos priepuoliai, funkcinis savarankiskumas (modifikuota Rankino skal¢), mirtis)

tirlamyjy grupéje.

Metodika: Atlikta prospektyviné 166 iSeminj galvos smegeny insulta patyrusiy tiriamyjy demografiniy
(lytis, amZius), klinikiniy (insulto rizikos veiksniai (arteriné hipertenzija, cukrinis diabetas, prieSirdZiy
virpéjimas, dislipidemija), insulto metu pazeistas galvos smegeny kraujotakos baseinas, insulto sunkumas,
po iSeminio insulto patirti ankstyvi ir vélyvi EP, laikotarpis nuo insulto iki EP pasireiskimo, EP tipas, EP
gydymui skirti/neskirti vaistais nuo epilepsijos, funkcinis savarankiskumas po iSeminio insulto, mirtis po
insulto) ir encefalografijos duomeny analizé. Naudoti Mann-Whitney U ir y? testai bei Kaplan-Meier

analiz¢. StatistiSkai patikimais laikyti rezultatai, kai p <0,05.

Rezultatai:  Tiriamyjy grupéje (n=166) buvo 94 (56,6 proc.) vyrai ir 72 (43,4 proc.) moterys. Vidutinis
juy amzius insulto metu — 68,1 + 11,7 m. Epilepsijos priepuolius po iSeminio insulto patyré 17 (10,2 proc.)
tiriamyjy, ankstyvus EP — 11 (6,6 proc.), vélyvus — 8 (6,9 proc.) tiriamieji.

Vyrams ir moterims, jaunesniems (<65 m.) ir vyresniems (>65 m.) tiriamiesiems tikimybé po
iSeminio insulto patirti ankstyvus EP nesiskyré (atitinkamai — Log Rank=1,281, p>0,05 ir Log

Rank=0,129, p>0,05). Nesergantys arterine hipertenzija tiriamieji turéjo didesn¢ tikimybe (Log



Rank=4,453; p<0,05) po iSeminio insulto patirti ankstyvus EP nei sergantys. Tikimybé¢ patirti ankstyvus
EP po iSeminio insulto sergantiems ir nesergantiems priesirdziy virpéjimu (Log Rank=0,004), sergantiems
ir nesergantiems cukriniu diabetu (Log Rank=1,168), turintiems ir neturintiems dislipidemija (Log Rank=
0,092), patyrusiems insulta priekiniame ir uzpakaliniame baseine (Log Rank=0,011), tarp skirtingy insulto
sunkumo grupiy (Log Rank=0,395) nesiskyre (p>0,05).

Tiriamieji, kurie po iSeminio galvos smegeny insulto patyré ankstyvus EP, tur¢jo didesne tikimybe
patirti vélyvus EP nei tiriamieji, kurie ankstyvy EP nepatyré (Log Rank=5,093; p<0,05). Funkcinis
savarankiskumas praéjus 3, 6 ir 12 mén. po iSeminio insulto tarp patyrusiy ankstyvus EP ir nepatyrusiy
statistiSkai reikSmingai nesiskyré (p>0,05). Tikimybé nemirti po iSeminio galvos smegeny insulto

patyrusiems ir nepatyrusiems ankstyvus EP, nesiskyré (Log Rank=2,413, p>0,05).

ISvados:

1. Epilepsijos priepuolius po iseminio galvos smegeny insulto patyré mazdaug deSimtadalis tiriamyjy.
Ankstyvus epilepsijos priepuolius patyré 6,6 proc. tiriamyjy: daugiau nei pusé jy — per pirma para, % -
per pirmas dvi paras po insulto, visi — per pirmas keturias paras. Daugiau nei pusé tiriamyjy, patyrusiy
ankstyvus neatidéliotinus epilepsijos priepuolius, juos patyré per pirma valanda po iSeminio galvos
smegeny insulto. Vélyvus epilepsijos priepuolius patyré 6,9 proc. tiriamyjy: ketvirtadalis per pirmaji
meénesj, visi — per 7 mén. po iSeminio galvos smegeny insulto.

2. Tiriamiesiems, nesirgusiems arterine hipertenzija, nustatyta didesné tikimybé po iSeminio galvos
smegeny insulto patirti ankstyvus epilepsijos priepuolius nei tiriamiesiems, kurie arterine hipertenzija
nesirgo. Tikimybé po galvos smegeny iSeminio insulto patirti ankstyvus epilepsijos priepuolius tarp
skirtingy lyties, amziaus, kity rizikos veiksniy (prieSirdZziy virpéjimas, cukrinis diabetas,
dislipidemija), insulto sunkumo, sutrikusios kraujotakos baseiny grupiy tiriamyjy statistiskai
reikSmingai nesiskyrée.

3. Tiriamieji, po iSeminio galvos smegeny insulto patyre ankstyvus epilepsijos priepuolius, turéjo
didesne tikimybe patirti vélyvus epilepsijos priepuolius, nei ankstyvy epilepsijos priepuoliy nepatyre
tiriamieji. Nei vienas tiriamyjy, kuriam patyrus ankstyvus epilepsijos priepuolius buvo skirtas
gydymas vaistais nuo epilepsijos, vélyvy epilepsijos priepuoliy nepatyré. StatistiSkai reikSmingo
skirtumo tarp patyrusiy ir nepatyrusiy po iSeminio galvos smegeny insulto ankstyvus epilepsijos

priepuolius tiriamyjy ir funkcinio savarankiskumo lygmens bei mirusiyjy kiekio nustatyta nebuvo.



SUMMARY

Early Epileptic Seizures After Ischaemic Stroke: Association With Stroke Characteristics and
Impact on Stroke Outcome

Author: Agné Smigelskyté
Supervisor: prof. G. Jurkeviciené

Aim: to determine the association of early epileptic seizures (ES) after ischaemic stroke with stroke
characteristics and impact on stroke outcome.

Objectives:

1. To assess the incidence of early and late epileptic seizures in the ischaemic stroke patient group.

2. To determine associations of demographic data (age, sex) and clinical properties (ischaemic stroke
risk factors, affected brain area, stroke severity) with the occurrence of early epileptic seizures in
the ischaemic stroke patient group.

3. To determine associations of early epileptic seizures with outcomes of ischaemic stroke
(occurrence of late seizures, functional independence (modified Rankin Scale), death) in the

ischaemic stroke patient group.

Methods: We performed a prospective analysis of demographic (age, sex), clinical (stroke risk factors
(arterial hypertension, diabetes mellitus, atrial fibrillation, dyslipidemia), affected brain area, stroke
severity, occurrence of late and early poststroke seizures, time period between stroke and seizures, seizure
type, treatment with antiepileptic drugs, functional independence and death after ischaemic stroke) and
encephalographic data of 166 ischaemic stroke patients. Mann-Whitney U test, 2 test and Kaplan-Meier
analysis were used for statistical analysis. P-values lower than 0,05 were considered to be statistically

significant.

Results: The study group (n=166) consisted of 94 (56,6%) men and 72 (43,4%) women. Average age
during stroke was 68,1 + 11,7 years. Epileptic seizures after ischaemic stroke occurred in 17 (10,2 proc.)
participants, early seizures — 11 (6,6%), late — 8 (6,9%) participants.

Men and women, younger (<65 years) and older (>65 years) participants had the same probability of
developing early ES after ischaemic stroke (accordingly — Log Rank=1,281, p>0,05 and Log Rank=0,129,
p>0,05). Participants without prior history of arterial hypertension had a higher probability (Log
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Rank=4,453; p<0,05) of developing early ES after ischaemic stroke. The probability of developing early
ES after ischaemic stroke for participants with or without atrial fibrillation (Log Rank=0,004), with or
without diabetes mellitus (Log Rank=1,168), with or without dyslipidemia (Log Rank= 0,092), with
ischaemic stroke in different brain areas (Log Rank=0,011), between groups of different stroke severity
(Log Rank=0,395) was the same (p>0,05).

Participants that developed early ES after ischaemic stroke had a higher probability of developing
late seizures (Log Rank=5,093; p<0,05). Functional independence after 3,6 and 12 months after ischaemic
stroke did not differ between participants with or without early ES (p>0,05). The probability of survival

after ischaemic stroke was the same for participants with or without early ES (Log Rank=2,413, p>0,05).
Conclusions:

1. One-tenth of participants developed epileptic seizures after ischaemic stroke. Early epileptic seizures
occurred in 6,6% of participants: more than half — during the first day, % - during the first two days
after stroke, all — during the first two days after stroke. More than half of immediate early epileptic
seizure cases occurred during the first hour after ischaemic stroke. Late epileptic seizures occurred in
6,9% of participants: one-fourth — during the first month, all — during the first 7 months after ischaemic
stroke.

2. Participants without prior history of arterial hypertension had a higher probability of developing early
epileptic seizures after ischaemic stroke. The probability of developing early epileptic seizures after
ischaemic stroke between different sex, age, other risk factors (atrial fibrillation, diabetes mellitus,
dyslipidemia), stroke severity and affected brain area groups did not differ.

3. Participants that developed early ES after ischaemic stroke had a higher probability of developing late
seizures. No participants that developed early epileptic seizures and were treated with antiepileptic
drugs had late epileptic seizures. Functional independence and death rate after ischaemic stroke were

the same between participants with or without early epileptic seizures.



2. PADEKA

Nuosirdziai dékoju profesorei Giedrei JurkeviCienei uz patarimus, idéjas ir suteiktas zinias bei

gydytojai neurologei Silvijai Smitaitei uz produktyvy bendradarbiavimg ir palaikyma.

3. INTERESU KONFLIKTAS

Autoriui interesy konflikto nebuvo.

4. ETIKOS KOMITETO LEIDIMAS

Lietuvos Sveikatos Moksly Universiteto Bioetikos centas 2018 m. sausio 30 d. iSdavé leidima tyrimui
Nr. BEC-MF-208.



5. SANTRUMPQOS

EEG - elektroencefalografija

EP — epilepsijos priepuolis

TLPE (angl. ILEA) — Tarptautiné lyga pries epilepsijg (angl. International League Against Epilepsy)
LSMUL KK — Lietuvos sveikatos moksly universiteto ligoniné Kauno klinikos

m — vidurkis

MRS — modifikuota Rankino skalé

n — tiriamyjy skaicius

NIHSS (angl. National Institutes of Health Stroke Scale) — Nacionalinio sveikatos instituto insulto skalé
p — pasikliautinumo lygmuo

SN — standartinis nuokrypis

VNE — vaistai nuo epilepsijos



6. SAVOKOS

Epilepsija — galvos smegeny liga, kuri pasireiskia maziausiai dviem neprovokuotais (ar refleksiniais)
priepuoliais, tarp kuriy yra 24 val. tarpas, arba vienu neprovokuotu (ar refleksiniu) priepuoliu, Kai
pakartotiniy priepuoliy tikimybé per ateinanc¢ius 10 mety yra tokia pati kaip po 2 neprovokuoty priepuoliy

(maziausiai 60 proc.), arba yra diagnozuotas epilepsijos sindromas.

Epilepsijos priepuolis — staigus, griztamas stereotipinis sgmonés, motorikos, jutimy, elgesio, emocijy ar
suvokimo sutrikimas, atsirandantis dél staigios ir labai stiprios galvos smegeny zievés neurony elektrinés

iskrovos.

ISeminis insultas — imus zidininis galvos smegeny kraujotakos sutrikimas, pasireiSkiantis Zidininiais

neurologiniais simptomais, isliekanciais ilgiau kaip 24 val. nuo jy atsiradimo pradzios.



7. IVADAS

Pasaulinis sergamumas iSeminiu galvos smegeny insultu siekia 129 atvejus 100 000 gyventojy per
metus [1]. Didziausias sergamumas stebimas Kinijoje, Rusijoje, Balkany Salyse ir ryty Europoje [1,2].
Remiantis Higienos instituto pateikta sveikatos statistika, 2018 m. Lietuvoje iSeminis insultas i$tiko 293 i§
100 000 gyventojy [3]. Pasaulio sveikatos organizacijos (angl. World Health Organisation) duomenimis,
absoliutus iSeminiu insultu susirgusiy skaicius pasaulyje didéja dél sparciai augancio gyventojy skaiciaus
ir visuomenés sené&jimo. Nuo 2005 mety taip pat stebimas eksponentiskai didéjantis sergamumas iSeminiu
insultu asmenims, jaunesniems nei 50 m. [1].

Tobuléjant iSeminio galvos smegeny insulto gydymo metodams ir geréjant jy prieinamumui,
daugéja ne tik insultu susirgusiy, bet ir insultg i§gyvenusiy pacienty. Deja, iSgyveng pacientai neretai
susiduria su funkcinio savarankiskumo sumazéjimu [4,5] ir kitomis komplikacijomis, tarp kuriy ir naujai
atsirade epilepsijos priepuoliai (EP). Skirtingy tyrimy duomenimis EP pasireiskimas po iSeminio insulto
svyruoja nuo 4,2 iki 14,6 proc. [6-11].

Nors tikétina, kad pacienty, kurie po iSeminio insulto patyré EP, skaiCius didés [10], taciau Siy
priepuoliy pasireiskimo mokslininkai néra iki galo iStyre. Iprasta po insulto pasireiSkusius EP skirstyti j
ankstyvus ir vélyvus, taciau kol kas néra bendro susitarimo, kokia tiksli laiko riba skiria Sias dvi grupes.
Siuo metu EP priskyrimas ankstyviems moksliniuose literatiiroje varijuoja nuo 24 val. iki 1 mén., tatiau
dazniausiai apibréziamas kaip 1 ar 2 sav. [11]. Esant tokiems skirstymo netolygumams labai sunku lyginti
skirtingus mokslinius darbus ir daryti svarias iSvadas apie Siy priepuoliy pasireiSkimo daznj, rizikos
veiksnius, jtakg insulto baigtims ir gydyma vaistais nuo epilepsijos (VNE), dél kurio §iuo metu triiksta
aiSkiy rekomendacijy. 2017 m. iSleistose Europos insulto organizacijos (angl. European Stroke
Organisation) gairése teigiama, kad negalima daryti tvirty i§vady apie ankstyvy EP gydyma, nes truksta
kokybisky atsitiktiniy im¢iy tyrimy, jrodan¢iy VNE naudg ar zalg Siy priepuoliy atveju [12].

Mokslinéje literatiiroje iSlickantys neatsakyti klausimai apie ankstyvus EP bei augantis jy
aktualumas, paskatino atlikti tyrima, kuriuo siekiame jvertinti sasajas tarp ankstyvy epilepsijos priepuoliy

pasireiskimo bei iSeminio insulto klinikiniy ypatybiy bei baig€iy.
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8. DARBO TIKSLAI IR UZDAVINIAI

Tikslas: Nustatyti sgsajas tarp ankstyvy epilepsijos priepuoliy pasireiskimo bei iSeminio insulto klinikiniy

ypatybiy bei baigéiy.

UZdaviniai:

1. Jvertinti ankstyvy ir vélyvy epilepsijos priepuoliy pasireiSkimg serganciy iSeminiu insultu
tirlamyjy grupg¢je.

2. Nustatyti sgsajas tarp demografiniy duomeny (amzius, lytis), klinikiniy ypatybiy (iSeminio insulto
rizikos veiksniai, sutrikusios kraujotakos baseinas, insulto sunkumas) ir ankstyvy epilepsijos
priepuoliy pasireiSkimo sergant iSeminiu insultu.

3. Nustatyti sgsajas tarp ankstyvy epilepsijos priepuoliy pasireiskimo ir iSeminio insulto baigéiy
(vélyvi epilepsijos priepuoliai, funkcinis savarankiSkumas (modifikuota Rankino skal¢), mirtis)

tiriamyjy grupéje.
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9. LITERATUROS APZVALGA
9.1 ISeminio insulto apibréZimas ir epidemiologija

[Seminis insultas — Gminis Zzidininis galvos smegeny kraujotakos sutrikimas, pasireiSkiantis
zidininiais neurologiniais simptomais, iSliekanciais ilgiau kaip 24 val. nuo jy atsiradimo pradzios [13].
Pasaulinis sergamumas iSeminiu insultu yra apie 129 atvejai 100 000 gyventojy per metus [1]. Didziausias
sergamumas iseminiu insultu stebimas Kinijoje, Rusijoje, Balkany $alyse ir ryty Europoje [1,2]. Remiantis
Higienos instituto pateiktais sveikatos statistikos duomenimis Lietuvoje 2018 m. sergamumas iSeminiu

insultu buvo 293 atvejai 100 000 gyventojy per metus [3].

9.2 Epilepsijos priepuoliy pasireiskimo po iSeminio insulto epidemiologija

Skirtingy tyrimy duomenimis epilepsijos priepuoliy pasireiskimas po iSeminio insulto yra 4,2 —
14,6 proc. [6-11].

Pagal laikotarpj nuo insulto iki epilepsijos priepuoliy pasireiSkimo epilepsijos priepuoliai skirstomi
] ankstyvus ir vélyvus, tadiau tarp tyréjy néra bendro susitarimo, kokia tiksli laiko riba skiria Sias dvi
grupes. 2017 m. Tarptautinés lygos prie$ epilepsija (TLPE; ILEA —International League Against Epilepsy)
18leistose epilepsijos priepuoliy ir epilepsijos klasifikacijose skirtumas tarp ankstyvy ir vélyvy priepuoliy
taip pat nebuvo nurodytas [14-16]. Dél $iy priezaséiy EP priskyrimas ankstyviems EP moksliniuose
tyrimuose varijuoja nuo 24 val. iki 1 mén., tatiau dazniausiai pasirenkama 1 ar 2 savaiciy laiko riba [11].

Ankstyvy EP daznis, naudojant 1 savaités laiko ribg, po iSeminio galvos smegeny insulto skirtingy
autoriy duomenimis svyruoja nuo 1 iki 13,6 proc., vélyvy epilepsijos priepuoliy — nuo 2 iki 9,1 proc. [11].
Naudojant 2 savaiciy laiko riba, ankstyvy epilepsijos priepuoliy pasireiskimas stebimas nuo 0,5 iki 5,4
proc. iSeminio insulto atvejy [8,11], vélyvy — nuo 0,8 iki 17 proc. [9,11].

Nepaisant skirtingo EP skirstymo pagal atsiradimo laika, visuotinai sutariama, kad ankstyvi
priepuoliai yra simptominiai, nes jie yra susij¢ su iiminiu galvos smegeny kraujotakos jvykiu, o vélyvi EP

yra neprovokuoti, nes jie kyla i struktiiriSkai po insulto pakitusios galvos smegeny srities [17].

9.3 Rizikos veiksniai pasireiksti epilepsijos priepuoliams po iSeminio insulto

Moksliniuose tyrimuose pastebéta, kad EP pasireiskimo rizika didesné, jeigu iSeminio insulto
lokalizacija apima ne tik poZzievj, bet ir smegeny zieve [18-20]. Kai insultas yra kardioembolinés kilmés,

smegeny Zievé yra pazeidziama dazniausiai [21]. Pitkénen ir bendraautoriy teigimu, skirtingy lokalizacijy
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1Seminiai galvos smegeny insultai nevienodai didina EP pasireiSkimo rizikg — labiausiai su priepuoliy
atsiradimu susijes kaktinés ar smilkininés skilties pazeidimas [22].

Radiologiskai nustatytas iSeminio insulto dydis ir kliniSkai jvertintas sunkumas yra svarbis
epilepsijos priepuoliy atsiradimo veiksniai — kuo didesnés apimties ir sunkesnis iSeminis insultas, tuo
priepuoliy rizika didesné [18,19,23].

Thevathasan ir bendraautoriy nustaté, kad hemoraginés transformacijos iSsivystymas po iSeminio
insulto didina epilepsijos priepuoliy pasireiskimo tikimybe iki 5 karty [24]. Hemoraginé transformacija —
tai kraujo komponenty ekstravazacija j smegeny parenchimg iSeminio insulto zonoje dél pazeisto kraujo-
smegeny barjero. Kraujo komponentai dirgina smegeny zieve taip skatindami patologines elektrines
iSkrovas [25].

Mokslingje literattiroje re¢iau minimi EP pasireiSkimo po i§eminio insulto rizikos veiksniai: jaunas

amzius (< 65 m.) [26], hiperglikemija [23], demencija [27], alkoholio vartojimas [18] ir kt.

9.4 Epilepsijos priepuoliu po iSeminio insulto patogenezé

Manoma, kad ankstyvi EP atsiranda dél Gmiy iSeminiy pokyc¢iy nerviniame audinyje. ISeminis
pazeidimas aktyvuoja neuroglija, todél iSskiriami dideli kiekiai citokiny, prasideda uzdegimas, vystosi
edema [28]. Kinta neurotransmiteriy pusiausvyra — didéja glutamato, veikian¢io ekscitotoksiskai, ir
mazéja gama-amino sviesto rtigsties, slopinan¢io nervinj impulsa, kiekis [29]. Taip pat trikdoma galvos
smegeny Zieveés piramidiniy neurony, atsakingy uZ posinapsinj nervinio impulso skatinimg ar slopinima,
veikla [10]. Sutrinka jprasta neurony plazminés membranos jony kanaly veikla, todél didéja intralastelinio
natrio ir kalcio bei ekstralasteliné kalio koncentracija, taip mazindama depoliarizacijos slenkstj [30].

Veélyvi EP atsiranda dél iSeminio galvos smegeny insulto sukelty struktiiriniy pokyc¢iy smegeny
parenchimoje. Pra¢jus timiam insulto periodui, nerviniame audinyje vystosi létinis uzdegimas ir glioze,
kuri nutraukia jprastus neuroninius tinklus bei sutrikdo neuroniniy jungéiy plastiSkumg [31]. Minéti
pakitimai sutrikdo jprastus nerviniy impulsy skatinimo ir slopinimo mechanizmus, tode¢l susiformuoja

staigios ir stiprios neurony elektrinés iskrovos [32,33].

9.5 Epilepsijos priepuoliy po iSeminio insulto diagnostika

gali biiti stebimi ne tik galinése, bet ir pasireiksti kalbos, regos, uoslés sutrikimu ir pan. Conrad ir
bendraautoriy teigimu, epilepsijos priepuoliai apie 40 proc. atvejy buna zidininiai be ar su orientacijos

sutrikimu ir apie 60 proc. zidininiai su i$plitimu j abipusius toninius-Kloninius [34]. Skirtingy autoriy
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duomenimis, epilepsiné buklé po iSeminio gali pasireiksti nuo 1 iki 16,7 proc. pacienty [35,36]. Todo
paralyZzius stebimas 6,3 proc. pacienty, patyrusiy epilepsijos priepuolj, ir gali biiti sumaiSytas su kartotiniu
iSeminiu galvos smegeny insultu [34].

Elektroencefalografija (EEG) gali padéti patvirtinant vykstancius epilepsijos priepuolius, taciau
specifiniai pakitimai (epilepsiforminis ir epilepsinis aktyvumas), sutampantys su iSeminio insulto
lokalizacija, stebimi tik 7-8 proc. pacienty. Dazniausiai nustatomi nespecifiniai pakitimai (létos bangos,

asimetrinis aktyvumas ir kt.) arba registruojama normali smegeny bioelektriné veikla [37].

9.6 Epilepsijos priepuoliy pasirei§kimo po iSeminio insulto prevencija
9.6.1 Pirminé prevencija

2017 m. iSleistose Europos insulto organizacijos gairése pirminei epilepsijos priepuoliy po
iSeminio galvos smegeny insulto prevencijai skirti VNE nerekomenduojama, nes truksta efektyvumo
jrodymy [12].

Gou ir bendraautoriy atliktame tyrime nustatyta, kad statinai mazina EP po iSeminio insulto
pasireiskima. Tikslus priesepilepsinio statiny poveikio mechanizmas néra aiskus, bet manoma, kad statinai
mazina glutamato ekscitotoksiSkumg, veikia prieSuzdegimisSkai, stabdo kraujo-smegeny barjero
pazeidima, slopina nerviniy lgsteliy apoptozg¢ bei astroglioze [38].

Tyrimuose su gyvinais pastebéta, kad nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo, pavyzdziui, aspirinas,

slopina epileptogenezg, taciau tyrimai su Zzmonémis nebuvo atlikti [39,40].

9.6.2 Antriné prevencija

Europos insulto organizacijos gairés labiau rekomenduoja neskirti gydymo VNE pasireiskus
ankstyviems EP nei skirti. Si rekomendacija néra tvirta, nes triikksta kokybisky atsitiktiniy im&iy tyrimy,
jrodan¢iy VNE naudg ar zalg gydant ankstyvus EP [12]. Vis délto keliy tyrimy duomenimis, trumpalaikis
(1 mén.) vaisty nuo epilepsijos skyrimas, kai pasireiskia daugiau negu vienas ankstyvas EP po iSeminio
insulto, gali padéti iSvengti priepuoliy kartojimosi ir epilepsijos iSsivystymo [41,42].

Vélyvi EP, prieSingai nei ankstyvi, néra simptominiai, tod¢l rekomenduojama gydyma vaistais nuo
epilepsijos skirti pasireiskus bent vienam vélyvam priepuoliui [12,43].

Dauguma atvejy epilepsijos priepuoliy po iSeminio insulto kontrolei uztenka skirti vieng vaistg nuo
epilepsijos — apie 80 proc. pacienty, gydomy monoterapija, po 1 mety priepuoliai nebesikartoja. Nustatyta,
kad karbamazepino, lamotrigino bei levetiracetamo efektyvumas gydant EP po insulto yra panasus, taciau
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naujesni vaistai geriau toleruojami, nes sukelia maziau nepageidaujamy reakcijy [11,44]. Deja, truksta
issamesniy VNE efektyvumg gydant epilepsijos priepuolius po iSeminio insulto nagrinéjanciy tyrimy [45].

Gydant vaistais nuo epilepsijos vyresnio amziaus (daugiau nei 65 m.) pacientus, reikia atkreipti
démesj j dazniau pasireiSkiancias nepageidaujamas reakcijas [46]. Dél su amziumi mazéjancio vaisty
prisijungimo prie plazmos baltymy, kepeny metabolizmo ir paSalinimo per inkstus, vyresnio amziaus
pacientams reikéty skirti mazesnes vaisto dozes ir parinkti medikamentg pagal jo farmakokinetines
savybes. Taip pavykty iSvengti pavojingy nepageidaujamy reakcijy: griuvimy, sedacijos, svaigimo,
tremoro, elektrolity pusiausvyros sutrikimy ir kt. [47-49]. Svarbu jvertinti ir galimas sgveikas su
vartojamais medikamentais. Pavyzdziui, nerekomenduojama kartu skirti karbamazepino ar fenitoino su
apiksabanu ar dabigatranu, nes mazéja antikoagulianty poveikis, bei karbamazepino su statinais, nes gali

didéti lipidy koncentracija kraujo plazmoje [43,50].

9.7 Epilepsijos priepuoliy jtaka iSeminio insulto baigtims

Epilepsijos priepuoliai, pasireisk¢ po iSeminio insulto, yra galimai susije su blogesne pacienty
funkcine btkle ir didesniu mir§tamumu [8]. Zelano ir bendraautoriy atliktame tyrime nustatyta, kad
pasireiskus EP po insulto 5 metus i§gyvena 45 proc. pacienty [51]. Hesdorffer ir bendraautoriy teigimu, 10
mety i8gyvena 26-28 proc. pacienty [52].

Dél iSeminio insulto smegenyse atsirade pakitimai gali lemti epilepsijos i$sivystyma. Ankstyvi
epilepsijos priepuoliai didina vélyvy priepuoliy pasireiskimo rizikg [53,54]. Pasireiskus vélyvam
epilepsijos priepuoliui tikimybé, kad priepuoliai kartosis yra apie 70 proc. [52]. Taigi, pagal dabartinj
TLPE epilepsijos apibrézima, pasireiSkus vienam vélyvam priepuoliui po iSeminio insulto jau galime
diagnozuoti epilepsija, nes pakartotiniy priepuoliy tikimybé per ateinancius 10 mety yra tokia pati kaip po
2 neprovokuoty priepuoliy t.y. maziausiai 60 proc. [16].

Pacienty, kuriems po iSeminio insulto iSsivysté epilepsija, gyvenimo kokybé yra prastesné nei ty,
kuriems po insulto epilepsija neiSsivysté [55,56]. Epilepsija yra susijusi su depresija, nerimu bei kitais
nuotaikos sutrikimais, psichozémis, miego sutrikimais, prastesnémis kognityvinémis funkcijomis,
didesniu nejgalumu ir kt. [55,57,58].
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10. TYRIMO METODIKA

Atliktas tyrimas — prospektyvinis. Apibendrinant §j darba, iSanalizuoti 166 iSeminiu galvos smegeny
insultu serganciy tiriamyjy demografiniai, klinikiniai ir elektroencefalografijos duomenys. Tiriamyjy imtis
sudaryta i§ dél iSeminio insulto tirty ir gydyty LSMUL KK Neurologijos klinikoje nuo 2018 m. vasario 1
d. iki 2020 m. sausio 31 d. Tiriamyjy amzius buvo nuo 38 iki 94 mety. ISeminis insultas diagnozuotas

Tiriamyjuy atranka. Pristacius tyrimo eigg ir tikslus 243-iems sergantiems iSeminiu insultu
pacientams, tyrime dalyvauti sutiko 197 pacientai. Jtraukimg j tyrimg ribojo kai kuriems pacientams esanti
sensomotoriné afazija, dezorientacija, sgmonés sutrikimai, demencija ir kt. IS 197 tyrime sutikusiy
dalyvauti pacienty j galuting imtj nebuvo jtraukti 4 pacientai, kurie sirgo epilepsija dar prie§ patiriant
galvos smegeny insulta, 8 pacientai, kuriems buvo paneigta preliminari iSeminio insulto diagnozé, 2
pacientai, kuriuos poinsultinio stebé&jimo laikotarpiu iStiko pakartotinis insultas, dél kurio jie buvo gydomi
ne LSMUL KK. Taip pat | tiriamyjy grupe nuspresta nejtraukti pacienty, sirgusiy iSeminiu insultu su
hemoragine transformacija nes, remiantis literatiros duomenimis, pakraujavimas didina epilepsijos
priepuoliy jvykimo tikimybe, o atskirai ,,iSeminio insulto su hemoragine transformacija” tiriamyjy grupei
nepavyko surinkti pakankamai didelés Sios tiriamyjy grupés imties (tik 17). Taigi, galuting tyrimo imtj

sudaré 166 iSeminj galvos smegeny insultg patyrg tiriamieji (1 pav.).

243
pasitilyta dalyvauti tyrime —» 46
nesutiko
l dalyvauti
197
sutiko dalyvauti tyrime
4 )
sirgo epilepsija . 2
pries insulty pakartotinis insultas
tyrimo metu
8
paneigta preliminari 1 7

insulto diagnozé T
iSeminis insultas

su hemoragine transformacija

A\ J

166

galutiné imtis

1 paveikslas. Galutinés tiriamyjy imties atrinkimo eiga
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Rinkti tiriamyjy duomenys:

Demografiniai: amzius, lytis.

Vertintas tiriamojo amzius susirgimo iSeminio insultu metu. Pagal amziy tiriamieji skirstyti j jaunesnio

amziaus — < 65 m. ir vyresnio amziaus — > 65 m. tirlamyjy grupes.

Klinikiniai: apie insulto rizikos veiksnius (arteriné hipertenzija, cukrinis diabetas, prieSirdziy

virp¢jimas, dislipidemija), insulto metu pazeista galvos smegeny kraujotakos baseing, insulto sunkuma,

po iSeminio insulto patirtus ankstyvus ir vélyvus EP, laikotarpj nuo insulto iki EP pasireiskimo, patirty

EP tipa, duomenis apie EP gydymui skirta/neskirta gydyma VNE, funkcinj savarankiSkumg po

iSeminio insulto, mirtj po insulto.

o Pagal insulto rizikos veiksnius tiriamieji skirstyti j sergancius ir nesergancius arterine hipertenzija,
serganCius ir neserganCius prieSirdziy virp¢jimu, sergancius ir nesergancius cukriniu diabetu,
turéjusius ir neturéjusius dislipidemijg (dislipidemija buvo istirta 121 tiriamajam 1§ 166).

o Pagal paZeista galvos smegenuy kraujotakos baseing skirti tiriamyjy patyrusiy iSeminj insulta
priekiniame ir uzpakaliniame galvos smegeny kraujotakos baseine grupés.

o ISeminio galvos smegeny insulto sunkumas vertintas naudojant Nacionalinio sveikatos instituto
insulto skale (NIHSS - angl. National Institutes of Health Stroke Scale). NIHSS buvo vertintas 87
tiriamiesiems i§ 166. Pagal insulto sunkuma, tiriamieji buvo suskirstyti ;1 3 grupes: NIHSS <8,
NIHSS >8 — <16 ir NIHSS >16.

o EP pasireiskimas. Vertintas bendrai viso tiriamyjy stebéjimo laikotarpiu (iki 1 m.) EP patyrusiy
tiriamyjy kiekis, ankstyvus ir vélyvus EP patyrusiy tiriamyjy kiekis n (proc.).

o Ankstyvais EP laikyti EP, jvyke po iSeminio insulto per pirmas 2 sav. (<14 d.).

Ankstyvy EP pasireiSkimas vertintas visoje tiriamyjy grupéje (n=166).

Ankstyvus EP patyre tiriamieji buvo skirstyti j: bendrg patyrusiy ankstyvus EP tiriamyjy grupe;
patyrusiy tik ankstyvus neatidéliotinus EP (t.y. EP jvyke per <24 val.), patyrusiy ankstyvus EP be
neatideliotiny EP (>24 val. - <14 d.) bei patyrusiy ir ankstyvus neatidéliotinus, ir véliau jvykusius
ankstyvus EP tiriamyjy grupes.

o Vélyvais EP laikyti EP, jvyke¢ po iSeminio insulto véliau nei po 2 sav. (>14 d.).

Apie EP atsiradimg ar pasikartojima tiriamieji buvo apklausiami telefonu, paskambinus jiems po 3, 6 ir

12 mén. po jvykusio iSeminio galvos smegeny insulto. Praéjus 3 mén. duomenis apie veélyvus EP

pavyko surinkti i§ 116 tiriamyjy, i§ kuriy ankstyvi EP buvo pasireiske 10-Ciai, nepasireiske — 106;

atitinkamai po 6 mén. — i§ 106 tiriamyjy, kuriy ankstyvi EP buvo pasireiske 8-iems, nepasireiske — 98;
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po 12 mén. — 80 tiriamyjy, kuriy ankstyvi EP buvo pasireiSke 6-iems, nepasireiske — 74. Likusi dalis

tiriamyjy neatsiliepé arba nenor¢jo atsakinéti j uzduodamus klausimus.

o Epilepsijos priepuolio rasis. Tiriamyjy patirti EP klasifikuoti remiantis 2017 m. Tarptautinés lygos
pries epilepsija epilepsijos priepuoliy klasifikacija [15]. Pagal patirtg EP rasj tiriamieji buvo skirstyti
1 patyrusiy zidininius be ar su orientacijos sutrikimo zidininius priepuolius ir patyrusiy zidininius
iSplintancius ] abipusius toninius-kloninius priepuolius tiriamyjy grupes.

o VNE skyrimas vertintas bendroje ankstyvus EP patyrusiy tiriamyjy grupéje. Grupés: skirtas
gydymas VNE/ neskirtas gydymas VNE.

o Tiriamyjy funkcins savarankiSkumas balais vertintas praé¢jus 3, 6 ir 12 mén. po iSeminio insulto
naudojant modifikuota Rankino skale (mRS, 1 priedas) apklausiant tiriamajj telefonu. Tiriamieji
buvo skirstyti j 2 grupes: mRS <2 b. ir mRS > 2 b.

- EEG duomenys. Vertintas tiriamyjy, kuriems buvo atlikta EEG kiekis (n (proc.)) bei rasti pakitimai

EEG. Pagal EEG poky¢ius tiriamieji skirstyti j grupes: EEG rasti specifiniai epilepsiforminiai

pakitimai; rasti ir specifiniai epilepsiforminiai, ir nespecifiniai pakitimai; rasti tik nespecifiniai

pakitimai.

Statistiné duomeny analizé. Gauty duomeny statistin¢ analizé atlikta naudojant SPSS 23 programa.
Imties pasiskirstymo normalumas jvertintas Shapiro-Wilko testu. Kiekybiniai dydZziai pristatomi
apskai€iuojant vidurkius su standartiniu nuokrypiu, kokybiniai — tiriamojo pozymio reikSmiy daZnius ir

2

santykinius daZznius (procentus). Duomenys analizuoti naudojant Mann-Whitney U testa, x~ testa ir

Kaplan-Meier analize. Statistiskai patikimais laikyti rezultatai, kai p < 0,05.
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11. REZULTATAI

Demografinés ir klinikinés tiriamyjy grupés charakteristikos

Tiriamyjy grupéje (n=166) buvo 94 (56,6 proc.) vyrai ir 72 (43,4 proc.) moterys. Vidutinis jy
amzius insulto metu — 68,1 £ 11,7 m., vyry — 66,1 + 11,0 m., motery — 70,8 £ 12,1 m. (p < 0,05).

Demografinés ir klinikinés tiriamyjy grupés charakteristikos pateiktos 1 lenteléje.

1 lentelé. Demografinés ir klinikinés tiriamosios grupés charakteristikos

Demografinés ir klinikinés charakteristikos Tiriamyju grupé (n=166)
Lytis
Vyrai, n (proc.) 94 (56,6 proc.)
Moterys, n (proc.) 72 (43,4 proc.)
Amzius (Mm.), m £ SN 68,1+ 11,7
Vyry 66,1+ 11,0*
Motery 70,8+ 12,1
AmzZiaus grupés
<65 m., n (proc.) 70 (42,2)
> 65 m., n (proc.) 96 (57,8)
Insulto rizikos veiksniai
Arteriné hipertenzija, n (proc.) 131 (78,9)
Priesirdziy virpéjimas, n (proc.) 47 (28,3)
Cukrinis diabetas, n (proc.) 23 (13,9)
Dislipidemija (n=121), n (proc.) 113 (93,4)
PazZeistas baseinas
Priekinis, n (proc.) 119 (71,7)
Uzpakalinis, n (proc.) 47 (28,3)
Insulto sunkumas (n=87)
NIHSS < 8, n (proc.) 57 (65,5)
NIHSS >8 — <16, n (proc.) 23 (26,4)
NIHSS > 16, n (proc.) 7(8,0)
EP pasireiskimas
Viso EP patyré, n (proc.) 17 (10,2)
Ankstyvus EP patyré, n (proc.) 11 (6,6)
Vélyvus EP patyré (n=116), n (proc.) 8 (6,9)
EP rusis
Zidininiai be ar su orientacijos sutrikimu, n (proc.) 6 (3,6)
Zidininiai, i§plintantys j abipusius, n (proc.) 11 (6,6)
Epilepsinés biiklés pasirei§kimas, n (proc.) 2(1,2)
EEG atlikta, n (proc.) 9G54
EEG rasti pakitimai (n=9)
Specifiniai epilepsiforminiai, n (proc.) 1(11,1)
Specifiniai epilepsiforminiai ir nespecifiniai, n (proc.) 3(33,3)
Nespecifiniai, n (proc.) 5 (55,6)
Skirtas gydymas VNE (n=11), n (proc.) 6 (54,5)
mRS (balai, m = SN)
Po 3 mén. 1,8+1,6
Po 6 mén. 1,3+15
Po 12 mén. 1,3+15
Miré¢, n (proc.) 424

*p < 0,05, Mann-Whitney U testas — lyginant su motery,
NIHSS (angl. National Institutes of Health Stroke Scale) — Nacionalinio sveikatos instituto insulto skalé;
EEG — elektroencefalografija; EP — epilepsijos priepuoliai; mRS — modifikuota Rankino skalé; VNE — vaistai nuo epilepsijos.
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11.1 Epilepsijos priepuoliy pasireiskimas po iSeminio insulto

Tyrimo atlikimo laikotarpiu EP patyré 17 (10,2 proc.) tiriamyjy (n=166) (2 pav.). Ankstyvus EP
patyré 11 (6,6 proc.), vélyvus - 8 (6,9 proc.) tiriamyjy (3 pav.). Tik neatidéliotinus ankstyvus EP patyré 6
(3,6 proc.), ankstyvus EP be neatidéliotinai jvykusiy EP - 4 (2,4 proc.) tiriamieji, 1 (0,6 proc.) tiriamasis

patyré ne tik neatidéliotinus, bet ir véliau jvykusius ankstyvus EP (3 pav.).

Pasireiské
EP
Nepasireiské 10,2 proc.
EP
89,8 proc.

2 pav. Epilepsijos priepuoliy (EP) pasirei§kimas po iSeminio galvos smegeny insulto (n=166)

25
s 20
2
="
£ 15
]
=
.=‘
= 10
§ 6,6 proc. 6,9 proc.
-E 5 3,6 proc.

2,4 proc.
B =
O T T T —
1-a 2-a 3-a 4-a Velyvi EP

ankstyvy EP ankstyvy EP ankstyvy EP ankstyvy EP (n=8)
grupé (n=11) grupé (n=6) grupé (n=4) grupé (n=1)

3 pav. Ankstyvy (n=166) ir vélyvy (n=116) epilepsijos priepuoliy (EP) pasireiskimas iseminio insulto
tirlamyjy grupéje.

Ankstyvus EP patyrusiy tiriamyjy grupés: 1 - a grupé - bendra ankstyvus EP patyrusiy grupé; 2 - a grupé - tik
neatidéliotinus ankstyvus EP patyrusiy grupé; 3 - ia grupé - ankstyvus EP (be neatidéliotiny EP) patyrusiy grupé; 4
— a grupé - ne tik neatidéliotinus EP, bet ir véliau patyrusiy ankstyvus EP grupé.
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Laikotarpis nuo iSeminio insulto iki ankstyvy ir vélyvy EP priepuoliy pasireiSkimo nurodytas 2
lenteléje. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal laikotarpj nuo insulto iki EP pasireiSkimo ankstyvy, ankstyvy

neatidéliotiny ir vélyvy EP patyrusiy tiriamyjy grupése pateiktas 4-ame, 5-ame ir 6-ame paveiksléliuose.

2 lentelé. Laikotarpis nuo iSeminio insulto iki epilepsijos priepuoliy (EP) pasireiskimo

Laikotarpis nuo iSeminio insulto

Tiriamyjy grupés iki EP pasirei$kimo,
m + SN
Bendra patyrusiy ankstyvus EP grupé, (n=11) 16+1,0d.
Patyrusiy tik neatidéliotinus ankstyvus EP grupé, (n=6) 2,3+ 3,9 val.
Patyrusiy ankstyvus be neatidéliotiny EP grupé, (n=4) 2,8+1,0d.
Patyrusiy vélyvus EP grupé, (n=8) 4,2 +£2,0 mén.
m Patyré EP ~ Nepatyre EP
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4 pav. Tirtamyjy pasiskirstymas pagal epilepsijos priepuoliy (EP) pasireiSkimo laikg ankstyvus

neatideliotinus EP patyrusiy tiriamyjy grupéje (n=7).
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m Patyr¢e EP ~ Nepatyre EP
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5 pav. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal epilepsijos priepuoliy (EP) pasireiskimo laikg bendroje ankstyvus
EP patyrusiy tiriamyjy grup¢je (n=12).

m Patyré EP ~ Nepatyrée EP
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6 pav. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal epilepsijos priepuoliy (EP) pasireiskimo laikg vélyvus EP patyrusiy

tirlamyjy grupéje (n=8).
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11.2 Sasajos tarp demografiniy duomeny, klinikiniy ypatybiy ir ankstyvy epilepsijos priepuoliy po

patirto iSeminio insulto pasireiSkimo

Vyrams (n=94) ir moterims (n=72), jaunesniems (< 65 m., (n=70)) ir vyresniems (> 65 m., (n=96))

tirlamiesiems tikimybé po iSeminio insulto patirti ankstyvus EP nesiskyré (p > 0,05) (7 pav., 8 pav.).

Tikimybé patirti ankstyvas EP

Tikimybé patirti ankstyvus EP

Log Rank = 1,281; p > 0,05
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7 pav. Tikimybé patirti ankstyvus
epilepsijos priepuolius (EP) po
iSeminio  insulto  tirilamiesiems
vyrams (n=94) ir moterims (n=72).

8 pav. Tikimybé patirti ankstyvus
epilepsijos priepuolius (EP) po
iSeminio insulto jaunesniems (< 65
m. (n=70)) ir vyresniems (> 65 m.
(n=96)) tiriamiesiems.
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Nesergantys arterine hipertenzija (n=35) tiriamieji turéjo didesne¢ tikimybe (Log Rank=4,453;

p<0,05) po iSeminio insulto patirti ankstyvus EP nei sergantys arterine hipertenzija (n=131) tiriamieji (9

pav.). Tikimyb¢ patirti ankstyvus EP po iSeminio insulto sergantiems ir nesergantiems priesSirdziy

virpéjimu, sergantiems ir nesergantiems cukriniu diabetu, turintiems ir neturintiems dislipidemija

nesiskyré (p>0,05) (10 pav., 11 pav., 12 pav.).

Log Rank = 4,453; p < 0,05
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9 pav. Tikimybé patirti ankstyvus
epilepsijos priepuolius (EP) po
iSeminio insulto sergantiems
(n=131) ir nesergantiems (n=35)
arterine hipertenzija tiriamiesiems.

10 pav. Tikimybé patirti ankstyvus
epilepsijos priepuolius (EP) po
1Seminio insulto sergantiems (n=47)
ir nesergantiems (n=119) priesirdziy
virpéjimu.
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Tikimybé patirti ankstyvus EP
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11 pav. Tikimyb¢ patirti ankstyvus
epilepsijos priepuolius (EP) po
iSeminio  insulto  sergantiems
(n=23) ir nesergantiems (n=143)
cukriniu diabetu tiriamiesiems.

12 pav. Tikimyb¢ patirti ankstyvus
epilepsijos priepuolius (EP) po
1Seminio insulto turintiems (n=113)
ir neturintiems (n=8) dislipidemijos
tiriamiesiems.
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Tiriamiesiems, pazeidimui esant priekiniame (n=119) ir uzpakaliniame (n=47) galvos smegeny
kraujotakos sutrikimo baseinuose, tikimybé patirti ankstyvus EP po iSeminio insulto nesiskyré (p>0,05)
(13 pav.). Tikimybé¢ patirti ankstyvus EP patyrusiems skirtingo sunkumo (NIHSS <8, (n=57), NIHSS >8-
<16, (n=23), NIHSS >16, (n=7)) iSeminj insultg tiriamiesiems, nesiskyré (p > 0,05) (14 pav.).

Log Rank = 0,011; p > 0,05
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11.3 Sasajos tarp po iSeminio galvos smegeny insulto patirty ankstyvy epilepsijos priepuoliy ir

iSeminio insulto baigc¢iu

Tiriamieji, kurie po iSeminio galvos smegeny insulto patyré ankstyvus EP, tur¢jo didesne tikimybe

patirti vélyvus EP nei tiriamieji, kurie ankstyvy EP nepatyré (Log Rank = 5,093; p < 0,05) (15 pav.).

0,25- } Ankstywy EP
pasireiskimas
—pasireiiks
Mnepasireidlee
R p20- P
=
wm
& 015-
£
]
=
o 0107
=
-‘§ +
= o005
ooo— —
| 1 I ! l 1 I
0 20 40 8.0 8.0 10,0 12,0
Laikotarpis nuoe insulte iki EP pasireiskimo,
meén.

15 pav. Tikimybé po iSeminio galvos smegeny insulto patirti vélyvus epilepsijos priepuolius (EP)

patyrusiems (n=11) ir nepatyrusiems (n=155) ankstyvus EP (Log Rank =5,093; p < 0,05).
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Sasajos tarp ankstyvy EP ir insulto baig€iy pateiktos 3 lenteléje. Patyrusiy ankstyvus EP grupéje

amziaus vidurkis buvo 70,0 £ 10,3 m. , nepatyrusiy — 67,7 = 12,2 m. (p > 0,05). Patyrusiy ankstyvus EP

grupéje buvo 8 (72,7 proc.) vyrai ir 3 (27,3 proc.) moterys, nepatyrusiy — 86 (55,6) vyrai ir 69 (44,5 proc.)

moterys (p > 0,05).

3 lentelé. Sasajos tarp ankstyvy epilepsijos priepuoliy (EP) ir insulto baigciy

Patyre Nepatyre
ISeminio insulto baigtys ankstyvus EP ankstyvy EP
(n=11) (n=155)
Vélyvi EP (n=8)
pasireiské, n (proc.) 2 (18,2)* 6 (3,9)
nepasireiské, n (proc.) 9(81,8) 149 (96,1)
Vélyvi EP
Skirtas gydymas VNE po ankstyvy EP, n (proc.) 0
Neskirtas gydymas VNE po ankstyvy EP, n (proc.) 2 (18,2)
MRS (balai, m £ SN)
po 3 mén. 28+15 18+15
po 6 mén. 23+1,7 1,3+15
po 12 mén. 22+18 12+15
mRS po 3 mén., (n=116) (n=10) (n=106)
<2, n (proc.) 5 (50,0) 77 (72,6)
> 2, n (proc.) 5 (50,0) 29 (27,4)
mRS po 6 mén., (n=106) (n=8) (n=98)
<2, n (proc.) 4 (50,0) 77 (78,6)
>2,n (proc.) 4 (50,0) 21 (21,4)
mRS po 12 mén., (n=80) (n=6) (n=74)
<2, n (proc.) 3 (50,0) 58 (78,4)
> 2, n (proc.) 3 (50,0) 16 (21,6)
Mirtis (n=4)
tyrimo laikotarpiu (iki 1 m.), n (proc.) 1(9,1) 3(1,9
per 1 mén. po insulto, n (proc.) 1(9,1) 2(1,3)

* p < 0,05, y° testas — lyginant su nepatyrusiai ankstyvy EP;
p > 0,05, Mann-Whitney U testas;

EP — epilepsijos priepuoliai; mRS — modifikuota Rankino skale.

Tiriamasis, patyres ankstyvus EP, miré¢ po iSeminio insulto pra¢jus 8 dienoms. Nepatyrg ankstyvy

EP mir¢ po iSeminio insulto vidutiniSskai praéjus 29,0 + 24,3 dienoms, anksCiausiai — po 14 dieny,

véliausiai — 57 dieny.
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Tikimybé nemirti po iSeminio galvos smegeny insulto patyrusiems ir nepatyrusiems ankstyvus EP,

nesiskyré (p > 0,05) (16 pav.).
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16 pav. Tikimybé po iSeminio galvos smegeny insulto nemirti patyrusiems (n=11) ir nepatyrusiems

(n=155) ankstyvus epilepsijos priepuolius (EP) (Log Rank = 2,413; p > 0,05).
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12. REZULTATU APTARIMAS

Misy atliktame tyrime vyrai sudaré 56,6 proc. tiriamyjy, moterys — 43,4 proc. Tiriamyjy amziaus
vidurkis — 68,1 + 11,7 m. Vyrai patyré iSeminj galvos smegeny insultg bidami statistiSkai reikSmingai
jaunesni uz moteris, atitinkamai — 66,1 + 11,0 m. ir 70,8 + 12,1 m. Sis amZiaus skirtumas tarp skirtingy
lyCiy atstovy, patyrusiy iSeminj insulta, yra placiai aprasytas mokslinéje literatiiroje, pavyzdziui, Palm ir
bendraautoriy atliktame prospektyviniame iSeminio insulto rizikos veiksniy tyrime apskaiCiuota, kad
vidutinis i§eminj insultg patyrusiy vyry amzius buvo 69,7 £ 11,5 m., motery — 73,5 £ 12,6 m. [59-61].

Nustatémeé, kad epilepsijos priepuolius po iSeminio galvos smegeny insulto iki 1 m. stebéjimo
laikotarpiu patyré 10,2 proc. tiriamyjy, ankstyvus EP — 6,6 proc. tiriamyjy, o vélyvus — 6,9 proc. Bendras
[6-11] ir vélyvy priepuoliy [9,11] pasireiSkimo daznis sutampa su pateikiamu mokslinéje literatiiroje.
Ankstyvy priepuoliy pasireiskimas $iek tiek virSija moksliniuose darbuose, kurie priepuolius atsiradusius
iki 2 sav. po iSeminio insulto priskiria ankstyviems, nurodomg 0,5 — 5,4 proc. daznj [8,11]. Mes taip pat
rinkomés 2 sav. laiko ribg tarp ankstyvy ir vélyvy EP, taciau visi ankstyvi EP jvyko per pirmas 4 paras.
Dél Sios priezasties manome, kad ankstyvy epilepsijos priepuoliy apibréz¢iai teisingiau bty naudoti 1
sav. laiko ribg. Miisy tyrime, kaip ir kituose moksliniuose darbuose, ankstyvi EP dazniausiai pasireiské
per pirmas 24 val. po iSeminio galvos smegeny insulto [62].

StatistiSkai reikSmingy skirtumy tarp skirtingos lyties tiriamyjy ir ankstyvy EP pasireiSkimo
nenustatéme. Tiesa, miisy tyrime vyrai buvo statistiskai reikimingai jaunesni uz moteris. Sis amZiaus
skirtumas galimai tur¢jo jtakos rezultatams, taciau Zhang ir bendraautoriai, atlike sisteming apZvalga ir
metaanalize¢ Sia tema, sgsajos tarp lyties ir priepuoliy pasireiSkimo taip pat nerado [18].

2020 m. Zollner ir bendraautoriy atliktame tyrime apskaiciuota, kad senstant su kiekvienais metais
tikimyb¢ po iSeminio galvos smegeny insulto patirti ankstyvus epilepsijos priepuolius mazéja po 1 proc.
[63]. Nepaisant to, mes savo atliktame tyrime, kaip ir kai kurie kiti tyrimai, sgsajos tarp tiriamyjy amziaus
ir EP pasireiskimo nenustaté [62,64].

Miisy grupés tiriamiesiems, sirgusiems arterine hipertenzija, tikimybé po iSeminio galvos smegeny
insulto patirti ankstyvus EP buvo mazesné nei nesirgusiems. [vairiuose moksliniuose tyrimuose teigiama,
kad arteriné hipertenzija néra nepriklausomas ankstyvy epilepsijos priepuoliy pasireiSkimo rizikos
veiksnys [65,66], taCiau tyrimy, kurie nustaté arterinés hipertenzijos apsauginj poveikj nuo EP
pasireiSkimo, néra daug. 2016 m. Hundozi ir bendraautoriai apskaiciavo, kad Zemas arba normalus
arterinis kraujo spaudimas, iSmatuotas pacientams, kai jie buvo atvezti j ligoning d¢l timaus iSeminio ar
hemoraginio insulto pasireiskimo, rizika pasireiksti ankstyviems EP didina 2,5 karto. Darbo autoriai

teigia, kad esant Zemam arba normaliam arteriniam kraujo spaudimui smegenyse susidaro didesné
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1Semijos zona nei esant aukStam kraujo spaudimui. Kuo didesné pazeidimo zona, tuo didesné tikimybé,
kad pasireiks epilepsijos priepuoliai [67].

Nei priekiniame, nei uzpakaliniame galvos smegeny kraujotakos baseine jvykes iSeminis insultas
musy tyrime nebuvo susijes su didesne tikimybe pasireiksti ankstyviems epilepsjos priepuoliams. Keli
moksliniai tyrimai yra nustate, kad labiausiai su EP pasireiskimu susijes kaktinés ar smilkininés skilties
pazeidimas [22], ta¢iau dauguma tokios sgsajos neaptiko [68].

Masy iSeminio insulto tiriamyjy grup¢je tikimybé po insulto patirti ankstyvus EP tarp skirtingy
insulto sunkumo grupiy tiriamyjy statistiskai reikSmingai nesiskyré. Vis délto jvairiuose moksliniuose
tyrimuose sgsaja tarp iSeminio insulto sunkumo (vertinamo NIHSS) ir ankstyvy EP pasireiskimo yra
aptinkama, pavyzdziui, Z6llner ir bendraautoriai teigia, kad didéjant NIHSS su kiekvienu balu tikimybé
patirti ankstyvus EP didéja po 9,2 proc. [63]. Galimai, misy tyrimo nuo literatiros duomeny
besiskiriantys rezultatai yra susij¢ su palyginti nedidelémis misy tiriamyjy imtimis.

Nustatéme, kad misy tiriamieji, po iSeminio galvos smegeny insulto patyre ankstyvus epilepsijos
priepuolius, turéjo didesn¢ tikimybe patirti vélyvus epilepsijos priepuolius, nei ankstyvy epilepsijos
priepuoliy nepatyre tiriamieji. Svarbu atkreipti démesj, kad nei vienam tiriamajam, kuriam patyrus
ankstyvus EP buvo skirtas gydymas VNE, vélyvi priepuoliai nepasireiské. Taigi, galbtit pacientams,
sergantiems iSeminiu insultu ir patyrusiems ankstyvus EP, VNE skyrimas turi prasme, siekiant i§vengti
galimai véliau jvyksianéiy epilepsijos priepuoliy. Remdamiesi savo tyrimo duomenimis (visi tiriamieji
velyvus EP patyré per pirmus 7 mén. po insulto), darome prielaida, kad gal VNE skyrimas pirmajj
pusmetj (metus?) bty prasmingas, siekiant i§vengti vélyvy priepuoliy jvykimo. Zinoma, miisy tiriamyjy
grupé buvo nedidelé, todél apibendrinanciy iSvady pateikti negalime ir pritariame Europos insulto
organizacijos teiginiui, kad nustatyti VNE naudg Siuo atveju reikalingi kokybiski didelés apimties
atsitiktiniy im¢iy tyrimai [12].

Pastebéjome, kad ankstyvus EP patyrusiy miasy grupés tiriamyjy funkcinis savarankiskumo
rezultatai po 3, 6 ir 12 mén. buvo blogesni nei nepatyrusiy, taciau skirtumas nebuvo statistiskai
reikSmingas. Tiesioging ankstyvy EP jtaka insulto baigtims vertinti sudétinga, nes insulto sunkumas ir
dydis, pacienty funkcinj savarankiskumg po insulto lemiantys veiksniai, taip pat yra ir ankstyvy EP
pasireiskimo rizikos veiksniai [19,63]. Vis délto 2016 m. atliktoje sisteminéje apzvalgoje ir metaanalizéje
nustatyta, kad po iSeminio insulto pasireisk¢ EP mazo pacienty funkcinio savarankiskumo rizika didina
1,6 karto [69].

Moksling¢je literatiiroje nurodoma, kad ankstyvy epilepsijos priepuoliy pasireiSkimas po iSeminio

yra susijes su didesniu pacienty mirtingumu [8,51,63,70,71]. Mes savo tyrime statistiskai reik§mingai
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besiskirianéiy rezultaty nenustatéme, tacCiau stebéjome tendencijg — patyrusiy ankstyvus EP grupéje

mirusiyjy Kiekis buvo didesnis nei nepatyrusiy ir jie miré anksciau.
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13. ISVADOS

1. Epilepsijos priepuolius po iSeminio galvos smegeny insulto patyré mazdaug deSimtadalis tiriamyjy.
Ankstyvus epilepsijos priepuolius patyré 6,6 proc. tiriamyjy: daugiau nei pusé jy — per pirma para, ¥ -
per pirmas dvi paras po insulto, visi — per pirmas keturias paras. Daugiau nei pusé tiriamyjy, patyrusiy
ankstyvus neatidéliotinus epilepsijos priepuolius, juos patyré per pirmg valandg po iSeminio galvos
smegeny insulto.

Vélyvus epilepsijos priepuolius patyré 6,9 proc. tiriamyjy: ketvirtadalis per pirmajj ménesj, visi — per
7 mén. po iSeminio galvos smegeny insulto.

2. Tiriamiesiems, nesirgusiems arterine hipertenzija, nustatyta didesné tikimybé po iSeminio galvos
smegeny insulto patirti ankstyvus epilepsijos priepuolius nei tiriamiesiems, kurie arterine hipertenzija
nesirgo.

Tikimybe po iSeminio galvos smegeny insulto patirti ankstyvus epilepsijos priepuolius tarp skirtingy
Iyties, amziaus, kity rizikos veiksniy (prieSirdziy virpé&jimas, sukrinis diabetas, dislipidemija), insulto
sunkumo, sutrikusios kraujotakos baseiny grupiy tiriamyjy statistiskai reikSmingai nesiskyré.

3. Tiriamieji, po iSeminio galvos smegeny insulto patyre ankstyvus epilepsijos priepuolius, turéjo
didesng¢ tikimybe patirti vélyvus epilepsijos priepuolius, nei ankstyvy epilepsijos priepuoliy nepatyre
tirlamieji. Nei vienas tiriamyjy, kuriam patyrus ankstyvus epilepsijos priepuolius buvo skirtas
gydymas vaistais nuo epilepsijos, vélyvy epilepsijos priepuoliy nepatyre.

StatistiSkai reikSmingo skirtumo tarp patyrusiy ir nepatyrusiy po iSeminio galvos smegeny insulto
ankstyvus epilepsijos priepuolius tiriamyjy ir funkcinio savarankiskumo lygmens bei mirusiyjy kiekio

nustatyta nebuvo.
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15. PRIEDAI

MODIFIKUOTA RANKINO SKALE

Baly skai¢ius Apibudinimas

0

Néra negalavimy ar neurologiniy simptomy.

Yra simptomai, taciau reikSmingo nejgalumo néra. Negalavimai nedideli, nedarantys
jtakos kasdieniam gyvenimui. Nepaisant simptomy gali vykdyti visas ankstesnes
gyvenimo ir darbo funkcijas.

Lengvas nejgalumas, negali dirbti ankstesnio jprastinio darbo, bet sugeba apsitarnauti
pats. Negalavimai, kurie riboja kasdieninj gyvenima, taciau ligonis sugeba apsitarnauti
pats.

Vidutinio laipsnio nejgalumas. Reikalinga daliné pagalba, taciau gali eiti pats be kito
asmens pagalbos. Negalavimai, kurie labai paveikia kasdieninj gyvenimg ir ligoniui
reikalinga pagalba apsitarnaujant.

Vidutinis ir sunkus nejgalumas. Negali eiti be Kkito asmens pagalbos, nesugeba
apsitarnauti pats. Dideli negalavimai ir neurologiniai defektai, dél kuriy ligonis turi biiti
slaugomas, taciau ne tokie, kad slauga bty reikalinga visg para.

Sunkus nejgalumas, prikaustytas prie lovos, sutrikusi dubens organy funkcija, reikalinga
nuolatiné preZiiira ir slauga.

Mirtis.
Ar galite gyventi vienas, be kity zmoniy pagalbos
(naudotis vonia, tualetu; apsipirkinéti; gaminti maistg)?
Ar galite viska daryti lygiai taip Ar galite vaikscioti be kity
pat kaip ir pries patiriant insutg, zmoniy pagalbos?

Ar gyvenate jprastg gyvenima, Ar Jlun'ls.rellfalllriga?
kurj gyvenote prie§ patiriant nuolatine prieziura’
insulta?
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t.y. dirbti ankstesnj jprastg darbg?
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