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POPIS KRATICA

EEG = eng. electroencephalogram

EKG = eng. electrocardiogram

FIRES = eng. febrile infection related epilepsy syndrome
ILAE = eng. International League Against Epilepsy

MELAS = eng. mitochondrial encephalopathy with lactic acidosis and stroke-like
episodes
MERRF = eng. myoclonic epilepsy with ragged red fibres

MRI = eng. magnetic resonance imaging

SUDEP = eng. sudden unexpected death in epilepsy






1. UvOD

1. UvOD

Epilepsija, jedan od najce$¢ih neuroloskih poremecaja, definira se kao
paroksizmalni poremecaj funkcije srediSnjeg ziv€anog sustava izazvan ponavljanjem
abnormalnog, ekcesivnog, sinkronog i steretipnog neuronalnog izbijanja (1). Od 2005.
godine konceptualno se definira kao mozdani poremecaj karakteriziran trajnom
predispozicijom za nastanak epilepti¢nih napadaja uz neurobioloske, kognitivne,
psiholoske i socijalne posljedice tog stanja (2). Epilepti¢ni napadaj prolazna je pojava
klini¢kih znakova i/ili simptoma zbog abnormalne ekscesivne ili sinkrone neuronalne
aktivnosti u mozgu, dok manifestacija ovisi o podru¢ju mozga zahva¢enom tom
aktivnoscu (3). Dijagnoza epilepsije postavlja se nakon dvaju neprovociranih ili
refleksnih epilepticnih napadaja koji su se dogodili u vremenu duljem od 24 sata. Nova
prakti¢na klini¢ka definicija epilepsije koju je 2014. godine predlozila ILAE (eng.
International League Against Epilepsy), ukljucuje i odredene bolesnike nakon njihova
prvog epilepticnog napadaja, a to su su bolesnici s jednim neprovociranim, ili
refleksnim, epilepti¢énim napadajem i s vjerojatno$c¢u daljnjih napadaja slicnom opéem
riziku njihova ponavljanja (koji iznosi najmanje 60%) nakon dvaju neprovociranih
napadaja u sljede¢ih deset godina (2). Definicija takoder ukljucuje bolesnike s
dijagnozom epilepti¢nog sindroma (2, 4). Epilepsija se smatra ,,rijeSenom‘ u bolesnika
koji imaju epilepti¢ni sindrom ovisan o dobi, a prosli su zivotnu dob specificnu za
odredeni sindrom te u bolesnika koji su bez epilepticnih napadaja tijekom 10 godina, a
od toga posljednjih 5 godina bez antiepilepti¢ne terapije (4). Upotrebljava se termin
»rjesena® §to naznacuje da osoba viSe nema epilepsiju, ali se ne moZe sa sigurnoscu
potvrditi da se bolest neée vratiti (4). Takoder, vazno je istaknuti da je epilepsija tada

definirana kao bolest, a ne samo kao poremecaj, buduc¢i da pojam bolesti bolje

......



1. UvOD

1.1. Klasifikacija epilepsija

Godine 2017. ILAE je azurirala klasifikaciju i terminologiju epilepti¢nih napadaja
te same epilepsije kao sveukupne bolesti (5, 6, 7). Kako bi se podrobnije i lakse
razumjelo o kojem se tipu epilepsije radi, klasifikacija je osnovana na trima stupnjevima
koja ¢ine: tip napadaja, tip epilepsije i sindrom. Vezano za svaki od tih triju termina,
vazno je identificirati uzrok napadaja i moguce provociraju¢e komorbiditete kako bi se
posljedi¢no odredila najdjelotvornija mogucéa terapija. Uzroci napadaja podijeljeni su u
Sest kategorija, a mogu biti: genetski, strukturalni, metabolicki, imunosno ili infekcijski
uvjetovani te nepoznati (7). Podjela epilepsije prema etiologiji temelji se na navedenim
uzrocima napadaja pa prema tome epilepsije mogu biti: genetske, strukturalne,
metabolicke, imunoloski posredovane, epilepsije uzrokovane infekcijama srediSnjeg
Ziv€anog sustava te epilepsije nepoznate etiologije (7, 8). Genetske epilepsije mogu biti
posljedica kromosomskih abnormalnosti poput trisomije 21 (Down sindrom), ali mogu
biti i posljedica mutacije pojedina¢nih gena kao u slucaju mutacije gena koji kodiraju
proteine voltaznih kanala (7, 8). Strukturalne epilepsije dijele se na sedam podvrsta:
kongenitalne malformacije  kortikalnog razvoja, vaskularne malformacije,
hipokampalna sklerozu, hiposkijsko-ishemijske strukturalne abnormalnosti mozga,
traumatske ozljede mozga, tumore mozga i porencefalicke ciste (7, 8). Metabolic¢ke
epilepsije posljedica su mitohondrijskih abnormalnosti ili abnormalnosti peroksisoma i
Cesto su udruzene s drugim poremecajima u sklopu MELAS (eng. mitochondrial
encephalopathy with lactic acidosis and stroke-like episodes) i MERRF sindroma (eng.
myoclonic epilepsy with ragged red fibres) (7, 8). U imunoloski posredovane epilepsije
ubrajaju se Rasmussen sindrom Koji obiljezavaju progresivna hemiatrofija i
patolohistoloski zabiljezen kroni¢ni encefalitis, zatim epilepsije koje se javljaju u
sklopu autoimunih encefalitisa uzrokovanih protutijelima na NMDA receptore,
protutijelima na voltazno ovisne Kalijske kanale (LGI1 ili CASPR2), protutijelima na
AMPA 1 2 receptore, protutijelima na GABA-B receptore te protutijelima na GAD65
receptore (7, 8). U istu skupinu pripadaju i seronegativni autoimuni encefalitisi
(encefalitisi bez izoliranih protutijela) te epilepsije u sklopu steroidne encefalopatije
povezane s bolescu Stitne Zlijezde (7, 8). Primjer epilepsije nepoznatog tipa jest
epilepsija koja se javlja u sklopu FIRES (eng. febrile infection related epilepsy
syndrome) sindroma. FIRES sindrom oznacava epilepti¢ni sindrom povezan s

infekcijom, odnosno febrilitetom uzrokovanu refrakternu epilepsiju u djece Skolske
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1. UvOD

dobi koja se prezentera epilepticnim statusom nakon febrilne bolesti u prethodno
zdravog djeteta (7, 8).

Klasifikacija epilepticnih napadaja pretezno se temelji na karakteristikama samih
napadaja (8). Kako je spomenuto na pocetku, nakon klasifikacije iz 2014. godine,
2017. godine ILAE objavljuje operativhu (prakti¢nu) klasifikaciju epilepti¢nih
napadaja (5, 6, 7, 8). Prema navedenoj klasifikaciji, epilepti¢ne napadaje dijelimo na tri
tipa: epilepticni napadaj sa zariSnim pocetkom, epilepti¢ni napadaj s generaliziranim
pocetkom i epilepti¢ni napadaj nepoznata podetka (5, 8). Zari$ni napadaji obuhvadaju
mozgovnu mrezu ograni¢enu na jednu hemisferu, dok generalizirani napadaji zapo¢inju
u bilateralno rasprostranjenim mozgovnim mrezama, sinkrono, u obje hemisfere od
samog pocetka napadaja, ukljucujéi pri tome kortikalne i subkortikalne strukture, ali ne
nuzno i cijeli korteks (8). U klasifikaciji zariSnih napadaja koristi se opisivanje
svjesnosti, koja moZe biti ocuvana ili poremecéena. O¢uvana svjesnost oznacava da je
bolesnik tijekom napadaja svjestan okoline, ¢ak i ako je nepokretan (5). Zari$ni
napadaji mogu se karakterizirati jednim od simptoma motori¢kog ili nemotorickog
pocetka, §to odrazava prvi istaknuti znak ili simptom napadaja (5, 8). Motoricki
simptomi ili znaci mogu biti automatizmi, atonicki, klonicki, epilepti¢ni spazmi,
hiperkineti¢ki, miokloni ili toni¢ki, a nemotori¢ki autonomni, prekid aktivnosti,
kognitivni, emocionalni ili senzorni (5). Generalizirani napadaji dijele se na motoricke
1 nemotoricke napadaje (5, 8). Generalizirane manifestacije mogu biti asimetri¢ne, Sto
otezava razlikovanje od zariSnih napadaja, ali klasifikacija iz 2017. godine omogucava
dodavanje napadaja nepoznatog pocetka, kako bi se napadaji bolje karakterizirali (5).
Motori¢ki pocetak moze biti tonicko-klonicki, kloni¢ki, tonicki, miokloni, mioklono-
tonicko-kloni€ki, atonicki 1 epilepticni spazmi. Nemotoricki pocetak moZe biti tipicni,
atipi¢ni, miokloni i mioklonus vjeda. (5, 8). Epilepti¢ni napadaji nepoznatog pocetka
takoder se dijele na motoricke i nemotoricke, a o neklasificiranim napadajima rije¢ je
ako se zbog neadekvatnih informacija napadaji ne mogu svrstati u druge kategorije (5,
8). Posebnu skupinu ¢ine Zari$ni napadaji s prelaskom u bilateralno kloni¢ko-tonicke

napadaje koju odrazava obrazac Sirenja napadaja, a ne jedinstveni tip napadaja (5).
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1.2. Epidemiologija

Ucestalost epilepsije u visoko razvijenim zemljama iznosi oko 50 prema 100 000
stanovnika godis$nje (uz raspon od 40 do 70 slucajeva) (9, 10, 11, 12, 13). S obzirom na
dobnu granicu, dva su vrska u pojavljivanju: kod dojenéadi mlade od jedne godine te
kod odraslih starijih od 50 godina (14, 15). Kod odrasle populacije, incidencija raste s
godinama, a najvisa je u dobi >70 godina (14, 15). Usporedujuéi incidenciju pojave
bolesti u slabije razvijenim zemljama s ve¢ navedenom incidencijom u razvijenim,
pokazalo se da je ona nesto visa, a iznosi od 80 do 100 slucajeva godiSnje na 100 000
stanovnika (11, 15). Iako se tocan uzrok tomu ne zna, smatra se da ipak ulogu igraju
lo$iji higijenski standard, slabija primarna zdravstvena zastita, ve¢a ucestalost infekcija
I traumatske ozljede glave i mozgovine (11, 15). Smatra se da je prevalencija aktivnog
oblika bolesti u rasponu od 4 do 12 slucajeva na 1000 stanovnika (9, 10, 11, 12).
Takoder, rizi€ni Cimbenici variraju s obzirom na dob pa je razumljivo da ¢e
malformacije glave i mozga imati utjecaj na incidenciju epilepsije u djecjoj dobi, dok
¢e cerebrovaskularne bolesti pridonositi incidenciji pretezito u starije populacije (14,
16). S druge strane, infekcije, traume 1 tumori mogu biti okidaci napadaja 1 bolesti u
bilo kojoj Zivotnoj dobi (16). Cinjenice koje su takoder zanimljive za proudavanje, s
obzirom radi li se o bolesnicima s podrucja visoko ili slabije razvijenih zemalja, jesu 1
vrijeme potrebno do postizanja remisije i ovisnost tog vremena o0 primjeni
antiepilepticke terapije. Pokazan je trend brzog postizanja remisije u bolesnika s
podrucja razvijenijih zemalja i to ubrzo nakon postavljanja dijagnoze, a smatra se da
zaslugu ima adekvatna pristupacnost antiepileptickoj terapiji (17). S druge strane, u
zemljama slabije razvijene zdravstvene skrbi, takoder mnogi oboljeli postizu dugu
remisiju unato¢ manjkavoj terapiji, $to postavlja indiciju da prognoza bolesti ne mora
nuzno ovisiti o antiepileptickim lijekovima (17). Upravo tu postavlja se teorija prema
kojoj postoji epilepsija otporna na antiepilepticku terapiju. Razlog tomu moze biti 1
krivo postavljena dijagnoza ili primjerice neadekvatna primjena terapije, poput
subdoziranja. Kako god bilo, dio struke smatra da je epilepsija dinami¢no stanje koje
varira izmedu bolesti koja pozitivno odgovara na terapiju 1 stadija koji je terapijski
rezistentan, a time se smatra da je broj pacijenata rezistentnih na terapiju daleko veci

nego Sto se misli (16, 17).
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1.3. Smrtnost i komorbiditeti

Poput mnogih drugih bolesti, najées¢i su uzroci smrti kod oboljelih od epilepsije
komorbiditeti. Istrazivanja su pokazala da je smrtnost takoder veca u slabije razvijenim
zemljama, posebice smrtnost povezana s nesrecama (18, 19). Otprilike trec¢ina
preuranjenih smrti povezana je s direktnim (status epilepticus, ozljede prilikom
napadaja, iznenadna smrt) ili indirektnim (npr. aspiracijska pneumonija, gusenje)
posljedicama epilepsije (20). Iznenada smrt u epilepsiji (SUDEP, eng. sudden
unexpected death in epilepsy) smatra se jednim od najvaznijih s epilepsijom povezanih
uzroka smrti. Iznenadna smrt zbog epilepsije oznacava iznenadnu, neo¢ekivanu (bez
obzira na postojanje evidentiranog napadaja), neposvjedocenu ili posvjedocenu smrt u
bolesnika s epilepsijom, koja nije nastupila kao izravna posljedica neke traume (20).
Sam razlog nastanka SUDEP-a nepoznat je i gotovo ga je nemoguce prevenirati, osim
pra¢enjem bolesnika tijekom spavanja no¢u. Naime, iznenadna smrt u epilepsiji gotovo
je uvijek povezana sa spavanjem, a kako je najées¢e sam dogadaj neosvjedocen, Cesto
se pokojnik podvrgava obdukciji radi razjasnjenja uzroka smrti (21, 22, 23). Zanimljivo
jest Sto su poneki bolesnici pronadeni u pronacijskom polozaju kao mozebitnom dokazu
SUDEP-a, a rjedi slucajevi prilikom EEG snimanja ukazali su na moguénost konvulzije
prac¢ene apnejom i zatim asistolom kao mogucim uzrocima iznenadne smrti u epilepsiji
(24, 25). lako ima nisku incidenciju pojavnosti, SUDEP je vazan uzrok smrti jer
poglavito pogada mladu populaciju u rasponu od 20 do 40 godina starosti (26, 27).
Povecanim rizikom smatraju se i ucestaliji konvulzivni napadaji, $to je 1 razlog
smatranja reduciranja napadaja povoljnim ¢imbenikom kod SUDEP-a (28). Nadalje,
kako se epilepsija sve rjede javlja kao samostalna bolest, vazno je poznavati neke od
ucestalijih komorbiditeta koji mogu imati negativan ishod prezivljenja bolesti.
Psihijatrijska stanja poput depresije, anksioznog poremecaja, psihoze pa cak i
poremecaja iz spektra autizma uvelike se javljaju paralelno uz epilepsiju. Odredena
somatska stanja poput dijabetesa tipa 1, artritisa i kroni¢ne opstruktivne pluéne bolesti
takoder su neki od ucestalijih komorbiditeta (29). Medutim, tocan mehanizam
povezanosti komorbiditeta i epilepsije jo§ uvijek nije poznat, a smatra se da postoji
mogucnost i recipro¢nog djelovanja dvaju ili viSe bolesti, primjerice kod strukturalne
epilepsije uzrokovane mozdanim udarom (30). Prevalencija odredenih komorbiditeta
poput demencije, migrene, depresije, bolesti srca, somatskih autoimunih bolesti i

zeluCanog Cira znacajno je visa, Cak osam puta, u pacijenata s epilepsijom u odnosu na

5



1. UvOD

op¢u populaciju (31, 32). 1z tog razloga vazno je u pacijenta s epilepsijom saznati i
pratiti sve komorbiditete, ponajviSe zbog utjecaja i efikasnosti antiepilepti¢ne terapije,

ali i njenog moguceg utjecaja na komorbiditetna stanja i njihovu medikaciju (30, 31).

1.4. Patofiziologija

Nastanak epilepsije kao neuroloSke bolesti najjednostavnije opisuje pojam
epileptogeneze. Epileptogeneza proces je pretvorbe zdravog, neepileptogenog mozga u
mozdano tkivo sposobno za provedbu spontanih ponavljaju¢ih napadaja (32, 33).
Objasnjava se kao poremecaj u neuronalnoj aktivnosti u vidu neravnoteze izmedu
ekscitacijskih i inhibitornih procesa u mozgu $to rezultira hipersinkronim ekcesivnim
neuronalnim izbijanjima jednog dijela neuronalne mreze s potencijalom prema
neravnotezi aktivnosti neurona u cijelom mozgu (32, 33). U slucaju generaliziranih
epilepsija, poremecene neuronalne mreze Siroko su rasprostranjene u mozgu obic¢no
zahvacajuci talamokortikalnu regiju bilateralno, dok govoreci o zari§nim epilepsijama,
podru¢je poremecene neuronalne aktivnosti smjeSteno je unilateralno, na jednoj
hemisferi, u podrucju limbicke regije ili neokorteksa (14). NeuravnoteZenost izmedu
ekscitacijskih 1 inhibicijskih procesa neuronalne mreZze u mozgu ne mora nuzno biti
rezultat prevage ekscitacije nad inhibicijom: pokazalo se da nenormalan porast
inhibicije neurona takoder moze djelovati proepiletogeno, kao primjerice u slucaju
epilepsije limbickog porijekla u nezrelome mozgu djeteta (34). Tocan mehanizam
nastanka napadaja jos je uvijek nepoznat i, dok se s jedne strane zna da je rije¢ o
abnormalnoj aktivnosti kortikalnih neurona, novije informacije upucuju na moguci
utjecaj glija stanica, takoder (35). Kada su obavljene resekcije temporalnog reznja
tijekom operacije na mozgu pacijenata oboljelih od epilepsije, najées¢a pronadena
lezija bila je mezijalna temporalna skleroza (36). Patoloski gledano, karakteristi¢an je
bio nalaz smanjenog broja i inhibicijskih i ekscitacijskih neurona, bujanje aksona i
reorganizacija sinapticke mreze, a takoder, pronadene su i funkcionalne te strukturalne
promjene glija stanica bijele moZdane tvari (36). Smatra se da prvotna lezija nastaje u
hipokampalnoj regiji, a nadalje je pracena aksonskim bujanjem 1 reorganizacijom
sinaptickog kruga, kako je ve¢ spomenuto, $to za posljedicu ima neravnotezu izbijanja
akcijskih potencijala i sniZzen prag izbijanja ekscitacijskih neurona sve dok se ne pojave

spontani konvulzivni napadaji (37).
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1.5. Genetska podloga bolesti

Koncept genetski uvjetovane epilepsije temelji se na razmisljanju da je epilepsija
izravni rezultat poznatoga ili barem pretpostavljenoga genetskog oSte¢enja pri ¢emu su
epilepticni napadaji simptomska manifestacija bolesti. Navedena genetska oStecenja
mogu nastati na razini ili molekula ili kromosoma (38). Genetski uvjetovane epilepsije
ne moraju nuzno biti naslijedene jer se u mnogim slucajevima mutacija dogodila de
novo (38). Takoder, postoje¢a mutacija ne znaci nuzno i pojavu simptoma epilepsije,
ali svakako ostvaruje predispoziciju i potpomaze utjecaj vanjskih epileptogenih
¢imbenika (38). U obiteljima oboljelih od autosomne monogenske epilepsije visoke
penetriranosti, pronadeno je preko trideset razli¢itih mutacija, a najces¢e su bile
mutacije gena koji kodiraju proteine ionskih kanala za kojima slijede mutacije gena za
neuronalne receptore, transkripcijske faktore i enzime (39). Vecina generaliziranih
epilepsija smatra se genetski uvjetovanima, $to nije strana indicija ni za ZzariSne
epilepsije s obzirom da sve viSe povecava broj nasljednih, ali i de novo mutacija u
zabiljeZenim slucajevima (40, 41). Mutacije povezane sa ZzariSnim epilepsijama
pronadene su u mTOR glasni¢kom putu, ali i kao mutacije gena vaznih za proteine
ionskih kanala te liganda povezanih s ionskim kanalima. Takoder, pokazalo se da ce,
ukoliko postoji epilepsija kao bolest u obiteljskoj povijesti bolesti, mlade generacije
imati predispoziciju za nastanak ZariSne epilepsije, posebice ukoliko budu izloZeni
traumatskim ozljedama glave (42). Nadalje, egzogeni rizi¢ni ¢imbenici veéi utjecaj
imaju ukoliko je rije¢ o poligenskoj epilepsiji, nadasve zato $to se njezin nasljedni
obrazac tesko ili gotovo nemoguce predvida. Ipak, smatra se da kod odredenih
pojedinaca glavnu ulogu igra genetska mutacija koja je sama po sebi dovoljna da
dovode do klinicki manifestne bolesti. S druge strane, kako je ve¢ spomenuto, kod
drugih genetska abnormalnost moze lezati kao predispozicijski ¢imbenik za nastanak
epilepticnih konvulzija ukoliko dode do fizickog ili kemijskog oSte¢enja mozgovine

(14).

1.6. Dijagnosticke metode

Dijagnoza epilepsije treba se temeljiti na klinickim i epidemioloskim dokazima

koji uklju¢uju bolesnike nakon njihova prvog epilepticnog napadaja, a to su bolesnici s
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jednim neprovociranim, ili refleksnim, epileptiénim napadajem i s vjerojatnoscu
daljnjih napadaja slicnom opc¢em riziku njihova ponavljanja (koji iznosi najmanje 60%)
nakon dvaju neprovociranih napadaja u sljedeé¢ih deset godina (5, 8, 14). Nakon jednog
ili vise paroksizmalnih dogadaja, bolesnik mora biti podvrgnut klinickom i
dijagnostickom postupku, koji ukljuuju anamnezu, klini¢ki pregled, EEG i
neuroslikovne metode (8). Prvo je potrebno uzeti dobru anamnezu, kojom je potrebno
razluditi je li rije¢ o epilepticnom napadaju ili imitatoru epilepticnog napadaja (3, 8, 43).
Od velike je vaznosti bolesnikov opis napadaja i simptoma koje je prethodno osjecao
te svjedoci napadaja, ukoliko postoje. Potrebno je iskljuciti i neepilepti¢ne
paroksizmalne dogadaje, poput sinkopa, tranzitorne ishemijske atake i drugog jer su
pogresne dijagnoze epilepsije veoma Ceste, a takoder i potencijalno opasne za zdravlje
bolesnika (43, 44). Potom je potrebno razluciti je li rije¢ o neprovociranom, refleksnom
ili akutnom simptomatskom napadaju, a nakon toga je potrebno Klasificirati vrstu
napadaja, vrstu epilepsije i moguce epilepti¢ni sindrom (45). Potrebno je uciniti klini¢ki
pregled bolesnika, ukljucujuci i neuroloski pregled. Rutinski EEG mora Se uciniti svim
bolesnicima s prvim epileptickim napadajem ili suspektnom epilepsijom (45). EEG
moze pomoc¢i u razlikovanju epilepticnih od neepilepticnih dogadaja, pomaze u
klasifikaciji vrste epilepticnih napadaja i epilepticnih sindroma te moze pomo¢i u
predvidanju rizika od ponovnog epilepticnog napadaja (45). Potrebno je napomenuti da
uredan EEG ne iskljucuje epilepsiju, ali isto tako abnormalan EEG u odsutnosti jasnog
epileptiénog napadaja ne postavlja dijagnozu epilepsije. U odraslih s prvim
neprovocranim epilepticnim napadajem, inicijalni EEG pokazuje epileptiformna
praznjenja u 29% slucajeva (od 8 do50%) (45). Ukoliko je dijagnoza nejasna, potrebno
je uliniti produljeni ambulantni EEG ili video-EEG, ukoliko je dostupan (46).
Neuroslikovne metode trebaju se uciniti kod svih bolesnika s prvim epileptiénim
napadajem, osim u osoba s genetskim generaliziranim epilepsijama, kao $to su djecja
apsans epilepsija i juvenilna mioklona epilepsija (46). Neuroslikovne metode mogu
pomoc¢i u dijagnostici 1 lijeCenju epilepsije te mogu pomoci u identifikaciji
epileptogenih lezija. lako je CT Cesto prva neuroslikovna metoda kojoj su bolesnici
podvrgnuti zbog veée dostupnosti same pretrage, MR mozga klju¢na je neuroslikovna
pretraga, kojom se epileptogena lezija moze detektirati u 14 — 35% sluc€ajeva s
novodijagnosticiranim neprovociranim epilepti¢nim napadajima (46). Takoder je vazno
napomenuti da postoje specificni MR protokoli za epilepsije i interpretaciju bi trebali

raditi neuroradiolozi (46). Laboratorijske pretrage u bolesnika s prvim epilepticnim
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napadajem ukljucuju kompletnu krvnu sliku, razinu glukoze u krvi, razinu elektrolita,
lumabalnu punkciju i toksikoloSku analizu (46). Nadalje, otkri¢a protutijela na neurone
dovela su do postavljanja dijagnoze autoimunog oblika epilepsije i encefalitisa, koji su
se prvom redu prezentirali kao zari$ni napadaji. Dijagnostika protutijela svakako se
preporuca ako prvotnim metodama nije otkriven uzrok epilepti¢nih napadaja (47). Neki
od dijagnostic¢kih znakova koji navode na autoimunu etiologiju mogli bi biti kognitivni
gubitak, promjene ponasanja, diskinezija, drugi autoimuni komorbiditeti te medijalne
temporalne promjene vidljive na MRI snimkama (eng. magnetic resonance imaging) s
tendencijom progresije u medijalnu temporalnu sklerozu (47, 48). Naj¢eS¢e su mete
protutijela dekarboksilaza glutami¢ne kiseline GAD-65 te proteini vezani za voltazne
kalijeve kanale (LGI1, CASPR2), NMDA, AMPA i GABA-B receptore (47, 48, 49).
Rano prepoznavanje autoimune epilepsije kao i pravodoban pocetak imunoloske
terapije pokazali su se klju¢nima kada je rije¢ o protutijelima na NMDA i LGI1
receptorima, pogotovo u vidu kognitivnog poboljsanja (50). Serolosko testiranje stoga
je od iznimne vaznosti u ovim sluc¢ajevima, a takoder, u slu¢aju anti-NMDA protutijela,
kao vazna pokazala se i analiza cerebrospinalne tekuéine (51). Genetsko testiranje je
postalo dio dijagnosti¢kog protokola za epilepsije s razvojem tehnologije genetskog
sekvencioniranja (52). Postoji nekoliko vrsta genetskog testiranja, kao S$to su
kariotipizacija, testiranje jednog gena, genski paneli, sekvencioniranje cijelog egzoma
i tako dalje. Posljednjih dvadesetak godina istrazivanje genskih uzroka epilepsije
rezultiralo je identifikacijom vise potencijalnih gena kao uzroka epilepsije, no u
klini¢koj praksi jasno se izdvaja oko dvadeset gena ¢ija mutacija dovodi do povec¢anog

rizika za idiopatske epilepsije (52).

1.7. Terapijski postupci
1.7.1 Antiepilepticni lijekovi

Gledano prema vecini oboljelih, najéeS¢e je primjenjivana terapija u epilepsiji
ona medikamentna, posebice ukoliko govorimo o prevenciji buducih napadaja i
pokusaja da bolest Sto manje utjeCe na kvalitetu zivota (12, 53). Antiepilepti¢na
farmakoterapija ima zadatak osigurati kontrolu napada, odrzati ili obnoviti kvalitetu
zivota bolesnika te naravno, izbjegavati mogucée nuspojave (54). Antiepilepti¢na
terapija uvodi se nakon postavljanja dijagnoze epilepsije, a profilakticna primjena nije

opravdana. Odluka o uvodenju antiepilepti¢ne terapije mora biti temeljena na procjeni
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vjerojatnosti ponavljanja napadaja, mogucih posljedica za bolesnika uslijed novih
napadaja temeljena na procjeni Kkoristi, ali i potencijalne Stetnosti odabranog
antiepilepticnog lijeka. Konacna odluka 0 uvodenju i odabiru antiepilepti¢nog lijeka
donosi se nakon informiranog razgovora s bolesnikom, uz njegov pristanak i suradnju
(55, 56, 57). Izbor antiepilepti¢nog lijeka, osim o dijagnosticiranom obliku bolesti, ovisi
i o individualnim karakteristikama svakog bolesnika, a one su, primjerice, dob, spol,
potencijal za trudnocu, komorbiditeti, profesija, zivotne navike, intelektualni kapacitet
I naravno, tolerantnost organizma na pojedine sastavnice lijeka (43, 58, 59, 60). Kada
je rije¢ o bolesnicima koji boluju od raznih drugih bolesti uz epilepsiju, $to se posebice
odnosi na bolesnike starije Zivotne dobi u kojih su komorbiditeti ucestaliji, pri
odredivanju terapije posebnu paznju treba obratiti na moguce negativne interakcije
antiepilepti¢nog i drugog koristenog lijeka. S druge strane, primjerice kod oboljelih od
migrenske glavobolje tezi se birati antiepilepticni lijek koji ujedno ima i antimigrenski
potencijal ¢ime pomaze u kontroli i epileptinog i migrenskog napadaja (61, 62).
Takoder, vazna su prednost medikamentne terapije i moguénosti prevencije nastanka
epilepti¢nog statusa iz trenuta¢nog napadaja u koju svrhu se primjenjivim smatra
rektalni midazolam, a koji se takoder sve viSe zamjenjuje nazalno i bukalno lakse
primjenjivom alternativom lijeka (61, 62).

Antiepilepti¢na terapija trebala bi se uvoditi polagano 1 sporo, pocevsi s nizim
dozama koje se postupno povecavaju, do minimalne u¢inkovite doze koja omogucava
kontrolu napadaja ili do javljanja nepodnosljivih nuspojava tj. do maksimalno
podnosljive doze (58, 59). Najcesce greske javljaju se upravo kod prebrzog uvodenja
visih doza §to dovodi do ozbiljnih nuspojava i1 odustajanja od primjene potencijalno
ucinkovitog lijeka. Takoder, pogreSkom se smatra i subdoziranje, odnosno prestanak
titracije lijeka prije postizanja minimalno uc¢inkovite doze §to potencijalno koristan lijek
lazno navodi kao nedjelotvoran (58, 59). Ukoliko se pojavi intolerancija uslijed
odredene doze, istu treba odmah smanjiti. Takoder, ukoliko ni pri maksimalno
podnosljivoj dozi bolesnik ne uo¢ava pomak prema boljem stanju te se napadaji i dalje
ucestalo dogadaju, nadlezni specijalist duzan je promijeniti propisanu terapiju (14).
Nevezano za fazu lijeCenja, ukoliko je primijenjena terapija neuspjesna u kontroli
bolesti, treba napraviti evaluaciju slucaja pocevsi s postavljenom dijagnozom, zatim
odabranom terapijom i je li ona adekvatno dozirana i primijenjena te je potrebno saznati
koristi li bolesnik danu terapiju kako je preporuceno (58). Kao pomo¢ u evaluaciji

slu¢aja mogu posluziti definirane preporucljive terapijske i maksimalne dnevne doze te
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preporucljive serumske koncentracije za lijek koji se koristi, no treba imati na umu da
ove unaprijed definirane vrijednosti ne moraju nuzno vrijediti za sve bolesnike (58, 63).
Serumske koncentracije lijeka imaju veéu pouzdanost u predvidanju ili odredivanju
uzroka nuspojava, interakcija antiepilepti¢nog lijeka i promjena bioraspolozivosti te
potvrde suradljivosti bolesnika (58). Vazno je napomenuti kako serumska koncentracija
antiepilepticnog lijeka ne odrazava nuzno 1 njegovu koncentraciju u mozdanom
parenhimu, odnosno na mjestu djelovanja. Razlog tomu je razlika u propusnosti krvno-
mozgovne barijere u svakog pojedinca $to dovodi do moguéih znacajnih varijacija
koncentracije antiepilepti¢nog lijeka u mozdanom parenhimu medu bolesnicima s
jednakim serumskim koncentracijama (58, 16). Stoga je klinicki uéinak lijeka
odredivanju adekvatne doze antiepilepti¢ne terapije za svakog pojedinog bolesnika (58,
16).

Antiepilepti¢ne lijekove nacelno dijelimo u dvije skupine (54, 58, 64). U prvoj su
skupini antiepileti¢ni lijekovi Sirokog spektra djelovanja s dokazanom ucinkovito$cu
kod generaliziranih 1 zariSnih napadaja, a u istu ubrajamo natrijev valproat,
levetiracetam, zonisamid, topiramat, fenobarbital, primidon te benzodijazepine (54, 64).
Drugu skupinu ¢ine antiepilepti¢ni lijekovi uzeg spektra djelovanja koji su pokazali
najbolju ucinkovitost u lijeCenju ZariSnih napadaja s ili bez prelaska u biletaralno
tonicko-klonicke napadaje, a neki od njih su: karbamazepin, fenitoin, gabapentin,
lakozamid, okskarbazepin i pregabalin (54, 64). Lamotrigin, rufinamid i felbamat
svrstavaju se pretezno u lijekove Sireg spektra djelovanja, medutim, prema nekim
autorima djelotvorniji su u lijeCenju ZariSnih napadaja s ili bez prelaska u bilateralno
kloni¢ko-tonicke napadaje (54, 58, 64). Etosuksimid takoder spada u lijekove uzeg
spektra djelovanja, no najbolju u€inkovitost pokazuje kao terapija apsans napadaja (54,
58, 64). Takoder, za svaki tip napadaja odredeni lijekovi smatraju se prvim, drugim,
odnosno tre¢im izborom. U sluc¢aju epilepti¢nih napadaja sa zariSnim pocetkom s ili bez
prelaska u kloni¢ko-toni¢ke napadaje, kao prvi izbor preporucuju se levetiracetam,
lamotrigin i1 okskarbazepin, ali u nekih bolesnika vise ¢e odgovarati primjerice
zonisamid kao prvi izbor (65, 66). U slucaju generaliziranih tonicko-klonickih napadaja,
natrijev valproat smatra se prvim izborom (67). Medutim, kako je isti potencijalno
teratogen potrebno ga je izbjegavati u Zena generativne dobi kod kojih postoji

mogucnost trudnoce (68). U tom slucaju kao lijekovi prvog izbora mogu se koristiti
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levetiracetam ili lamotrigin (68). Takoder, u svim ostalim slu¢ajevima kada je valproat
kontraindiciran, alternativni antiepileptici prvog izbora su i zonisamid i topiramat (67).

U terapiji epilepsije u praksi se daje prednost monoterapiji nad politerapijom kada
god je to moguce. Medutim, ukoliko su napadaji neuspjesno kontrolirani i nakon dva
razliCita izbora monoterapije preporuca se racionalna politerapija, odnosno
istovremeno uzimanje dvaju razli¢itih antiepilepti¢nih lijekova (68, 69). Kao i u sluc¢aju
odabira monoterapije, odabir kombinacija politerapije ovisi o individualnim
karakteristikama svakog pojedinog bolesnika. Ipak, nacelno se preferiraju kombinacije
antiepilepti¢nih lijekova razli¢itih mehanizama djelovanja, prvog ili eventualno drugog
izbora za postavljenju dijagnozu, niskog interakcijskog potencijala, razli¢itog profila
nuspojava i sinergistiCkog ili aditivnog djelovanja (68). Farmakoloski rezistentne
epilepsije definiraju se kao neuspjesno lijeCene epilepsije dvama ili vise dobro
podnosljivim, prikladno odabranim antiepilepticima kako bi se postigla dobra kontrola
napadaja (68). Ovo je stanje ¢eSce u bolesnika koji imaju vise (viSe od pet) napadaja
prije lijecenja, duze trajanje epilepsije prije lijeenja, abnormalni MRI, epileptiformna
praznjenja otkrivena EEG-om, Zari$ne napadaje i neurokognitivne deficite. LijeCenje
farmakorezistentnih epilepsija ukljucuje kirursko lijeCenje, neurostimulaciju te dijetne

terapije (68).

1.7.2 Kirurske metode

KirurSke metode terapije mogu biti korisne u pacijenata s farmakoloski
rezistentnom epilepsijom i to do mjere potpune redukcije napadaja u ¢ak 50 — 80%
bolesnika (70). U usporedbi s medikamentima, operativne metode u slucaju Zari$nih
epilepsija smatraju se djelotvornijima u vidu poboljsanja kvalitete Zivota i neovisnosti,
smanjenja ucestalosti ozljeda prilikom napadaja, smanjenja ucestalosti prerane smrti te
moguénosti upravljanja motornim sredstvima poput automobila (71).

Izbor kandidata za operativni postupak odreden je evaluacijom epileptogene zone,
najcesce putem strukturalne magnetske rezonance te funkcionalne MRI u kombinaciji
s EEG-om za vrijeme izbijanja napadaja te omjerom rizika i postoperativnog pozitivnog
ishoda (72). Uspjesnost operacije u vidu redukcije napadaja ovisi 0 patologiji same
bolesti u podlozi, podruc¢ju visoke frekvencije izbijanja impulsa 1 granicama istoga te o

nacéinu izvodenja same neurokirurske operacije (73). Rizici i komplikacije vezani su uz
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sam operativni postupak, primjerice krvarenje i infekcije te uz specifi¢nost uklonjenog
tkiva mozga, primjerice gubitka pamc¢enja i kognitivnog deficita. Pacijenti s lezijama,
simptomima i EEG uzorkom napadaja izvan govornog podrucja imaju najveéu
mogucnost za postizanje potpune redukcije napadaja bez postoperativnih deficita (14).
Nisu poznati to¢ni razlozi recidiva napadaja nakon operativnog procesa, ali smatra se
da ulogu imaju pogresna lokalizacija podrucja izbijanja, nepotpuno uklanjanje tkiva
visoke frekvencije izbijanja, prisutnost dodatnih podrucja izbijanja ili je pak rijec o
progresiji druge bolesti koja provocira napadaje. Ponovljena operacija nakon ponovne
evaluacije stanja naj¢e$¢e dovodi do remisije (73, 74). Kada je primarni cilj jedino
smanjiti uCestalost napadaja jer druge mogucnosti nisu dopustene, izvodi se palijativna
operacija koja ukljucuje uklanjanje corpus callosuma (lat.) ili vodeceg podrucja

izbijanja impulsa (14).

1.7.3 Neuromodulacija

Posljednja linija u terapiji epilepti¢nih napadaja jesu neurostimulacijski procesi
koji se primjenjuju u sluc¢aju kada operativni postupak nije dao rezultat ili isti nije
mogucée provesti. Metoda se temelji na primjeni elektriénih impulsa u podrucje
perifernih Zivaca ili specificnih podrucja mozga nepravilnog izbijanja kako bi takoreci
sprijecili novo izbijanje ili propagaciju zapocetog impulsa 1 napadaja. Elektricni se
impulsi odasilju putem dvaju obrazaca: “open-loop” kojeg obiljezava odasiljanje
impulsa prema zadanom rasporedu te “closed-loop” kada se isti odaSilju samo kao
odgovor na zapoceti napadaj (75, 76). Vagusni nervusni stimulator prvi je odobreni
neurostimulacijski uredaj za lijeCenje epilepsije. Odasiljanje impulsa po zadanom
rasporedu u vagalni zivac tako smanjuje frekvenciju napadaja za 50% i vise u otprilike
jedne trecine pacijenata (75, 76). Takoder, noviji nacin redukcije napadaja putem
neuromodulacije osniva se na implantaciji elektroda direktno u podrucje visoke
frekvencije izbijanja, a sama metoda poboljSava kontrolu napadaja za vise od 50% u

polovine pacijenata te takoder smanjuje rizik iznenadne smrti u epilepsiji (77, 78).
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1.7.4 Dijetalne terapije

lako se ketogena dijeta koristi od dvadesetih godina proslog stoljeca uglavnom kod
djece s teSkom epilepsijom, posljednja dva desetlje¢a ponovno je zazivjelo koristenje
dijetalnih terapija u epilepsiji, ukljucujuci Sire prehrambene moguénosti kao §to su
modificirana Atkinsova dijeta ili niskoglikemijska prehrana te se uporaba prosirila na
razli¢ite populacije bolesnika (79, 80). Vise od 50% bolesnika lijecCenih ketogenom
prehranom ima > 50% smanjenja napadaja, jedna tre¢ina ima > 90% smanjenja
napadaja dok su se neki bolesnici potpuno oslobodili istih (81). Ketogena dijeta je,
takoder, izbor lijeCenja za neke metabolicke poremecaje koji mogu uzrokovati
epilepsiju, poput nedostatka transportera glukoze (GLUT1) te nedostatka piruvat
dehidrogenaze, a moze biti u¢inkovita i u terapiji refrakternog statusa epilepticusa (82).
Ketogena dijeta ima sli¢énu uéinkovitost u bolesnika sa zarisnom i generaliziranom
farmakorezistentnom epilepsijom (83). Medutim, kod takve vrste prehrane javljaju se
Stetni ucinci poput zatvora, povracanja, nedostatka energije i gladi, koji ogranicavaju
provodenje i pridrzavanje terapije kod odraslih bolesnika (83). Kod djecje populacije,
dugotrajne komplikacije dijetalnih terapija ukljucuju prehrambeni nedostatak te
poremecaj rasta (83). Takoder, za obje populacije dugoro¢ni nedostatci dijetalne
terapije su abnormalni lipidni profil, osteopenija te bubrezni kamenci. Potrebna su
klinicka ispitivanja na odraslima prije nego Sto se utvrdi ucinkovitost i dugoro¢na

sigurnost ovih dijetalnih terapija (83).
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2. CILJ RADA

Ciljevi su ove presjecne studije:
1. Ispitati povezanost promjene kvalitete zivota s pojedinim tipom epilepsije te
njegovom adekvatnom ili neadekvatnom terapijom.
2. Ispitati povezanost kvalitete zivota s ucestaloS¢u pojedinih napadaja, odnosno
kontrolom bolesti.
3. Ispitati kako napadaji utjeu na kvalitetu Zivota s obzirom na demografske
karakteristike ispitanika.
4. Ispitati postoji li utjecaj komorbiditeta i terapije istog na kvalitetu Zivota bolesnika s
epilepsijom.
5. Ispitati postoji li utjecaj stila zivota i navika na samu bolest i rezultate lijeCenja

navedene bolesti.
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3. ISPITANICI | METODE
3.1. Ustroj studije

Ova studija koncipirana je kao presjecna (84).
3.2. Ispitanici

Istrazivanje je provedeno na Klinici za neurologiju Klini¢kog bolni¢kog centra
Osijek (KBC Osijek), u razdoblju od velja¢e do lipnja 2020. godine, uz suglasnost
predstojnika Klinike i odobrenje Etickog povjerenstva za istrazivanja Medicinskog
fakulteta Osijek, Sveucilista Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku.

Ispitanici su bili bolesnici oboljeli od epilepsije s propisanom antiepilepti¢nom
terapijom.

3.3. Metode

Za potrebe istrazivanja konstruiran je upitnik u koji su biljeZzeni demografski
podaci (dob, spol, zanimanje, pusa¢/nepusac, duzina trajanja epilepsije, tip epilepsije,
ucestalost napadaja, vrsta terapije i doza, druge bolesti).

U svrhu istrazivanja utjecaja bolesti na kvalitetu zivota koriSten je The Patient-
Weighted Quality of Life in Epilepsy inventory (QOLIE-31-P) upitnik (85, 86). Upitnik
se sastoji od 7 kategorija sa 7 ljestvica koje koriste sljedece zdravstvene koncepte:
emocionalno blagostanje, socijalno funkcioniranje, energija/umor, kognitivno
funkcioniranje, zabrinutost od napadaja, ucinci lijekova, i sveukupna kvaliteta zivota.
Svaka skala ima drugaciji raspon mogucih odgovora. U svakoj glavnoj kategoriji nalazi
se manja podkategorija koja bolesnika ispituje o zamorenosti boles¢u. Naposljetku je
zasebna kategorija koja se ne boduje, a ispituje osobni dojam ispitanika o vaznosti
pojedine domene bolesti u njegovu zivotu. Sveukupno, pacijent u anketom upitniku

odgovara na 39 pitanja (85, 86).

3.4. Statisticke metode

Kategorijski podatci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama.
Razlike u kategorijskim varijablama testirane su Fisherovim egzaktnim testom.
Normalnost raspodjele numerickih varijabli testirana je Shapiro-Wilkovim testom.
Numericki podatci opisani su medijanom i granicama interkvartilnog raspona. Razlike
numerickih varijabli izmedu dviju nezavisnih skupina Mann-Whitneyjevim U testom,

a izmedu triju i viSe skupina Kruskal-Wallisovim testom. Ocjena povezanosti dana je
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Spearmanovim koeficijentom povezanosti Rho (87). Sve P vrijednosti su dvostrane.
Razina znacajnosti postavljena je na Alpha = 0,05. Za statisticku analizu koriSten je
statisticki program MedCalc Statistical Software version 19.1.7 (MedCalc Software Ltd,
Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2020) i IBM SPSS Statistics 23 (IBM
Corp.Released 2015. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 23.0. Armonk, NY':
IBM Corp.).
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4. REZULTATI

4. REZULTATI

Istrazivanje je provedeno na 31 bolesniku oboljelom od epilepsije, od kojih je 17
(55%) zena 1 14 (45%) muSkaraca. Medijan dobi bolesnika je 39 godina (interkvartilnog
raspona od 25 do 54 godina) u rasponu od 18 do 76 godina, a trajanja bolesti 12 godina
(interkvartilnog raspona do 6 do 25 godina) u rasponu od 2 do 52 godine.

Najvise je ispitanika srednje stru¢ne spreme, njih 23 (74%). S obzirom na rizi¢no
ponasanje, 11 (36 %) bolesnika su pusaci. S obzirom na vrstu napada, najéesci je oblik
generalizirani epileptic¢ki napadaj s motorickim pocetkom i to u 16 (52 %) bolesnika, a
s obzirom na ucestalost, najvise bolesnika broji napade s obzirom na godinu (Tablica
1).

Tablica 1. Osnovna obiljezja bolesnika

Broj (%)
Spol
Zene 17 (55)
Muskarci 14 (45)
Zanimanje
Bez skole 2(7)
Osnovna $kola 13
Srednja stru¢na sprema 23 (74)
Visoka stru¢na sprema 5 (16)
Pusac
Da 11 (36)
Ne 20 (64)
Vrsta napadaja
S:ér]ei;jiirrzlirani epilepticki napadaj s motori¢kim 16 (52)
Zari$ni epilepti¢ni napadaj s poremeéajem svjesnosti 5(16)
Zariéni e.pileptiéni napadaj bez poremecaja svjesnosti 7(23)
i motornim pocetkom
Zariéni epil_eptiéni napgdaj bevz poremecaja svjesnosti 3(9)
1 nemotornim (senzornim) pocetkom
Ucestalost napadaja
Dnevno 1(3)
Tjedno 1(3)
Mjesecno 6 (9)
Godisnje 14 (45)
Nepoznato 9 (29)
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Nadalje, ispitali smo postoji li utjecaj vrste napadaja i ucestalosti napadaja na
postignuti razinu obrazovanja kod oboljelih ispitanika. Prema rezultatima, nema
znacajne razlike u vrsti napadaja i ucestalosti napadaja s obzirom na razinu obrazovanja
(Tablica 2).

Tablica 2. Vrsta epilepsije i uCestalost napadaja u odnosu na razinu obrazovanja

Broj (%) / ukupno prema razini obrazovanja

Srednja Visoka

Bez OS / b } P>
samo 0% stru¢na stru¢na Ukupno
sprema sprema
Vrsta napadaja
Generalizirani epilepti¢ni 0,66
napadaj s motorickim 1/3 12/23 3/5 16 (52)
pocetkom
Zarisni ’ep.lleptlcpl napqdaj s 13 3/23 1/5 5 (16)
poremecajem svjesnosti
Zarisni epilepti¢ni napadaj bez
poremecaja svjesnosti i s 0 6/23 1/5 7 (23)
motornim poc¢etkom
Zarisni epileptiéni napadaj bez
poremecaja svjesnosti i 13 2123 0 3(9)
nemotornim (senzornim)
pocéetkom
Ukupno 3/3 23/23 5/5 31 (100)
Ucestalost napadaja
Dnevno 0 1/19 0 1/22 >0,99
Tjedno 0 1/19 0 1/22
Mjeseéno 0 6/19 0 6/22
Godisnje 2/2 11/19 1/1 14/22
Ukupno 212 19/19 1/1 22/22

*Fisherov egzaktni test

Takoder, nema znaCajne razlike u ucestalosti napadaja S obzirom na vrstu

epilepti¢nog napadaja (Tablica 3).
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Tablica 3. Ucestalost napada u odnosu na vrstu epilepticnog napadaja

Broj (%) / ukupno prema vrsti napada

Generealizirani

Zari$ni Ukupn

e s Zari$ni .
V cpilepticni Zarisni  epileptigni  CPilepuCni 0
UCestalost mc?tornjim epileptiéni  napadaj bez Orr)emejéa.a px
napadaja o¢etkom napada s poremecaja Is)v'esnostiJ i
p poremecajem  Svjesnosti i ne:n otornim
svjesnosti motornim .
pocetkom (senvz %r(mm)
pocetkom
Dnevno 1/12 0 0 0 1/22 0,61
Tjedno 0 0 1/3 0 1/22
Mjesecno 4/12 1/4 1/3 0o 622
Godisnje 7/12 3/4 1/3 313 14/22
Ukupno 12/12 4/4 33 33 22/22

*Fisherov egzaktni test

Na nasem uzorku, nema povezanosti pusenja s ucestaloS¢u napadaja (Tablica 4).

Tablica 4. Ucestalost napadaja u odnosu na pusenje

Broj / ukupno bolesnika prema tome je li

pusac p*
Da Ne Ukupno
Ucestalost napadaja
Dnevno 0/10 1/12 1/22 0,89
Tjedno 1/10 0/12 1/22
Mjesecno 3/10 3112 6/22
Godisnje 6/10 8/12 14/22
Ukupno 10/10 12/12 22/22

*Fisherov egzaktni test

Ukupni broj napadaja u rasponu je od dvaju do najvise 14 napadaja, a vrijeme

proteklo od zadnjeg napadaja u rasponu od mjesec dana do 12 godina (Tablica 5).
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Tablica 5. Ukupan broj napadaja i vrijeme proteklo od zadnjeg napadaja

Medijan
(interkvartilni raspon) Minimum — maksimum
Ukupno napadaja 3(2-7) 2-14
Vrijeme proteklo od 7 (4-30) 1 mjesec — 12 godina

zadnjeg napadaja (mjeseci)

Nema znacajne razlike u proteklom vremenu od zadnjeg napadaja u odnosu na

vrstu napadaja (Tablica 6).

Tablica 6. Vrijeme proteklo od zadnjeg napadaja u odnosu na vrstu napadaja

Medijan (interkvartilni raspon)

Vrsta napadaja n vremena proteklog od zadnjeg napada p*
(mjeseci)
Genera.hzlranl ep}leptlcvrll 16 5,5 (1 — 25)
napadaj s motornim pocetkom
Zari$ni epilepti¢ni napadaj s 5 30 (7-71)

poremecajem svjesnosti
Zarisni epileptiéni napadaj bez
poremecaja svjesnosti i 7 8 (4-24) 0,32
motornim pocetkom
Zarisni epileptiéni napadaj bez
poremecaja svjesnoti i 3
nemotornim (senzornim) 3 7(6-42)
pocetkom

*Kruskal-Wallisov test

S obzirom naterapiju, 16 (52%) bolesnika je na monoterapiji, i to po 3/16 bolesnika
su na terapiji Levetiracetamom, Karbamazepinom ili Valproatom, 1/16 bolesnik uzima
Okskarbazepin, a njih 6/16 Lamotrigin (Slika 1).
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4. REZULTATI

Broj bolesnika

[ary

0 .

Lamotrigin Levetiracetamn Karbamazepin Valproat Okskarbazepin

Monoterapija

Slika 1. Raspodjela bolesnika prema vrsti monoterapije (n = 16)
Dnevna doza monoterapije kre¢e se od 50 mg do 1500 mg, najcesce podijeljenih u
dvije doze. Bolesnici koji uzimaju monoterapiju, uzimaju je od 6 mjeseci do 30 godina

(Tablica 7).

Tablica 7. Ukupna dnevna doza (mg) i trajanje monoterapije (godine)

Medijan
(interkvartilni raspon) Minimum — maksimum
Dnevna doza monoterapije (mg) 275 (162,5 — 575) 50 — 1500
Trajanje monoterapije (godine) 3,5(2-115) 6 mjeseci — 30 godina

Politerapiju ima 15 (48%) bolesnika. Od lijekova koji se koriste kod bolesnika na
politerapiji, najucestaliji je levetiracetam kod 6/15 bolesnika, po 5/15 bolesnika uzima
lamotrigin ili valproat, po 4/15 bolesnika uzimaju karbamazepin i okskarbazepin, dok

su ostale vrste lijekova zastupljene kod manjeg broja bolesnika (Tablica 8).
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Tablica 8. Vrsta terapije, ukupna dnevna doza (mg) i trajanje politerapije (godine)

. Medijan Minimum —

Broj (%) (interkvartiI:Ii raspon) maksimum
Levetiracetam 6 (19)
Dnevna doza (mg) 1250 (938 — 2250) 750 — 3000
Trajanje lijeCenja (godine) 3,5(1,3-12,5) 0-20
Karbamazepin 4 (13)
Dnevna doza (mg) 800 (650 — 800) 600 — 800
Trajanje lijecenja (godine) 28 (21 -38) 20-40
Lamotrigin 5 (16)
Dnevna doza (mg) 150 (125 - 250) 100 - 300
Trajanje lijecenja (godine) 11 (5-18) 0-20
Okskarbazepin 4 (13)
Dnevna doza (mg) 600 (600 — 1050) 600 — 1200
Trajanje lijeCenja (godine) 10 (6 — 20) 6-20
Moklobemid 13
Dnevna doza (mg) 200
Trajanje lijecenja (godine) 30
Lakozamid 13
Dnevna doza (mg) 400
Trajanje lijecenja (godine) 4
Topiramat 3(10)
Dnevna doza (mg) 200 (200 — 200) 200 — 200
Trajanje lijeCenja (godine) 25(9-131) 9-31
Valproat 5(16)
Dnevna doza (mg) 600 (450 — 1075) 300 — 1500
Trajanje lijecenja (godine) 13 (11-22) 10-25
Zonisamid 1(3)
Dnevna doza (mg) 300
Trajanje lijeCenja (godine) 5
Fenitoin 3(10)
Dnevna doza (mg) 100 (100 — 300) 100 — 300
Trajanje lijeCenja (godine) 25 (25 - 25) 25-25
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Nema povezanosti vrste monoterapije s ucestalo$¢u napadaja (Tablica 9).

Tablica 9. Ucestalost napadaja u odnosu na vrstu monoterapije

Broj / ukupno bolesnika prema ucestalosti N

Dan Mijesec Godina  Ukupno
Monoterapija
Levetiracetam 0 0 2/8 2/10 0,42
Karbamazepin 0 0 1/8 1/10
Lamotrigin 0 0 4/8 4/10
Valproat 1/1 1/1 1/8 3/10
Ukupno 1/1 1/1 8/8 10/10

*Fisherov egzaktni test

Nema povezanosti najéeS¢e primijenjene terapije kod politerapije s ucestaloscu

napadaja (Tablica 10).

Tablica 10. Ucestalost napadaja u odnosu na najée$cu terapiju kod politerapije

Broj / ukupno bolesnika prema ucestalosti

P*
Dan Mjesec Godina  Ukupno
Politerapija
Levetiracetam 0/1 2/5 3/6 5/12  >0,99
Lamotrigin 1/1 2/5 2/6 5/12 0,75
Valproat 1/1 2/5 0/6 3/12 0,09

*Fisherov egzaktni test

Kvaliteta Zivota bolesnika ispitana je upitnikom QOLIE-31, koji ¢ini pet domena:
raspolozenje, dnevna aktivnost, kognitivne funkcije, briga o utjecaju lijeka 1 briga o
napadajima. Raspon ocjena se krece od 0 do 100, a veéi rezultat znaci bolju ocjenu
kvalitete Zivota. Medijan ukupne kvalitete Zivota je 69,6 (interkvartilnog raspona od
59,3 do 77,9) u rasponu od 35,6 do 92,4. Najbolje je ocijenjena domena dnevne
aktivnosti, medijana 47,3 (interkvartilnog raspona od 17,8 do 65,3).

Nema znacajne razlike u ocjeni pojedinih domena i1 ukupne kvalitete Zivota u

odnosu na spol bolesnika (Tablica 11).

24



Tablica 11. Kvaliteta Zivota u odnosu na spol

4. REZULTATI

Medijan (interkvartilni raspon)

u odnosu na spol p*
Zene Muskarci Ukupno

Raspolozenje 38,4 42,4 40,8 0.46
(19,2-72) (34,2 - 80) (25,6 - 72) '

Dnevna aktivnost 48 40,5 47,25 0.53
(23,6 - 78,6) (17,3-60,3) (17,8 - 65,3) '

Kognitivne funkcije 32,23 44,76 38,48 0.46
(6,5-83,9) (28,8 - 89,2) (12,4 - 86,7) ’

Briga o utjecaju lijeka 40,28 52,08 45,83 0.39
(19,4 - 83,3) (38,9 - 88,9) (26,4 - 88,9) ’

Briga o napadajima 28,84 40,76 36,34 0.15
(17,8-53,2) (27,4 - 74,8) (20,2 - 63,8) '

Ukupna skala QOL 66,45 70,09 69,61 0.75
(56,9 -79,2) (59,4 - 77,6) (59,3 -77,9) ’

*Mann —-Whitney U test

Nema znacajne razlike u domenama i ukupnoj skali kvalitete Zivota u odnosu na

vrstu napadaja (Tablica 12).

Tablica 12. Kvaliteta Zivota u odnosu na vrstu napadaja

Medijan (interkvartilni raspon) u odnosu na vrstu epilepsije

Zari$ni Zarisni
Generalizirani Zarigni epilepticni epﬂzpt.iini
epilepticni cpilepticni  napadajbez  oho & B¢
napadaj s napadaj s poremecaja 2 'esnost'J'
motori¢nim poremecajem svjesnosti i V] i .
pocetkom svjesnosti motornim n?sr:;o(r)r:ri]r;]m
poetkom pocetkom)
Raspolozenje 59.2 99 4 38,4 256
’ ’ (26,4 - ’ 031
(36,6 - 78) (10,8 - 60,4) (16 - 88)
67,2)
Dnevna 48 46 42 47,25 0.93
aktivnost (16,4 - 85,3) (15 - 75,5) (37 - 88) (4,7 - 58) ’
Kognitivne 51,87 38,48 38,06 2,33 047
funkcije (27,2 -91,9) (4,7 - 80,6) (7,7 - 90) (1,3 - 90) ‘
Briga o 45,83 39,58 88,9 16,67 0.20
utjecaju lijeka (29,5 - 64,6) (28,5 - 100) (26,4 - 100) (0,8 - 40,3) ‘
Briga o 32,17 16,5 43,26 28,84 0.46
napadajima (21-71,4) (3-79,7) (36,3 - 70) (0-47) ‘
Ukupna skala QOL 68,03 59,26 72,86 57,64 043
(60,7 - 76,8) (49,1-86,4)  (67,9-8523) (35,6 - 73,6) ‘

*Kruskal-Wallisov test
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Nema znacajne razlike u domenama i ukupnoj skali kvalitete zivota u odnosu na

ucestalost napadaja (Tablica 13).

Tablica 13. Kvaliteta zivota u odnosu na ucestalost napadaja

Medijan (interkvartilni raspon) u odnosu na uéestalost napadaja

P*
Danf Tjedan® Mjesec Godina
Raspolozenje 38,8 33,6
70,4 40,8 (10 - 76) (16 - 82) 0,80
Dnevna 16,25 46,63
aktivnost 63 48 (9,4 - 94) (26,6 - 67,5) 0.28
Kognitivne 25,38 33,96
. 2,2
funkcije 32, %0 (3,7 - 68,3) (5,9 - 80,8) 068
Briga o 52,08 42,37
utjecaju lijeka 222 >3 @58-100) (77-722) %
Briga o 21,41
.. ! 35,25
napadajima 20,5 2,1 (14,2 - (258 - 63.2) 0,46
52,7) ’ :
Ukupna skala QOL 63,3 66.48
64,4 72,9 (53,7 - ' 0,87
79.7) (57,4 -75,4)

*Mann-Whitney U test; 'samo jedan bolesnik

Nema znacajne razlike u ocjeni pojedinih domena i ukupne kvalitete Zivota u

odnosu na to jesu li pacijenti na monoterapiji ili politerapiji (Tablica 14).

Tablica 14. Kvaliteta Zivota u odnosu na terapiju

Medijan (interkvartilni raspon)

u odnosu na terapiju p*
Monoterapija Politerapija Ukupno

RaspoloZenje 42 40,8 40,8 0.95
(25,8 - 71,6) (22,4 - 80) (25,6 - 72) ’

Dnevna aktivnost 47,63 42 47,25 0.69
(37,3-64,7) (17,8 -92) (17,8 - 65,3) ’

Kognitivne funkcije 44,76 38,34 38,48 0.55
(8,9-70,3) (18,8 - 90) (12,4 -86,7) ’

Briga o utjecaju lijeka 42,35 54,18 45,83 0.98
(17 - 88,9) (38,9 - 88,9) (26,4 - 88,9) '

Briga o napadajima 31 38,33 36,34 0.69
(20,2 - 62,6) (17 -70) (20,2 - 63,8) '

Ukupna skala QOL 67,95 70,57 69,61 0.53
(58 - 76) (60,1 - 80,1) (59,3 -77,9) '

*Mann—Whitney U test
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S obzirom na vrstu monoterapije, nema znacajne razlike u kvaliteti zivota (Tablica

15).

Tablica 15. Kvaliteta zivota u odnosu na vrstu monoterapije

Medijan (interkvartilni raspon) u odnosu na vrstu monoterapije

Levetiracetam Karbamazepin Lamotrigin  Okskarbazepin ~ Valproat p*
(n=3) (n=3) (n=3) (n=1) (n=3)
RaspoloZenje 26.4 672 39,6 20.4
(8,8 - 80) (16 - 92) (224 - 43,20 @36-72) 08°
59,8)
e 46 39 L(le?élg 48,00 (162138 0,07
aktivnost ] ) 9 - ) 0 - )
(37 - 96) (4,7 - 88) 57.4) )
Kognitivne 51.04 56.67 33.27 32,23
funkeije (77-745)  (13-967) (51-645) 0T Gy
Brga o 4583 88,9 1(??%6 88,90 ‘(g’ésg 0,25
utjecaju lijeka " " 9 - : 2 - ,
(26,4-100) (16,7 - 100) 27 100)
Briga o 36.34 6375 26,92 20,49
napadajima _’ ’ (18,1 - 38,25 (202- 0,76
(33 - 59,3) (0 - 100) 44%) 7%
Ukupna skala 73.74 76.81 62,87 64.44
QoL (537-805) (356 - 89,5) (75185 - 69.61 61-82) 0%

*Kruskal-Wallis test (isklju¢en Okskarbazepin)

Uz monoterapiju ili politerapiju 3 (10%) bolesnika uzimaju i psihijatrijsku terapiju.

Ipak, pokazano je da nema znacajne razlike u ocjeni pojedinih domena i ukupne

kvalitete Zivota u odnosu na to uzimaju li uz antiepilepti¢nu i psihijatrijsku terapiju

(Tablica 16).
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Tablica 16. Kvaliteta Zivota u odnosu na psihijatrijsku terapiju

Medijan (interkvartilni raspon)
u odnosu na psihijatrijsku terapiju

P*
Bez psihijatrijske Sa psihijatrijskom Ukupno
terapije (n=28) terapijom (n=3) (n=31)
RaspoloZenje 41,2 12,8 40,8 0.40
(27 -72) (1,6 - 100) (25,6 - 72) ’
Dnevna aktivnost 46,63 100 47,25 0.29
(20,7 - 61,8) (12,3 - 100) (17,8 - 65,3) ’
Kognitivne funkcije 44,76 4 38,48 0.46
(20,8 - 84,4) (2,7 - 100) (12,4 - 86,7) '
Briga o utjecaju lijeka 45,14 66,67 45,83 0.38
(23,3-88,9) (38,9 - 100) (26,4-88,9)
Briga o napadajima 34,67 38,33 36,34 0.89
(20,2 - 63) (5,9 - 80) (202-63,8)
Ukupna skala QOL 68,74 85,28 69,61 0.46
(59,3 - 76) (46,7 - 87,7) (59,3-77,9) '

*Mann—Whitney U test

Spearmanovim koeficijentom korelacije ocijenili smo povezanost trajanja bolesti i
vremena proteklog od zadnjeg napadaja s pojedinim domenama i ukupnom skalom
kvalitete Zivota. Sto je dulje proteklo vrijeme od zadnjeg napadaja, briga o napadajima
je manja (Rho =0,462 P =0,009), dok u ostalim domenama i ukupnoj skali ne

biljezimo znacajne povezanosti (Tablica 17).

Tablica 17. Povezanost trajanja bolesti i proteklog vremena od zadnjeg napadaja s
domenama i ukupnom skalom kvalitete Zivota

Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost)

Trajanje bolesti Vrijeme od zadnjeg napadaja
Raspolozenje - 0,052 (0,78) 0,066 (0,72)
Dnevna aktivnost 0,149 (0,42) 0,196 (0,29)
Kognitivne funkcije - 0,239 (0,20) 0,141 (0,45)
Briga o utjecaju lijeka 0,035 (0,85) 0,286 (0,12)
Briga o napadajima - 0,001 (0,99) 0,462 (0,009)
Ukupna skala QOL 0,025 (0,89) 0,337 (0,06)
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5. RASPRAVA

Istrazivanje je provedeno na Klinici za neurologiju Klinickog bolnickog centra
Osijek na 31 bolesniku oboljelom od epilepsije, od kojih je 17 (55%) Zena i 14 (45%)
muskaraca. Medijan dobi bolesnika je 39 godina u rasponu od 18 do 76 godina. Sa
svojim istrazivanjem usporedili smo istrazivanje provedeno u Maleziji na Klinici za
neurologiju malezijske bolnice gdje je ispitano 106 pacijenata oboljelih od epilepsije,
od toga 60 Zena (56,6%) i 46 muskaraca (43,4%), Starost sudionika bila je izmedu 18 i
62 godine, dok je prosjecna starosna dob iznosila 31,8 godina (88).

U malezijskoj studiji medijan ukupne kvalitete Zivota iznosio je 68,9 (standardne
devijacije 15,9) uz najbolje ocjenjenu skalu vezanu za utjecaj lijekova medijana 79,4
(standardne devijacije 28,5) te najloSije ocjenjenom skalom zabrinutosti za napadaj
medijana 47,5 (standardne devijacije 25,0) (88). U nasoj studiji, medijan ukupne
kvalitete zivota iznosio je 69,6 (interkvartilnog raspona od 59,3 do 77,9) u rasponu od
35,6 do 92,4. Najbolje je ocijenjena domena dnevne aktivnosti, medijana 47,3
(interkvartilnog raspona od 17,8 do 65,3), a najlosije domena kognitivne funkcije,
medijana 38,48 (interkvartilnog raspona od 12,4 do 86,7). S obzirom na spol ispitanika,
niti u naSoj niti u malezijskoj studiji nije pronadena znacajna statisticka razlika u
ucestalosti napadaja. U naSoj studiji medijan QOLIE skale za Zenski spol iznosio je
66,45 (interkvartilnog raspona od 56,9 do 79,2), dok je u malezijskoj studiji isti iznosio
70,7 (standardne devijacije 16,0) (88). Gledamo li muski spol, rezultati malezijske
studije (medijan 66,7 (standardne devijacije 15,7) (88)) takoder priblizni nasoj studiji u
kojoj je medijan iznosio 70,9 (interkvartilnog raspona od 59,4 do 77,6).

S obzirom na ucestalost napadaja, niti u malezijskoj studiji ne postoji znac¢ajna
statisticka razlika u odnosu na rezultat upitnika (88).

Gledano jesu li bolesnici lijeceni jednim lijekom (monoterapija) ili politerapeutski,
u oba istraZivanja pokazano da ne postoji znacajna statistiCka razlika u rezultatu
bodovanja QOLIE upitnika s obzirom na vrstu terapije. Medutim, u naSem istraZivanju
bolji rezultat testa pokazali su bolesnici na politerapiji s medijanom od 70, 57
(interkvartilnog raspona od 60,1 do 80,1), a relativno loSiji oni na monoterapiji s
medijanom 67,95 (interkvartilnog raspona od 58 do 76). U malezijskoj studiji situacija
je obrnuta pa tako medijan kod bolesnika na politerapiji iznosi 66,2 (standardne
devijacije 15,6), a kod onih na monoterapiji 70,9 (standardne devijacije 16,0) (88).

Takoder, u studijama poput one u Iranu i Australiji (89, 90), nije potvrdena statisti¢ki
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znacajna razlika u rezultatima QOLIE upitnika s obzirom na koristenje politerapije i
monoterapije.

Najces¢e upotrebljavan antiepilepti¢ni lijek u malezijskih ispitanika bio je valproat
(56/106), a slijede ga karbamazepina (31/106), lamotrigin (28/106) i levetiracetam
(18/106). Bolesnika na monoterapiji zabiljezeno je 61 (57,6%), dok ih je na politerapiji
45 (42,4%) (88). U nasem slucaju, monoterapiju uzima 16 (52%) bolesnika. Najéesce
koriSten lijek u monoterapiji je lamotrigin (6/16), a slijede ga levetiracetam,
karbamazepin i valproat (3/16). Politerapiju koristi 15 (48%) bolesnika, a prvo mjesto
prema koriStenju zauzima lijek levetiracetam kod 6/15 bolesnika, po 5/15 bolesnika
uzima lamotrigin ili valproat, a po 4/15 bolesnika uzimaju karbamazepin i
okskarbazepin. Sudeci po rezultatima, valproat u nasoj studiji nikako nije bio prvi izbor
lijecenja.

U jednoj drugoj studiji provedenoj u Moskvi u Rusiji, ispitano je 242 bolesnika od
kojih su 122 (50,4%) zenska ispitanika i 120 (49,6%) ispitanika muskog spola dobnog
raspona od 15 do 59 godina. Prosje¢no trajanje bolesti u ruskih pacijenata bilo je
medijana 9,74 (standardne devijacije od 10,12) (91), $to priblizno korelira s nasim
istrazivanjem u kojemu je prosjecno trajanje bolesti 12 godina (interkvartilnog raspona
do 6 do 25 godina). Prevalencija napadaja medu ispitanicima u ruskoj studiji govori u
prilog napadajima na tjednoj bazi kojih ima najvise oboljelih (57,9%), dok je najmanje
bolesnika s godisnjom pojavnosti napadaja (5,4%) (90). Navedene su Cinjenice u
suprotnosti s nasim istrazivanjem u kojemu je najvise oboljelih s napadajima koji se
ponavljaju na razini godine (45%), a najmanje bolesnika s napadajima na dnevnoj i
tjednoj bazi (3%). Iako naSe istrazivanje ne pokazuje znaajnu statistiCku korelaciju
ucestalosti napadaja i rezultata upitnika, rezultati ruske studije u kojoj je srednji rezultat
QOLIE upitnika nizi nego u malezijskoj i nasoj, a iznosi svega 42,13 (standardne
devijacije 4,14) (91) govori u prilog moguc¢em potvrdivanju te teorije. U slucaju
utjecaja monoterapije i politerapije na rezultate QOLIE upitnika, nisu pronadene
statistiCki znaCajne razlike, §to se podudara s nasSim istraZzivanjem.

S obzirom na vrstu epileptiénog napadaja, ni u jednoj od studija nije pokazana
znacajna statisticka razlika u rezultatu QOLIE upitnika (88, 91).

Trece istrazivanje na koje ¢u se referirati provedeno je na Klinici za neurologiju
Klini¢kog bolni¢kog centra Split. Istrazivanje je provedeno na 104 bolesnika, od cega
je 60 (53%) muskih ispitanika te 54 (47%) zenskih ispitanica. Medijan zivotne dobi

iznosio je 36,8 godina, a trajanje bolesti prosjecno je bilo 11,3 godine (ukupnog raspona
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od 2 do 31 godine) (92). Kao i u nasem slucaju, veci postotak bolesnika 69% koristio
je monoterapiju, dok je njih 31% koristilo dva ili viSe antiepilepti¢na lijeka. Takoder,
61 (56%) ispitanik imao je zavrSenu srednju stru¢nu spremu (92), $to korelira s nasim
rezultatima (23 (74%) nasih ispitanika imalo dostignut stupanj obrazovanja na razini
srednje stru¢ne spreme). Medutim, ni u jednom istrazivanju nije pronadena znacajna
statistiCka razlika gledamo li korelaciju stupnja obrazovanja i tipa epilepsije te
ucestalosti napadaja (Tablica 2). U naSem slu¢aju nije pokazana znacajna statisticka
razlika u rezultatima QOLIE upitnika s obzirom na spol, vrstu epilepsije 1 ucestalost
napadaja (Tablica 11, Tablica 12, Tablica 13) S$to takoder potvrduje rezultate
istrazivanja u Splitu (92). Nadalje, dok je u nasem slu¢aju najbolje ocijenjena domena
dnevne aktivnosti, medijana 47,3, a najlosije domena kognitivne funkcije, medijana
38,48, u splitskoj studiji najbolji rezultat veze se za domenu socijalnog funkcioniranja
medijan 84,4 (standardne devijacije 28,9), a najlosiji rezultat obiljezava domenu
energije medijana 54,8 (standardne devijacije 23,4) (92), sto je takoder i drugacije u
odnosu na malezijsku studiju u kojoj je najbolje ocjenjena skala vezana za utjecaj
lijekova medijana 79,4 te najloSije ocjenjenom skalom zabrinutosti za napadaja
medijana 47,5 (88).

Nadalje, 1ako su mnoga istrazivanja koristila neku od verzija QOLIE upitnika,
rezultati su u gotovo svakoj studiji bili drugaciji. Razlog tomu vjerojatno leZi u razlicitoj
metodologiji 1 razli¢itim ukljuuju¢im 1 isklju€ujué¢im kriterijima. Dok su, primjerice,
u navedenoj ruskoj studiji bolesnike dijelili na one s novodijagnosticiranom epilepsijom
i na one s ve¢ poznatom (ali lije¢ene suboptimalnim dozama lijekova, $to je takoder
vjerojatni razlog niskog rezultata QOLIE upitnika), u australskoj studiji ispitanici su
bili pretezito starije zivotne dobi, u prosjeku 67,9 godina (standardne devijacije 7,42),
§to je vjerojatni razlog da je najmanji rezultat imala skala energije (90). U naSoj studiji
jedan od iskljucujucih kriterija tako je bio steCena epilepsija kao posljedica neke druge
bolesti i traume, dok su glavni ukljucujuci kriteriji bili dijagnoza idiopatske epilepsije
1 ve¢ propisana antiepilepti¢na terapija. Razliku u obrascima odgovora i1 posljedi¢nih
bodova moguce je povezati i sa sociokulturoloskim i s klinickim faktorima, posebice
kada je rije¢ o socijalnoj skali koja je izrazito visoko ocjenjena u splitskoj (92) i
australskoj studiji (90), Sto mozda ima veze i s nacinom zivota pripadnika tih
geografskih regija.

Razumijevanje epilepsije 1 njenih posljedica na kvalitetu Zivota i danas podlijeze

mnogim preprekama. lako je bolest moguée vrlo dobro kontrolirati pravodobno
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primijenjenom i pravilno doziranom terapijom, svijest okoline o bolesti i dalje nije na
razini na kojoj bi mogla i trebala biti. Velik je problem stigma koja se, kao i uz mnoge
druge bolesti, javlja uz epilepsiju $to je i prvi korak kako covjeka s ovom bolescu baciti
jos dublje u ponor depresije i anksioznosti (93). Epilepsija je ¢esta neuroloska bolest od
koje boluje preko 50 milijuna ljudi diljem svijeta i koja sa sobom nosi visok rizik od
psihijatrijskin komorbiditeta (93, 94). Epilepsija, njeni simptomi, problemi u
normalnom funkcioniranju zivota i posljedi¢ni utjecaj na sveukupnu kvalitetu Zivota
stavke su koje ne smiju biti zanemarene (93). Klju¢ promjene razmis$ljanja, a
posljedi¢no i pogleda na kvalitetu Zivljenja s ovom boles¢u, svakako je edukacija

oboljelih i njihove okoline.
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Temeljem provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata mogu se izvesti sljedeci

zakljucci:

® S obzirom na tip epileptiénog napadaja i adekvatnu ili neadekvatnu terapiju
pokazano je da nema znacajne razlike u ucestalosti napadaja s obzirom na vrstu
epilepti¢nog napadaja. Nadalje, nema povezanosti vrste monoterapije s uc¢estalo$¢u
napadaja kao §to nema povezanosti najée$ée primijenjene terapije kod politerapije
s ucestalos¢u napadaja. Takoder, nema znacajne razlike u proteklom vremenu od

zadnjeg napadaja u odnosu na vrstu epilepsije.

® Analiziraju¢i rezultate pojedinih domena i ukupan rezultat QOLIE upitnika
zakljucno je da nema znacajne razlike u domenama i ukupnoj skali kvalitete zivota

u odnosu na vrstu epileptiénog napadaja ili ucestalost napadaja.

® Takoder, nema znacajne statisticke razlike u rezultatima pojedinih domena i
ukupne skale s obzirom na to koriste li pacijenti monoterapiju ili politerapiju niti s

obzirom na odabir lijeka u monoterapiji.

® Spearmanovim koeficijentom korelacije ocijenili smo povezanost trajanja bolesti i
vremena proteklog od zadnjeg napadaja s pojedinim domenama i ukupnom skalom
kvalitete Zivota. Sto je dulje proteklo vrijeme od zadnjeg napadaja, briga o
napadajima je manja, dok u ostalim domenama i ukupnoj skali ne biljezimo

znacajne povezanosti.

® S obzirom na demografske karakteristike ispitanika, nije bilo znacajne razlike u
ocjeni pojedinih domena i ukupne kvalitete zivota u odnosu na spol bolesnika.
Takoder, pokazano je da nema znacajne statisticke razlike u ispitivanju postignute

razine obrazovanja s obzirom na vrstu epilepti¢nog napadaja i ucestalost napadaja.
® Kod bolesnika koji uz antiepilepticnu terapiju koriste i psihijatrijsku terapiju,
pokazano je da nema znacajne razlike u ocjeni pojedinih domena te ocjeni ukupne

kvalitete Zivota.
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® [spituju¢i moguci utjecaj stila zivota, tocnije naviku pusenja kod oboljelih od
epilepsije, na naSem uzorku, nije dokazana povezanost puSenja s ucestalo$cu

napadaja.
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7. SAZETAK

Cilj istrazivanja: Cilj istrazivanja bio je ispitati povezanost promjene kvalitete Zivota
kod oboljelih od epilepsije s obzirom na demografske karakteristike, vrstu epilepti¢nog
napadaja 1 ucestalost napadaja, vrstu primijenjene antiepilepti¢ne terapije s obzirom na

Zivotne navike 1 komorbiditete.

Nacrt studije: Istrazivanje je provedeno kao presjecno.

Ispitanici i metode: Istrazivanje je provedeno na Klinici za neurologiju Klinickog
bolnickog centra Osijek (KBC Osijek). Ispitanici su bili bolesnici oboljeli od epilepsije
S propisanom antiepilepti¢nom terapijom. Za potrebe istrazivanja konstruiran je upitnik
u koji su biljezeni demografski podaci dok je u svrhu istraZivanja utjecaja bolesti na
kvalitetu zivota koriSten The Patient-Weighted Quality of Life in Epilepsy inventory
(QOLIE-31-P) upitnik.

Rezultati: Istrazivanjem nije dokazana razlika u kvaliteti zivota kod bolesnika
oboljelih od epilepsije s obzirom na tip epileptiénog napadaja i ucestalost napadaja, kao
ni s obzirom na primijenjenu terapiju. Nije dokazana znacajna razlika u ocjeni pojedinih
domena i ukupnoj kvaliteti zivota s obzirom na spol ispitanika. Nije dokazan utjecaj
pusenja na ucestalost napadaja. Nije pokazana loS$ija rijeSenost upitnika s obzirom na
primjenu psihijatrijske terapije. Dokazana je pozitivna korelacija vremena proteklog od

zadnjeg napadaja s boljim rezultatima skale vezane za brigu o napadajima.
Zakljucak: Rezultati ovog istraZivanja pokazuju da adekvatna primjena terapije i
pravodobna dijagnoza epilepsije mogu uvelike olakSati Zivot s ovom boles¢u te

omoguciti oboljelima izrazito visoku kvalitetu zivota ¢ak 1 u slu¢aju komorbiditeta.

Kljuéne rijeci: epilepsija; kvaliteta zivota; antiepilepticni lijekovi
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Quality of life in patients with epilepsy

Aim of the study: The aim of the study was to examine the change in quality of life in
patients with epilepsy, with an impact of demographic characteristics, types of epilepsy
and seizure frequency, types of applied antiepileptic therapy with respect to lifestyle

habits and comorbidities.

A draft of the study: The research was conducted as a cross-sectional.

Patients and methods: The research was conducted at the Clinic for Neurology of the
Clinical Hospital Center Osijek (KBC Osijek). Subjects were patients with epilepsy
with prescribed antiepileptic therapy. For the needs of the research, a questionnaire, in
which demographic data were entered, has been constructed, while for the purpose of
researching the impact of the disease on the quality of life, the Patient-Weighted Quality
of Life in Epilepsy inventory (QOLIE-31-P) questionnaire was used.

Results: The study did not prove the difference in the quality of life in patients with
epilepsy with regard to the type of epilepsy and the frequency of seizures, as well as
regarding the applied therapy. There was no significant difference in the assessment of
individual domains and the overall quality of life in regard to the gender of the
respondents. The influence of smoking on the frequency of attacks has not been proven.
Lower resolution of the questionnaire was not shown, regarding the application of
psychiatric therapy. A positive correlation of the time that has passed from the last

seizure, with better scale scores related to seizure care, was demonstrated.
Conclusion: The results of this research show us that adequate application of therapy
and timely diagnosis of epilepsy can greatly facilitate life with this disease and provide

patients with an extremely high quality of life, even in the case of comorbidities.

Key words: epilepsy; quality of life; antiepiletic drugs
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Prilog 1. The Patient-Weighted Quality of Life in Epilepsy inventory (QOLIE-31-P)

Ponderirana kakvoé¢a zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

NAPOMENA: Ako ste iskusili jednostavni ili kompleksni parcijalni napadaj unutar prethodnih Cetiri sata ili
op¢éi toni¢ko-kloni¢ki napadaj unutar prethodnih 24 sata, molimo odgodite ispunjavanje
ovoga upitnika.

UPUTE:

Ovim se upitnikom ispituje o vaSem zdravlju i svakida$njim aktivnostima. Odgovorite na svako pitanje
zaokruzujuéi odgovarajuci broj (1, 2, 3...).

Ako niste sigurni kako biste odgovorili na pitanje, molimo dajte najbolji moguéi odgovor i napisite primjedbu ili
objasnjenje na margini. Slobodno trazite neciju pomo¢ ako vam je ona potrebna pri ¢itanju ili ispunjavanju obrasca.

1. Opéenito, kako biste procijenili kakvoéu vadeg Zivota?
(Zaokruzite jedan broj na donjoj ljestvici)

O O O 0® ® ©

10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
Najbolja Najgora
moguca moguca
kakvoéa kakvoca
Zivota zivota

QOLIE-31-P© Za sve verzije autorska prava pripadaju QOLIE Development Group (Cramer et al., Epil Behav. 2003).
Adaptirano iz QOLIE-31©, US English copyright 1993, RAND. (Cramer et al., Epilepsia. 1998).
Sva prevoditeljska autorska prava pripadaju QOLIE Development Group. Sva prava pridrzana.
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Ponderirana kakvocéa zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

Dio A.

Ova se pitanja odnose na to kako ste se OSJECALI tijekom protekla 4 tjedna. Molimo da za svako pitanje oznacite
samo jedan odgovor koji najbolje opisuje kako ste se osjecali.

Koliko vremena tijekom protekla 4 tjedna......
(Zaokruzite jedan broj u svakom retku)

Dobri
Staln Vecino m Poneka Rijetk Nikad
o] m dijelo d o] a
m
2. Ste se osjecali puni poleta? 1 2 3 4 5 6
3. Ste imali puno energije? 1 2 3 4 5 6
4. Ste se osjecali iscrplieno? 1 2 3 4 5 6
5. Ste se osjecali umorno? 1 2 3 4 5 6
Razmatrajuéi samo pitanja u Dijelu A, procijenite opéi utjecaj tih problema na vas Zivot tijekom protekla 4 tjedna..
(Zaokruzite jedan broj)
Nimalo Donekl  Umjeren Pun Vrlo jako
e [0 [0
6. Koliko Vas ovi problemi i brige o energiji uznemiravaju 1 5 3 4 c

opcenito ?

QOLIE-31-P© Za sve verzije autorska prava pripadaju QOLIE Development Group (Cramer et al., Epil Behav. 2003).
Adaptirano iz QOLIE-31©, US English copyright 1993, RAND. (Cramer et al., Epilepsia. 1998).
Sva prevoditeljska autorska prava pripadaju QOLIE Development Group. Sva prava pridrzana.
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Ponderirana kakvocéa zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

Dio B.

Ova se pitanja odnose na to kako ste se OSJECALI tijekom protekla 4 tjedna. Molimo da za svako pitanje oznacite

samo jedan odgovor koji najbolje opisuje kako ste se osjecali.

Koliko vremena tijekom protekla 4 tjedna ...

(Zaokruzite jedan broj u svakom retku) Dobri
Vecinom m Poneka Rijetko Nikada
Stalno -
dijelo d
m
7.  Ste bili vrlo nervoznaosoba ? 1 2 3 4 5 6
razveseliti ? , L ey
8. te se osjecali tako potiSteno da vas nistanije moglo 1 2 3 4 5 6
9. Ste se osjecali spokojno imirno ? 1 2 3 4 5 6
10. Ste se osjecali potiSteno i tuzno ? 1 2 3 4 5 6
11. Ste bili sretna osoba ? 1 2 3 4 5 6
Razmatrajuéi samo pitanja u Dijelu B, procijenite opéi utjecaj tih problema na vas Zivot tijekom protekla 4 tjedna.
(Zaokruzite jedan broj) . . )
Nimalo Donekl  Umjeren Pun Vrlo jako
e [0] 0]
12. Koliko Vas gornji problemi i brige o emocijama 1 > 3 4 5

uznemiravaju opcéenito ?

QOLIE-31-P© Za sve verzije autorska prava pripadaju QOLIE Development Group (Cramer et al., Epil Behav. 2003).
Adaptirano iz QOLIE-31©, US English copyright 1993, RAND. (Cramer et al., Epilepsia. 1998).
Sva prevoditeljska autorska prava pripadaju QOLIE Development Group. Sva prava pridrzana.

Hrvatski  Hrvatska(Croatian, Croatia) November 7, 2006
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Ponderirana kakvocéa zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

Dio C.

Ova se pitanja odnose na to kako se OSJECATE i na probleme koje ste mozda imali u svakodnevnim
AKTIVNOSTIMA tijekom protekla 4 tjedna. Molimo da za svako pitanje oznacite samo jedan odgovor koji najbolje
opisuje kako ste se osjecali.

Sliedeée pitanje pita kako se OSJECATE i kako vam je i$lo u Zivotu.

Koliko vremena tijekom protekla 4 tjedna......
(Zaokruzite jedan broj)

Dobri
m
Stalno  Vecinom dijelo Ponekad  Rijetko Nikad
m a
13. Vam je zdravlje ograni¢avalo vase drustvene
aktivnosti (primjerice, posjecivanje prijatelja ili bliskih 1 2 3 4 5 6
rodaka)?
Sljedeca pitanja se odnose na probleme koje ste mozda imali s odredenim AKTIVNOSTIMA.
Koliko vremena tijekom protekla 4 tjedna su vam epilepticki napadaji ili lijek za epilepsiju prouzrogili
probleme s...
(LaOKI’UZIIe jeaan DI’O_[ u Svakom re[KU) Jako Podost Donekl Samo Uopée
malo a e malo ne
14. Aktivnostima za razonodu (poput hobija, izlazaka) 1 2 3 4 5
15. VoZnjom (ili javnim prijevozom) 1 2 3 4 5
Nimalo Iznimno
uznemir uznemir
a- a-
vajuce vajucée
16. Koliko vas uznemiravaju vasa ograni¢enja u radu ? 1 2 3 4 5
17. Koliko vas uznemiravaju vasa drustvena ograni¢enja ? 1 2 3 4 5

Razmatrajuéi samo pitanja u Dijelu C, procijenite opéi utjecaj tih problema na Vas zivot tijekom protekla 4 tjedna.

(ZaoKruzite jedan broj) Nimalo Donekl  Umjeren Pun Vrlo jako
e 0 0

18. Koliko vas ovi problemi i brige o dnevnim aktivhostima

1 2 3 4 5

tzremiravajuopcenito-?

QOLIE-31-P© Za sve verzije autorska prava pripadaju QOLIE Development Group (Cramer et al., Epil Behav. 2003).
Adaptirano iz QOLIE-31©, US English copyright 1993, RAND. (Cramer et al., Epilepsia. 1998).
Sva prevoditeljska autorska prava pripadaju QOLIE Development Group. Sva prava pridrzana.
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Ponderirana kakvocéa zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

Nia P

1V .

Ova pitanja se odnose na mi$ljenje, ¢itanje, koncentraciju i probleme s paméenjem koje ste mozda imali tijekom protekla 4

tjedna. Molimo da za svako pitanje oznacite samo onaj odgovor koji najbolje opisuje kako ste se osjecali.

Koliko vremena tijekom protekla 4 tjedna ...

Dobri
(Zaokruzite jedan broj) Stalno  Vedéino m Ponekad  Rijetko Nikada
m dijelo
m

19. Ste imali teSkoc¢a s razmisljanjem i rieSavanjem

problema (primjerice, pri planiranju, odlucivanju, 1 2 3 4 5 6
ucenju novih stvari) ?

Da, Da, Samo Ne,
mnogo  ponesto malo nimalo
20. Jeste li tijekom protekla 4 tjedna imali bilo kakvih problema s 1 5 3 4
pamcenjem ?
Tijekom protekla 4 tjedna koliko €esto ste imali... Dobri
Zaokruzite jedan broj u svakom retku) Stalno Vecino m Ponekad Rijetko Nikada
m dijelo
m
21. TesSkoc¢a u pamcenju stvari o kojima Vam ljudi 1 2 3 4 5 6
govore?
22. TeSkoca s koncentriranjem na Citanje? 1 2 3 4 5 6
23. TeSkoca s koncentriranjem na obavljanje samo 1 2 3 4 5 6
jedne stvari ?
Nimalo Iznimno
uznemira uznemirav
-vajuce -ajuce
24. Koliko vas uznemiravaju vasi problemi s paméenjem ? 1 2 3 4 5

ZaokruZite jedan broj)

Razmatrajuéi samo pitanja u Dijelu D, procijenite opcéi utjecaj tih problema na Vas Zivot tijekom protekla 4 tjedna.

Nimalo  Donekle Umjereno  Puno Vrlo jako
25. Koliko vas gornji problemi i brige o mentalnim
funkcijama uznemiravaju opc¢enito ? 1 2 3 4 5

QOLIE-31-P© Za sve verzije autorska prava pripadaju QOLIE Development Group (Cramer et al., Epil Behav. 2003).
Adaptirano iz QOLIE-31©, US English copyright 1993, RAND. (Cramer et al., Epilepsia. 1998).
Sva prevoditeljska autorska prava pripadaju QOLIE Development Group. Sva prava pridrzana.
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Ponderirana kakvocéa zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

Dio E.

Ova pitanja se odnose na moguce probleme koje imate povezano s epilepsijom ili antiepileptickim lijekom.

Tijekom protekla 4 tjedna... Nimalo Iznimno
(Zaokruzite jedan broj u svakom retku) venemira- wenemt
vajuce vajuce
26. Koliko su vas uznemiravali fizicki u€inciantiepileptickog lijeka? 1 2 3 4 5
27. Koliko su vas uznemiravalimentalni u€inci 1 2 3 4 5

antiepilepti¢kog lijeka ?

Donekle Nisam Uopce

Vrlo . .
sam osobito nisam

zabrinut/a  zabrinut/a  zabrinut/a  zabrinut/a

28. Koliko ste zabrinuti da ¢e lijekovi koje uzimate biti za
oy . . 1 2 3 4
vas Stetni ako ih dugo uzimate?

Razmatrajuéi samo pitanja u Dijelu E procijenite opci utjecaj tih problema na vas zivot tijekom protekla 4 tjedna.

(Zaokruzite jedan broj)

Nimalo  Donekle Umjereno  Puno Vrlo jako

29. Koliko vas gornji problemi i brige o u€incimallijeka 1 > 3 4 5
uznemiravaju opcenito ?

QOLIE-31-P© Za sve verzije autorska prava pripadaju QOLIE Development Group (Cramer et al., Epil Behav. 2003).
Adaptirano iz QOLIE-31©, US English copyright 1993, RAND. (Cramer et al., Epilepsia. 1998).
Sva prevoditeljska autorska prava pripadaju QOLIE Development Group. Sva prava pridrzana.
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Ponderirana kakvo¢a zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

Dio F.

Ova se pitanja odnose na to kako se OSJECATE o vasim napadajima tijekom protekla 4 tiedna. Molimo da za svako
pitanje oznacite samo onaj odgovor koji najbolje opisuje kako ste se osjecali.

Koliko vremena tijekom protekla 4 tjedna...

e, . Stalno Veéinom Dobrim
(Zaokruzite jedan broj) dijelom Ponekad  Rijetko  Nikada
30. Ste brinuli da cete imati jo$ jedan napadaj ? 1 2 3 4 5 6
Vrlo Donekle Ne osobito  Nimalo

prestraSen/a prestraSen/a prestrasen/a prestrasen/a

31. Koliko se bojite da ¢ete imati napadaj tijekom sljede¢ega mjeseca? 1 2 3 4
Jakose  Povremen ygpée se
brinem ose ne brinem

brinem
32. Brinete li se da ¢ete se povrijediti tjekom napadaja? 1 2 3
Vrlo Donekle Ne Nimalo
osobito

zabrinut/  zabrinut/  zabrinut/  zabrinut/

a a a a

33. Koliko ste zabrinuti zbog neugodnosti ili drugih drustvenih problema do
. N o . o . ) : 1 2 3 4
kojih moZe doci zbog napadaja u tijeku sljede¢eg mjeseca ?

Nimalo Iznimno
uznemir uznemir

a- a-

vajudi vajudi
34. Koliko vas uznemiravaju vasi napada;ji? 1 2 3 4 5

Razmatrajuéi samo pitanja u Dijelu F, procijenite opéi utjecaj tih problema na vas Zivot tijekom protekla 4 tjedna.

(ZaokruZite jedan braj)

35. Koliko vas gornji problemi i brige o napadajima
uznemiravaju opcéenito ?

QOLIE-31-P© Za sve verzije autorska prava pripadaju QOLIE Development Group (Cramer et al., Epil Behav. 2003).
Adaptirano iz QOLIE-31©, US English copyright 1993, RAND. (Cramer et al., Epilepsia. 1998).
Sva prevoditeljska autorska prava pripadaju QOLIE Development Group. Sva prava pridrzana.
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Ponderirana kakvocéa zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

Dio G.

Ova se pitanja odnose na to kako se OSJECATE o opéoj kakvoci vasega Zivota. Molimo da za svako pitanje oznacite
samo onaj odgovor koji najbolje opisuje kako se osjecate.

36. Kakva je bila KAKVOCA VASEG ZIVOTA tijekom protekla 4 tjedna (tj. kako Vam je bilo)?

(ZaokruZite jedan
broj)
Vrlo dobra: 1
ne moze biti bolje
Priliéno dobra 2

U podjednakoj mjeri dobra 3

i loSa
‘ Priliéno losa 4
Vrlo loSa: 5

ne moze biti gore

Copyright © Trustees of Dartmouth College

Razmatrajuéi samo pitanja 1 i 36 u Dijelu G (na stranici 1 i ovoj stranici) procijenite opéi utjecaj tih problema na vas
Zivot tijekom protekla 4 tjedna.

(Zaokruzite jedan broj) Nimalo  Donekle Umjereno  Puno Vrlo jako

37. Koliko vas vase stanje kakvoce Zivota uznemirava

opcenito ? 1 2 3 4 5
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Ponderirana kakvocéa zivota u bolesnika s epilepsijom:
QOLIE-31-P

Dio H.

38. Sto mislite, koliko je dobro ili lo$e vase ZDRAVLJIE?
Na donjoj ljestvici najbolje zamislivo zdravstveno stanje je 100, a najgore zamislivo zdravstveno stanje je 0.
Molimo oznadite kako se osjecate o vasem zdravlju zaokruzivanjem jednog broja na ljestvici. Molimo uzmite
u obzir epilepsiju kao dio svog zdravlja kad odgovarate na ovo pitanje.

— 100 = Najbolje
zamislivo

_ 1 90 zdravstveno
stanje

_ | 80

1 70

_ | 60

_ | 50

_ | 40

| 30

_ 1 20

_ 1 10

— 0 = Najgore zamislivo

zdravstveno stanje
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Ponderirana kakvoca zivota u bolesnika s
epilepsijom: QOLIE-31-P

Dio I.

Uzimajuci u obzir SVA pitanja na koja ste odgovorili, molimo oznadite podrudja koja se odnose na Vasu epilepsiju
koja su vam NAJVAZNIJA SADA.

39. Ocijenite sljedece teme od ‘1’do 7, s tim da ‘1’ odgovara najvaZnijoj temi a ‘7’ najmanje vaznoj.
Molimo, uporabite svaki broj samo jednom.
. Energija (umor)

. Emocije (raspolozenje)

A
B
C. Dnevne aktivnosti (rad, voznja, drustvene)
D. Mentalne aktivnosti (razmiSljanje, koncentracija, pamcenje)
E. Ucinci lijeka (fizicki, mentalni)

F. Briga o napadajima (utjecaj napadaja)

G. Opc¢a kakvoca zZivota.

LLLLLLE

Molimo provjerite da ste odgovorili na svako pitanje na svakoj stranici.

HVALA VAM ZA ISPUNJAVANJE OVOGA UPITNIKA
O ZIVLJENJU S EPILEPSITJOM.
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