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Pregled
Review

NOVORODENACKE KONVULZIJE

IGOR PRPIC'2, IVANA KOLIC'?, JELENA RADIC NISEVIC!?

Konvulzije predstavljaju najvazniju manifestaciju osnovne bolesti sredisnjeg zivéanog sustava u novorodencadi. Kada ih se
usporeduje s epileptickim napadajima kasnije tijekom Zivota razliku se prema etiologiji, klinickoj prezentaciji, terapijskom pristupu
i kasnijem neurorazvojnom ishodu. I danas hipoksijsko-ishemijska ozljeda mozga predstavlja vodeci uzrok za razvoj konvulzija u
novorodenackoj dobi te je uglavnom u tih pacijenata povezana s kasnijim nepovoljnim neuroloskim ishodom, dok su metabolicki po-
remecaji relativno rijetki uzrok. Unato¢ razvoju mnogih antiepileptickih lijekova u posljednja dva desetljeca i dalje je po iskljucenju
prolaznih metabolickih poremecaja i njihovom lijecenju, fenobarbiton lijek prvog izbora. Predstavijaju svojevrstan dijagnosticko-
terapijski izazov u svakodnevnom radu neonatologa, te nerijetko zahtjeva multidisiciplinarni pristup te ukljucivanje u postupnik
drugih pedijatrijskih subspecijalnosti. Ovim pregledom sistematizirati cemo objavljena znanja o konvulzijama u novorodenackoj
dobi te dati pregled osnovnih dijagnostickih postupaka i terapijskog pristupa vaznih u svakodnevnom radu neonatologa.

Deskriptori: NOVORODENACKE KONVULZIJE, KLINICKA SLIKA, DIJAGNOSTIKA, LIJECENJE, ISHOD

Novorodenacke konvulzije (NK)
predstavljaju posebni "dobno specific-
ni" entitet koji se vrlo Cesto javlja kao
jedini simptom bolesti srediSnjeg zivCa-
nog sustava u novorodenceta, a zahtjeva
promptnu procjenu i lije¢enje (1-3). Va-
zan su rizik smrtnosti ili kasnih neuro-
razvojnih osteéenja u rizi¢ne novoroden-
¢adi. Povezane su s razvojem cerebralne
paralize, kognitivnih i razvojnih teskoc¢a
te epilepsije u kasnijoj dobi (4).

U usporedbi s konvulzijama koje se
javljaju nakon novorodenacke dobi razli-
kuju se u etiologiji, semiologiji te elek-
troencefalografskom (EEG) zapisu, a
mogu biti refraktorne na antiepilepticke
lijekove (AEL) koji su uc¢inkoviti u osta-
lim dobnim skupinama (5).
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Prema definiciji, NK obiljezene su
stereotipnim, paroksizmalnim dogada-
jima promijenjene neuroloske funkcije
(ponasanja, motoricke i/ili autonomne
funkcije) koji mogu biti povezani sa ab-
normalnim sinkronim kortikalnim izbi-
janjima, a dogadaju se tijekom prvih 28
dana zivota (u terminske novorodencadi)
ili 44 postkoncepcijska tjedna (u nedono-
$¢adi) (6, 7). Vazno je pokusati utvrdi-
ti podlijezecu etiologiju NK kako bi se
mogle provesti specificne mjere lijeCenja
i umanjiti nepovoljan ishod.

Epidemiologija

Incidencija NK relativno je visoka i
vi$a je nego u bilo kojoj dobi izvan novo-
rodenacke. To¢nu incidenciju konvulzija
u sveukupnoj populaciji novorodencadi
tesko je procijeniti zbog mnogobrojnih
razloga. lako postoji rastuci trend u dija-
gnosticiranju konvulzija iskljucivo elek-
trofizioloskim tehnikama, i dalje se one
tradicionalno uglavnom dijagnosticiraju
na temelju klinicke opservacije abnor-
malnih pokreta. Klinicka dijagnoza NK
je ve¢inom subjektivna, sa Sirokom vari-
jacijom medu ispitivacima (2, 8).

Temeljem do sada objavljenih re-
zultata populacijskih studija ukupna
procijenjena incidencija NK je oko 1-5
na 1000 terminske novorodencadi, dok
podatci za nedonoscad Siroko variraju i
procjenjuje se da je desetak puta visa od
one u terminske novorodencadi (3, 4, 8).

Veéina NK se klinicki prezentira u
prvim danima zivota, od Cega trecina u
prvom danu zivota, a druga tre¢ina do
kraja sedmog dana Zivota.

Mnogobrojne klinicke studije pro-
cjenjivale su rizi¢ne ¢imbenike iz peri-
natalnog razdoblja za pojavu NK ne bi
li se identificirali i izbjegli potencijalno
promjenjivi riziéni Cimbenici (8-11).
Opisivani rizi¢ni ¢imbenici svrstani su u
3 skupine i to maternalni, intrapartalni te
neonatalni, a najznacajniji rizi¢ni ¢imbe-
nici prikazani su u Tablici 1.

Patofiziologija

Opisuje se nekoliko dobno-specifi¢-
nih ¢imbenika vezanih uz novorodenac-
ki mozak, a vode prekomjernoj eksci-
tabilnosti i pojavi konvulzija, slabijem
odgovoru na konvencionalnu farmakote-
rapiju te nepovoljnom u¢inku na mozak
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Tablica 1.

Rizi¢ni cimbenici koji se povezuju sa javljanjem konvulzija u novorodencadi (3, 8-10)

Maternalni Intrapartalni Neonatalni

Starija dob rodilje (>40 godina) Znaci fetalnog distresa Niska gestacijska dob

Nulipara

Diabetes mellitus (prije trudnoce ili gestacijski)

Patologija placente i/ili pupcane vrpce
Produljeno 2. porodajno doba
Febrilitet rodilje u porodu

Korioamnionitis

Niska porodajna tezina
Postmaturitet (>42. tj. gestacije)

Muski spol

u razvoju. Novorodenacko razdoblje te
prvih nekoliko mjeseci zivota doba je fi-
zioloske sinaptogeneze, kada su sinapse
i dendriticki zavrSetci najbrojniji (12).
Glutamatergicki neuroni, kao primar-
no ekscitatorni mehanizam razvojnog i
odraslog mozga, su prekomjerno ekspri-
mirani i njihovi receptori su konfiguri-
rani tako da dopustaju relativnu hiperek-
scitabilnost.

Gamaaminomaslacna kiselina
(GABA), kao primarno inhibitorni me-
hanizam odraslog mozga, u razvojnom
mozgu moze uciniti paradoksalnu eksci-
taciju zbog predominacije NKCC1 i od-
godene ekspresije KCC2 kotransportera
kojima se povisuje unutarstani¢na kon-
centracija kloridnih iona i posljedi¢no
depolarizacija kao odgovora na GABA-
ergicke tvari (12, 13).

Nezreli sustav ekscitatornih i inhi-
bitornih neurotransmitera odgovoran je i
za nedostatak ciljnih mjesta za konven-
cionalne AEL, $to NK ¢ini posebno tes-
kim za lije¢enje. Nedovoljno zreli mozak
moze biti rezistentan na lijekove koji dje-
luju kao GABA agonisti, bilo kao rezul-

Tablica 2.
Etiologija konvulzija u novorodencadi (7, 8, 15)

tat patoloskog gradijenta kloridnih iona
ili radi smanjene ekspresije receptora i
njihovih podjedinica (13).

Etiologija

Diferencijalna dijagnoza konvulzi-
ja u novorodenackoj dobi vrlo je Siroka,
podrazumijeva strukturne, metabolicke i
genske uzroke, a vrlo ¢esto su NK i jedi-
na manifestacija teske i1 ozbiljne bolesti
sredi$njeg ziv€anog sustava ili drugog
podlijezuéeg poremecaja (npr. metabo-
licke bolesti, glukozno-elektrolitskog
poremecaja ili infekcije) (Tablica 2).

Prema dostupnim podatcima iz me-
dicinske literature u vecine se novoro-
dencadi dijagnostickom obradom otkrije
podlijezuéa etiologija NK, i to u njih 75
do 95% (13). Najces¢i uzrok konvulzija u
terminske novorodencadi i nedonoscadi
je hipoksi¢no-ishemijska encefalopati-
ja (HIE) (25-30%), nakon cega prema
ucestalosti slijede prolazni metabolicki
poremecaji (5-30%), cerebrovaskularne
bolesti (5-15%) i intrakranijske infekcije
(5-15%) (7, 14).

Takoder, dob javljanja konvulzija
moze nam biti prva pomo¢ u daljnjim
dijagnostickim postupcima kada traga-
mo za etiologijom NK. Primjerice, kon-
vulzije uslijed HIE dogadaju se najcesce
tijekom prva dva dana, dok se konvul-
zije uslijed hipoglikemije javljaju nakon
drugog dana Zzivota. Nasljedne metabo-
licke bolesti vrlo su rijetke i uglavnom
se klinicki manifestiraju po zapocinjanju
hranjenja. Pocetak NK nakon 10. Dana
zivota uglavnom se povezuje sa hipokal-
cijemijom, malformacijama srediSnjeg
ziv€anog sustava te novorodenackim
epileptickim sindromima (14-16).

Klinicka obiljezja
i klasifikacija

Klini¢ka prezentacija konvulzija
u novorodenackoj dobi znadajno se ra-
zlikuje od konvulzija koje se dogadaju
kasnije tijekom zivota, a sve kao odraz
nezrelosti sredi$njeg Ziv€anog sustava.
Postoje mnogobrojne klini¢ke klasifika-
cije konvulzija u novorodenackoj dobi.
Mogu se klasificirati na temelju klinicke
slike na klinicke, elektroencefalografske

Hipoksijsko ishemijska encefalopatija

Mozdana ishemija: fokalna ishemijska ozljeda mozga, neonatalni arterijski mozdani udar, tromboza venskih sinusa

Intrakranijsko krvarenje: subduralno, subarahnoidalno, periventrikularno/intraventrikularno

Intrakranijske infekcije: meningitis, encefalitis, apsces mozga, TORCH infekcije

Malformacije sredi$njeg zivéanog sustava

Metabolicki ili elektrolitski poremecaji: hipoglikemija, hipokalcemija, hipomagnezemija, hiponatremija, hipernatremija

Nasljedne metabolicke bolesti: poremecaji metabolizma aminokiselina, poremecaji ciklusa ureje, mitohondrijske bolesti, GLUTI deficit,

vitamin ovisne konvulzije
Intoksikacija: opijati, anestetici

Epilepsijski sindromi novorodenacke dobi
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i elektroklinicke konvulzije, na temelju
patofiziologije na epilepticke i ne-epilep-
ticke konvulzije, te na temelju etiologije
(6, 17, 18).

Prema posljednjim preporucenim
klasifikacijama epileptickih napadaja
koje je dala ILAE (engl. International
League Against Epilepsy) iz 2017. go-
dine, NK ne bi trebalo smatrati izdvoje-
nim entitetom ve¢ bi ih trebalo uklopiti
u predlozenu shemu zariS$nih i ostalih
epileptickih napadaja (19). U ovom pre-
gledu osvrnuti ¢emo se na dvije najcescée
koristene klinicke klasifikacije NK koje
su Volpe i Mizrahi predlozili pred tride-
setak godina i danas su u Sirokoj upotrebi
(6, 17, 18). Temeljem navedenih klasifi-
kacija postoje 4 osnovna tipa NK:

e Subklinicki ("Subtle seizures")
e Klonicki

e Tonicki

e Miokloni

Svaki od podtipova moze biti fokal-
ni, multifokalni i/ili generalizirani.

Subklinicke konvulzije predstavljaju
najces¢i tip i1 ¢ine oko 50% svih NK, a
opisuju se kao motoric¢ki automatizmi i
¢es¢i su u nedonoscadi nego terminske
novorodencadi. Mogu se prezentirati
kao iznenadne motoricke kretnje (o€ni
pokreti, oralno-bukalno-jezi¢ni pokreti,
slozeni pokreti ekstremitetima, slozeni
besciljni pokreti) ili promjene u auto-
nomnim funkcijama (apneja, iznenadne
promjene u sr¢anoj frekvenciji, arterij-
skom tlaku i disanju), vrlo Cesto se pre-
vide i mogu nalikovati normalnom po-
naSanju i uobicajenim reakcijama novo-
rodenceta. EEG zapis je Cesto normalan,
a odgovor na primjenu uobic¢ajenih AEL
promjenjiv (7, 16-18).

Klonicke konvulzije obiljezene su
pravilnim ritmickim pokretima sporih
frekvencija (1-3/sek) koji zahvacaju lice,
ruke, noge i/ili trup, mogu biti fokalni ili
multifokalni, a svijest je uvijek ocuvana.
Najcesce su odraz lokalizirane struktur-
ne promjene mozga, tranzitornog meta-
boli¢kog poremecéaja ili infekcije. U EEG
zapisu kod fokalnih klonickih konvulzija
gotovo uvijek se registrira sinkrona pa-
roksizmalna aktivnost dok je interiktalni

zapis normalan, a prognoza je povoljna.
Kod multifokalnih kloni¢kih konvulzija
zahvacéeno je vise misi¢nih skupina dok
EEG zapis pokazuje multifokalne parok-
sizmalne promjene i odraz su ozbiljnije
bolesti, a prognoza nepovoljna (16-18).

Tonicke konvulzije su Cese gene-
ralizirane i prezentiraju se ekstenzijom
gornjih i donjih ekstremiteta ili tonickom
fleksijom ruku uz ekstenziju nogu. Vrlo
Cesto postoji prateca tonicka devijacija
oc¢nih bulbusa, klinickih trzajeva, apneja
i/ili letargije izmedu tonickih kriza. EEG
zapis obiljezen je multifokalnim abnor-
malnostima, po tipu paroksizam-supre-
sija obrascu (engl. burst-supression) ili
znacajno snizenom amplitudom (jedno-
strano ili obostrano), a prognoza im je
nepovoljna (17, 18).

Mioklone konvulzije su iznenadni,
izolirani ili ponavljajuci neritmicki trza-
jevi misica u jednom ili vise dijelova ti-
jela, pa tako mogu biti fokalni ili genera-
lizirani. Brze su frekvencije i fleksornog
su tipa u odnosu na klonicke. EEG zapis
je uvijek obiljezen sinkronim paroksiz-
malnim promjenama, dok prognoza ovisi
o podlijezucoj etiologiji (16, 17).

Ovdje ¢emo spomenuti i poseban en-
titet koji predstavlja problem u svakod-
nevnoj klinickoj praksi i vrlo se ¢esto za-
mijeni konvulzijama, a to su ne-epilep-
togene nevoljne kretnje novorodenacke
dobi. U tu skupinu spadaju tremor, drh-
tavica i benigni novorodenacki mioklo-
nus spavanja kao najc¢es¢i fenomeni dok
su ostali vrlo rijetki (npr. hiperekpleksija
i benigni paroksizmalni tortikolis) (20).
Tremor je nevoljna, ritmi¢na osciliraju-
¢a kretnja jednakih amplituda oko osi
i moze biti fini visokih frekvencija (>6
Hz) i niskih amplituda (<3 cm) ili grubi
niskih frekvencija i visokih amplituda.
Drhtavica se odnosi na ponavljajuéi tre-
mor. Tremor predstavlja najéeséi oblik
nevoljnih kretnji u novorodenackoj dobi
ijavlja se u do dvije tre¢ine zdrave novo-
rodenc¢adi u prvim danima zivota (6, 20).

Benigni novorodenacki mioklonus
spavanja obiljezen je ritmickim mioklo-
nim trzajevima samo u spavanju i vrlo ce-
sto se zamijeni za konvulzije, uvijek je bi-
lateralan i Cesto se ponavlja. Tijekom mi-
oklonusa EEG zapis je uvijek uredan (6).

Dijagnosticki postupci

Nakon $to smo na temelju klinicke
opservacije 1 elektrofizioloskih dijagno-
stickih metoda postavili dijagnozu kon-
vulzija u rizi¢nog novorodenceta sljedeci
dijagnostic¢ki postupci vode ka otkriva-
nju etiologije istih. Elektrofizioloski po-
stupci u dijagnostici NK nisu predmet
ovog pregleda.

Obrada zapocinje uzimanjem detalj-
ne perinatalne anamneze i identificira-
njem potencijalnih rizicnih ¢imbenika
§to smo prethodno ve¢ napomenuli, a
takoder i detaljnom obiteljskom ana-
mnezom. Kompletni fizikalni pregled
novorodenceta uz pocetnu laboratorijsku
obradu predstavljaju osnovu kod zbrinja-
vanja novorodenceta sa konvulzijama.

Op¢im fizikalnim pregledom vazno
je procijeniti vitalne znakove, prisustvo
dismorfnih obiljezja, znakove ozljeda te
veliku fontanelu. U neuroloskom statusu
potrebno je procijeniti svijest, misiéni
tonus, kretnje ekstremiteta, kranijalne
zivee te primitivne i tetivne reflekse, a
detaljno je potrebno opisati abnormalne
kretnje suspektne za konvulzije (21).

Inicijalna  laboratorijska  obrada
usmjerena je dijagnosticiranju potenci-
jalno ljecivih uzroka bilo da bi se redu-
ciralo daljnje oSte¢enje mozga i poslje-
di¢no umanjio nepovoljni neurorazvojni
ishod (1). U Tablici 3 radi lakseg prikaza
naveli smo Sto ukljucuje inicijalnu dija-
gnosticku obradu u novorodenceta sa
konvulzijama.

Daljnja laboratorijska obrada usmje-
rena je dijagnosticiranju rijetkih uzroka
NK, a zapocinje se po konzultaciji sa
pedijatrijskim neurologom, te ukljucuju
uzorkovanje uzoraka krvi i urina u svrhu
dijagnosticiranja rijetkih metaboli¢kih
bolesti, ili ukoliko dijete ima dismorfna
obiljezja 1 uzorkovanje krvi za moleku-
larno geneticke dijagnosticke metode
(kariotip ili arrayCGH) (1, 21). U svakog
novorodenceta sa konvulzijama nakon
iskljuc¢ivanja prethodno spomenutih lje-
¢ivih uzroka obvezno je uciniti dijagno-
sti¢ku lumbalnu punkciju.

Pocetno zbrinjavanje novorodenceta
sa konvulzijama ukljucuje i neuroslikov-
ne dijagnosticke metode. Vecina jedinica
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Tablica 3.

Predlozena inicijalna obrada u novorodenceta sa konvulzijama (1, 21)

KKS, CRP

GUK, laktat, Na, K, Mg, Ca, AST, ALT, ureja, amonijak
ABS: pH, pCO,, BE

Laboratorijski nalazi

Urin - nitriti

Cerebrospinalni likvor
Mikrobioloska dijagnostika

Ultrazvuk mozga

Citoloski, biokemijski, mikrobioloski
Krv, urin, likvor (bakterioloski, PCR na HSV1 i CMV)

(ukljucivo i doppler krvnih zila Willisovog kruga)

GUK - glukoza u krvi; ABS - acidobazni status; BE - engl. base excess;
HSV1 - herpes simplex virus 1; CMV - citomegalovirus

intenzivnog lije¢enja novorodencadi kao
prvu metodu izbora koristi intrakranij-
ski ultrazvuk mozga (cUS - engl. cranial
ultrasound), obzirom na njegovo jedno-
stavno koristenje 1 neskodljivost te izvo-
denje uz krevet djeteta (1, 14). Potrebno
ga je uciniti Sto ranije jer se njime mogu
identificirati mnogi uzroci NK, kao $to
su intrakranijsko krvarenje, arterijski
mozdani udar, malformacije i infekcije.
Kompjuterizirana tomografija mozga se
danas rjede koristi, i uglavnom je rezer-
virana za novorodencad u koje oc¢ekuje-
mo potrebu za hitnom neurokirurSkom
intervencijom. Magnetska rezonanca
mozga se u posljednjem desetlje¢u sve
viSe koristi kao neuroslikovna metoda
izbora i danas predstavlja "zlatni stan-
dard" za slikovni prikaz mozga u novo-
rodenackoj dobi (14).

Ovdje bi htjeli napomenuti iznimnu
vaznost edukacije medicinskog osoblja
i roditelja novorodencadi u prepoznava-
nju abnormalnih kretnji, a u navedenome
uvelike pomazu dostignu¢a moderne in-
formaticke tehnologije te snimanje video-
zapisa mobilnim uredajima koje je kasnije
moguce visestruko reproducirati u svrhu
daljnjih dijagnostickih postupaka.

LijeCenje

Iako su konvulzije u novorodenackoj
dobi relativno Ceste, terapijske opcije i
dalje su ogranicene, unato¢ Cinjenici da
je u posljednjih dvadesetak godina regi-
strirano nekoliko novih AEL. Kako je
sve vise dokaza u medicinskoj literaturi
da konvulzije u novorodenackom raz-
doblju doprinose nepovoljnom neuro-
razvojnom ishodu tako su klini¢ari sve
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viSe usredotoCeni na rano postavljanje
dijagnoze i lijecenje konvulzija. Ipak,
najvaznija pitanja koja traze svoje odgo-
vore su sljedeca: koji lijek koristiti i kako
agresivno i koliko dugo nase pacijente li-
jeciti (22)? Preporuceni algoritmi lijece-
nja formirani su na temelju malog broja
klinickih studija provedenih na tradicio-
nalnim AEL.

Kada pristupamo lije¢enju NK mo-
ramo lijeciti konvulzije, ali i podlijezuci
uzrok (23). LijeCenje zapocCinje stabilizi-
ranjem opceg stanja novorodenceta, a na
pocetku lijecenja je vazno osiguravanje
disnog puta, disanja i cirkulacije. Osnova
lijecenja trebalo bi biti odrzavanje vital-
nih funkcija, metabolicke homeostaze,
lije¢enja edema mozga te antikonvulziv-
no lijecenje.

U slu¢ajevima kada ne mozemo brzo
dokazati etiologiju konvulzija preporuca
se odmah zapoceti "etioloski-specificno"
lijeCenje za najéescée ljecive uzroke (pro-
lazni metabolic¢ki poremecaji, bakterijski
meningitis, virusni encefalitis) (21, 23).
U Tablici 3. prikazali smo lijekove za li-
je€enje metabolic¢kih uzroka NK.

Antikonvulzivno lijeCenje ovisi o
klinickom tipu, trajanju te ponavljanju
konvulzija. Kada posezemo za farma-
koterapijom i dalje je fenobarbiton (PB)
lijek prvog izbora u lijecenju NK, dok su
ostali lijekovi (fenitoin, levetiracetam,
lidokain, midazolam, klonazepam) po-
tencijalno ucinkoviti u slucajevima ne-
zadovoljavajuc¢eg odgovora na primjenu
PB (15, 24).

Tijekom proteklih desetak godina
sve se vise u medicinskoj literaturi pise

o levetiracetamu (LEV), derivatu piroli-
dina sa djelovanjem na SV2A proteinu,
te njegovom djelovanju u lijeéenju NK,
a koji se ne metabolizira putem hepatic-
ne cirkulacije, ne utjeCe na interakcije sa
drugim lijekovima i ima mali broj nus-
pojava. LEV se opisuje kao lijek dru-
ge linije koji u dozi punjenja ("loading
dose") primijenjen intravenski zaustavlja
NK unutar 24 sata od primjene u 75%
pacijenata, od ¢ega u 50% pacijenata
unutar nekoliko sati (25-27). Pretpostav-
lja se njegova sigurna primjena u akutnoj
primjeni, ¢ak i u nedonoscadi, a povezan
je 1 sa boljim neurorazvojnim ishodom u
usporedbi sa PB (27-29).

Lije¢enje NK zapocinje u okruzenju
neonatoloskih odjela pri perinatoloskim
jedinicama pojedinih bolnickih ustanova
Sto ovisi o organizaciji istih, no lijecenje
rezistentnih NK odvija se u specijalizi-
ranim jedinicama intenzivne skrbi novo-
rodencadi u kojoj je moguce organizirati
24-satni video-EEG nadzor uz konzulta-
ciju i sudjelovanje specijalista uze speci-
jalnosti pedijatrijske neurologije (28, 30).

Mnogobrojna svjetska drustva dala
su preporuke i postupnike za lijeenje
NK, a radi lakSeg prikaza navedeno smo
sazeli i prikazali na Slici 1, dok su uobi-
¢ajene doze lijekova date u Tablici 4.

Ishod

Iako je intenzivno lije¢enje novoro-
dencadi, a posebno nedonoscadi, zna-
¢ajno napredovalo u posljednjim deset-
lje¢ima, konvulzije su i dalje ¢imbenik
rizika povezan sa smrtnim ishodom ili
prezivljavanjem uz neuromotorna oste-
¢enja, epilepsiju u postneonatalnoj dobi,
smetnje ponasanja i/ili mentalnu retarda-
ciju kao uobicajena obiljezja nepovoljnog
ishoda (31, 32).

Visok je rizik rane smrtnosti pove-
zan sa NK 1 to 15 do 20%, dok rizi¢ne
¢imbenike za rani smrtni ishod predstav-
ljaju hipoksijsko-ishemijska etiologija
NK i farmakorezistentne konvulzije, dok
je mortalitet u nedonosc¢adi znacajnije
visi (od 25 do 35%) (33).

Neurorazvojna odstupanja (moto-
ricka 1 kognitivna) vrlo su Cesta u djece
sa NK, a ovise o klinickom tipu napa-
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Ako konvulzije i dalje perzistiraju
primjenjivati PB u dozi 5 mg/kg iv.

do najvie 40 mg/kg

FENOBARBITON
20mg/kg iv

Odmah po davanju bolusne doze PB
zapoceti terapiju odrZavanja u dozi od
2,5-5 mg/kg/dan po (u dvije DD)

Ako konvulzije i dalie perzistiraju

T

TRI OPCIE:
FENITOIN LEVETIRACETAM LIDOKAIN
20mg/kg iv 50mg/kg iv bolus 2mg/kg iv bolus
(uz zapocinjanje drugog (te potom 40mg/kg/dan (uz zapocinjanje drugog
liieka u dozi odrZavanja, po u dvile DD) liieka u dozi odrzavanja,
npr. LEV) npr. LEV)

/

Ako konvulzije i dalje perzistiraju
razmotriti primjenu piridoksina, pa:

MIDAZOLAM
0,15 mg/kg iv

te potom 1-18 pg/kg/miniv u
kontinuiranoj infuziji

Zapoceti ukidanje kontinuirane
infuzije 24 sata nakon zaustavijanja
konvulzija uz nastavak drugog lijeka
u dozi odrZavanja

Slika 1.

Predlozeni postupnik za akutno farmakolosko lijecenje konvulzija u novorodencadi (15, 16, 36, 37)

(DD - dnevna doza, iv/po - intravenski/peroralno)

daja, EEG zapisu, nalazima neurosli-
kovne obrade te podlijezucoj etiologiji.
Na temelju dosadasnjih retrospektivnih
i prospektivnih klinickih ispitivanja
zakljuceno je da motoricki i kognitivni
deficiti dominantno ovise na uspjesnosti
akutnog antikonvulzivnog lijeCenja te
identificirane etiologije NK. Primjerice,
u djece sa subarahnoidalnim ili subdu-
ralnim krvarenjem dugoro¢na prognoza
je povoljna, dok kod djece sa konvulzi-
jama uslijed HIE ocekujemo znacajna
neurorazvojna odstupanja (31).

Epilepsija u kasnijoj dobi, i to najce-

$¢e do kraja dojenacke dobi, javlja se u
20 do 30% prezivjelih nakon NK, dok su

Tablica 4.

stope znacajnije vise u populaciji sa vi-
sokim rizi¢nim ¢imbenicima za disfunk-
ciju srediSnjeg ziv€anog sustava, kao Sto
ucestale konvulzije ili epilepticki status
(4, 34, 35).

Zakljucak

Kako konvulzije u rizicne novoro-
dencadi predstavljaju znacajni ¢imbenik
nepovoljnog ishoda u vidu rane smrtno-
sti te kasnijih neuroloskih oste¢enja vaz-
no je $to ranije utvrditi etiologiju podli-
jezucih konvulzija te na primjereni nacin
provesti lijeCenje.

Uobicaje doze lijekova koji se koriste za lije¢enje NK (16, 21, 22, 24)

Kratice:

AEL - antiepilepticki lijek

EEG - elektroencefalografija

HIE - hipoksi¢no ishemijska encefalopatija
LEV - levetiracetam

NK - novorodenacke konvulzije

PB - fenobarbiton
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Summary
NEONATAL SEIZURES

Igor Prpic¢, Ivana Koli¢, Jelena Radi¢ Nisevié

Neonatal seizures are the most important indicators of underlying brain injury or disease and they occur very common. They
differ from seizures later in life in many aspects, including underlying etiology, clinical presentation, treatment and long-term
outcome. Hypoxic ischemic brain injury still presents leading cause of seizures in neonates and it is mostly related with adverse
long-term outcome, and metabolic causes are less common. Despite of development of many new antiepileptic drugs in past two
decades, phenobarbiton still remains drug of first choice in treatment of neonatal seizures after excluding transitory metabolic
causes. Neonatal seizures present diagnostic and therapeutic challenge for many neonatologists, and often needs multidisciplinary
approach and inclusion of other pediatric subspecialties in algorithm. This review will summarize current knowledge’s about neo-
natal seizures with basic diagnostic procedures and treatment approach important in everyday work for neonatologists.
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