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Streszczenie

Niedrgawkowy stan padaczkowy (ang. nonconvulsive status epilepticus, NCSE), przedluzony napad padacz-
kowy bez wyraznych objawéw ruchowych, przyjmuje wiele form o réznych przyczynach, obrazie klinicznym
i rokowaniu. NCSE jest powikianiem nieodpowiednio leczonej padaczki albo ostrego uszkodzenia mozgu.
W populacji ogélnej jest co najmniej réwnie czesty jak drgawkowy stan padaczkowy. W warunkach intensywnej
terapii jest zaskakujaco powszechny zaréwno wsrdéd chorych neurologicznie, jak i nie-neurologicznie, stanowiac
wyzwanie diagnostyczne w zwiazku z subtelno$cig objawdw klinicznych, niespecyficznoscia obrazu elektroen-
cefalograficznego oraz wspdlistniejacymi chorobami. NCSE jest zwigzany z gorszymi wynikami leczenia i cho¢
dowody na zwigzek przyczynowo-skutkowy miedzy uszkodzeniem neuronalnym a przedluzong czynnoscia
napadowa sg niejednoznaczne, panuje powszechne przekonanie, Ze ten stan wymaga szybkiej diagnozy i lecze-
nia. Postep technologiczny, w tym elektroencefalografia ciagla oraz wideo-elektroencefalografia, wspiera lekarza
w rozpoznawaniu i terapii, ktorej mozliwosci rdwniez stale sie rozszerzaja. W ponizszym artykule podsumowano
epidemiologie, etiologie, konsekwencje, rozpoznanie i leczenie NCSE z uwzglednieniem szczegélnej perspektywy
oddziatu intensywnej terapii. Anestezjologia i Ratownictwo 2015; 9: 410-419.
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Abstract

Nonconvulsive status epilepticus (NCSE), a prolonged epileptic seizure without predominant motor signs, takes
a wide variety of forms with different causes, presentation and prognosis. NCSE is a complication of insufficiently
managed epilepsy or of acute cerebral insult. In the general population, it is at least as common as convulsive status
epilepticus. In the intensive care setting, it predominates and is surprisingly common among critically ill patients
with neurological as well as non-neurological conditions, posing a considerable diagnostic challenge due to subtle
clinical signs, unspecific electroencephalographic findings and confounding comorbidities. NCSE is associated
with worse outcomes and while the evidence for casual link between neuronal injury and ongoing nonconvulsive
seizures is unequivocal, there is general agreement that this condition must be promptly identified and treated.
Technological advance, including continous electroencephalography and video-electroencephalography, can assist
the physician in diagnosis and management, which involves a growing palette of anti-epileptic drugs. In this article,
epidemiology, aetiology, consequences, diagnosis and treatment strategies are reviewed, with a focus on distinctive
NCSE features in the intensive care medicine. Anestezjologia i Ratownictwo 2015; 9: 410-419.
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Stan padaczkowy (ac. status epilepticus, SE) jest
neurologicznym stanem naglym, mogacym wystapi¢
zaréwno u osoby z rozpoznang padaczky (réwniez
bedac jej pierwsza manifestacja), jak i u chorych
z ostrym pierwotnym uszkodzeniem os$rodkowego
uktadu nerwowego (OUN) lub zaburzeniem jego funk-
¢ji na tle choroby ogoélnoustrojowej. To najogolniej stan,
w ktérym napad padaczkowy przedtuza si¢ lub odstep
miedzy kolejnymi napadami jest tak krétki, ze poziom
$wiadomosci chorego nie wraca migdzy nimi do normy
(1]. Patofizjologicznym podtozem SE jest przetamanie
mechanizmu tlumigcego wytadowania padaczkowe,
ktéry powinien przerwaé napad przed uptywem kilku
minut, i nastepnie szereg zmian w zakresie receptorow,
przekaznikéw i neuropeptydéw, powodujacych osla-
bienie przekaznictwa hamujacego (przede wszystkim
za posrednictwem y-aminomaslanu) i nasilenie pobu-
dzajacego (gléwnie glutaminianowego), co ostatecznie
prowadzi do powstania stanu samopodtrzymujacej
sie¢ czynno$ci napadowej [2]. Definicja SE obejmuje
bogaty wachlarz postaci klinicznych, odpowiednio
do réznorodnosci napadow i zespoléw padaczkowych
znanych medycynie. Wyodrebnia sie z niego przy-
padki z wyrazng czynnoscia ruchowa pod postacia
drgawek tonicznych, klonicznych, mioklonicznych lub
toniczno-klonicznych, okreélajac je jako drgawkowy
stan padaczkowy (convulsive status epilepticus, CSE),
ktory moze by¢ uogélniony (generalized CSE, GCSE),
cze$ciowy prosty lub czeSciowy ztozony. Pozostate
przypadki tworza niejednorodng grupe niedrgawko-
wych stanéw padaczkowych (non-convulsive status
epilepticus, NCSE). NCSE stanowig istotny problem
w intensywnej terapii: 1) wiele stanéw wymagajacych
leczenia w oddziale intensywnej terapii (OIT) predys-
ponuje do wystapienia NCSE, 2) objawy kliniczne sa
subtelne i nieswoiste, czesto trudne do odréznienia od
niepadaczkowych zaburzen §wiadomosci zwigzanych
z lekami lub stanem ogdlnym, 3) badania dodatkowe
nie zawsze rozstrzygaja o rozpoznaniu i nie wszedzie
sa dostepne, 4) wystapienie NCSE moze mie¢ znacze-
nie rokownicze, 5) opdznienie rozpoznania i leczenia
w czesci przypadkow wiaze sie z pogorszeniem roko-
wania.

Definicja i podziat NCSE

Nie istnieje powszechnie przyjeta definicja NCSE.
Proponowane kryteria rozpoznania objemuja pota-
czenie objawéw klinicznych (zmiana zachowania
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lub czynnosci poznawczych) z towarzyszacymi im
wyladowaniami padaczkowymi w zapisie elektroence-
falograficznym (EEG). Czes¢ autoréw jako kryterium
pomocnicze proponuje odpowiedz encefalograficzng
i kliniczng na leczenie przeciwpadaczkowe. Nie ma
réwniez zgodnosci co do minimalnego czasu trwania
NCSE, chociaz czgsto proponowany jest okres 30 minut
czynnosci napadowej [3].

NCSE, jak juz wspomniano, nie jest jednolita
jednostka chorobowa. Przyjmuje si¢, ze kazdy rodzaj
napadu padaczkowego ma swoj odpowiednik w formie
SE, NCSE mozna zatem klasyfikowac zgodnie z 0gélng
klasyfikacja napadoéw [1]. Przede wszystkim, wyréznia
sie NCSE uogodlnione, w ktérych wyladowania obej-
mujg od razu obie potkule moézgu, i ogniskowe, ktore
przynajmniej poczatkowo sa zlokalizowane w jednej
potkuli. NCSE uogélnionymi sg SE napaddw nie$wia-
domosci (typowe i atypowe). NCSE ogniskowe dzielimy
na SE napadow czes$ciowych prostych, SE napadow
czesciowych zlozonych oraz SE z minimalnymi obja-
wami ruchowymi.

SE napadow nieswiadomosci

Wystepuje przede wszystkim u chorych z idio-
patyczna padaczka uogdlniong, na przykilad mto-
dziencza padaczka idiopatyczng albo padaczka
z napadami nieswiadomosci, ale moze rozwingc¢ sie
u dorostego bez napadéw w wywiadzie [4]. SE typo-
wych napadéw nieswiadomosci objawia si¢ czystym
splataniem: chory sprawia wrazenie przytomnego,
ale nie reaguje na otoczenie lub reaguje nieadekwat-
nie. Atypowym moga towarzyszy¢ drobne ruchy, na
przyklad mruganie. Charakterystyczny zapis EEG
z obustronnymi, synchronicznymi zespotami iglica-
-fala wolna o czestotliwosci okoto 3Hz potwierdza
rozpoznanie [1]. SE napadéw nieswiadomos$ci ma
unikalny wéréd SE mechanizm (nadmierne hamo-
wanie przekaznictwa w petlach korowo-wzgorzo-
wych [5]) i nawet przediuzajac si¢ nie powoduje
uszkodzenia neurondéw [6]. U wiekszosci chorych do
przerwania stanu padaczkowego wystarcza podanie
benzodiazepiny dozylnie, dlatego ten rodzaj SE
rzadko widuje si¢ w OIT, tym niemniej warto o nim
pamietaé, poniewaz moze zosta¢ wywolany zasto-
sowaniem karbamazepiny, fenytoiny, gabapentyny
lub wigabartyny u chorego z idiopatyczng padaczka
uogdlniona w wywiadzie [7].
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SE napadow czesciowych prostych
(ang. simple partial status epileptisus, SPSE)

Ta rzadka forma SE cechuje si¢ wystepowaniem
objawow przede wszystkim subiektywnych: czucio-
wych (zlokalizowane faskotanie, bél, nieprzyjemne
odczucia w nadbrzuszu, metaliczny posmak), wzro-
kowych, stuchowych, wechowych, autonomicznych,
ale istnieje tez postaé z afazja. Zgodnie z definicja
napadu prostego, u chorego nie stwierdza sie¢ zaburzen
$wiadomosci. SPSE jest spowodowany ogniskowymi
wytadowaniami padaczkowymi o ograniczonym
zasiegu, ktore moga nie by¢ widoczne w EEG reje-
strowanym z powierzchni skoéry glowy [3]. W razie
koniecznosci moze by¢ leczony tak, jak SE napadéw
czesciowych ztozonych.

SE napadow czesciowych ztozonych
(ang. complex partial status epileptisus, CPSE)

Jest najczestsza postacia NCSE, a wsrod wszyst-
kich SE stanowi nawet do 43% [8,9]. SE napadéw cze-
$ciowych zlozonych, w przeciwienstwie do prostych,
charakteryzuje si¢ zaburzeniami §wiadomosci réznego
stopnia. Spektrum objawdéw klinicznych jest szerokie,
od zaburzen behawioralnych (spowolnienie psycho-
ruchowe, rzadziej agitacja, dziwaczne zachowania,
zaburzenia nastroju z odhamowaniem i subtelnymi
zaburzeniami orientacji) do glebokiego splatania.
Mozna zaobserwowa¢ automatyzmy oralne, takie jak
mlaskanie, zucie, oraz manualne: stereotypowe ruchy
konczyn [3]. W obrazie EEG wyladowania padaczkowe
szerzg sie rozleglej niz w SPSE. Czynnos¢ padaczkowa
moze byc¢ ciggla lub okresowa i moze dominowa¢ nad
réznymi ptatami mozgu.

SE z minimalnymi objawami ruchowymi
(ang. subtle SE)

To stan zejsciowy CGSE nieleczonego lub niedo-
statecznie leczonego. W badaniu DeLorenzo i wsp. [10]
napady niedrgawkowe obserwowano u 48%, a NCSE
u 14% chorych po GCSE mimo przerwania klinicznie
jawnych drgawek. Chory pozostaje w $piaczce i choé nie
prezentuje juz wyraznych objawéw ruchowych, mozna
zauwazy¢ dyskretne kloniczne skurcze mie$ni, glownie
w obrebie twarzy, oczu, konczyn gérnych [3]. W EEG
trwa czynno$¢ napadowa. Niestety, czasem jest ona
nie do odréznienia od zmian niepadaczkowych, ktore

412

moga towarzyszy¢ ciezkiemu uszkodzeniu moézgu,
a caloé¢ obrazu klinicznego - trudna do zréznicowa-
nia z CPSE, dlatego tak wazne jest udokumentowanie
napadu drgawkowego poprzedzajacego obecny SE.
Rozréznienie tych sytuacji ukierunkuje postepowanie:
nie ma dowodéw, ze leczenie wyladowan niepadacz-
kowch przynosi chorym korzysci [3], CPSE nierzadko
odpowiada naleczenie przeciwpadaczkowe pierwszego
lub drugiego rzutu i ma ogélnie lepsze rokowanie, co
uzasadnia ostrozno$¢ przy decydowaniu o eskalacji
terapii [11], tymczasem SE z minimalnymi objawami
ruchowymi, jako przedtuzenie GCSE, wiaze si¢
z opornoscig na benzodwuazepiny (m. in. w wyniku
redystrybucji receptoréow GABA), a to, w polaczeniu
z postepujacym z kazdg minuta stanu padaczkowego
uszkodzeniem mézgu, wymusza agresywniejsze
leczenie [11].

Epidemiologia i etiologia

Roczna zapadalno$¢ na NCSE w Europie wynosi
od 3,6 do 6,6 na 100 000 mieszkancéw Europy - jest
poréwnywalna z zapadalno$cig na GCSE (0od 2,6 do 7,8
na 100 000) [8,9]. Okreslenie czgstosci NCSE w OIT jest
niefatwe z powodu braku $cistych kryteriéw (réwniez
encefalograficznych) oraz wplywu czynnikéw zakto-
cajacych, ale zasadniczo wydaja si¢ by¢ zjawiskiem
powszechnym (nawet 8-19% chorych z zaburzeniami
$wiadomosci [12,13]). W okreslonych sytuacjach
klinicznych sg jeszcze czestsze. Warto podkredli¢, ze
napady niedrgawkowe stanowig zdecydowana wigk-
sz0$¢ (nawet 92%) wéréd napadéw rejestrowanych
w OIT [13].

NCSE moze wystapi¢ u chorego bez padaczki
w wywiadzie lub z padaczka, idiopatyczng lub obja-
wowg. W obu przypadkach moze by¢ wynikiem
ostrej dysfunkcji OUN wywotlanej bezposrednim
uszkodzeniem lub posrednio, w przebiegu powaznego
zaburzenia ogdlnoustrojowego. U chorych z padaczka
moze ponadto by¢ spowodowany odstawieniem lekow,
postepem chordb podstawowej lub mniej ciezkim zabu-
rzeniem homeostazy, ktére u zdrowego czlowieka nie
sprowokowatoby napadéw padaczkowych. Przyczyny
NCSE wymieniono w tabeli I. Wigkszos$¢ badan epide-
miologicznych [8,9] nie rozréznia GCSE i NCSE, tym
niemniej jesli taki podzial jest stosowany, etiologia
pozostaje zblizona [13,14]. Znamienne, ze wiekszo$é
zaréwno GCSE, jak i NCSE dotyka pacjentéw bez
padaczki w wywiadzie, i zZe wickszo$¢ ma etiologie
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Tabelal. Przyczyny NCSE
Table I.  The cause of NCSE

Pierwotne uszkodzenie mézgu

Udar krwotoczny lub niedokrwienny — napady, przewaznie niedrgawkowe, odpowiednio u 28 i 6%
pacjentow OIT [16].

Krwawienie podpajeczynéwkowe — NCSE u 11% chorych [17].

Uraz gtowy— napady, przewaznie niedrgawkowe, u 22-33% chorych z ciezkim urazem; czynniki ryzyka:
ztamanie czaszki z wgtobieniem, uraz penetrujgcy, krwiak lub ognisko sttuczenia obejmujgce kore mézgu
[18].

Infekcja OUN — NCSE u 17% chorych w OIT [13].

Autoimmunologiczne zapalenie mézgu — miedzy innymi z przeciwciatami anty-VGKC, anty-NMDAR,
anty-GAD [15] lub encefalopatia Hashimoto [19].

Paranowotworowe zapalenie mézgu — najczestsze w przebiegu drobnokomoérkowego raka ptuc,
nowotworéw germinalnych oraz grasiczaka [15].

Zaburzenia ogoélnoustrojowe

Hipoksja/anoksja

Hipoglikemia — czesciej poczgtkowo jako GCSE [20].

Hiperglikemia — zwykle proste lub ztozone napady ogniskowe, w tym pod postacig izolowanej afazji lub
zaburzen zachowania; czesciej w hiperglikemii nieketotycznej [20].

Hipokalcemia — lub szybkie wyréwnanie hiperkalcemii; typowo napady drgawkowe, ale mozliwy NCSE
[20].

Hipomagnezemia — typowo napady drgawkowe [20]

Hiponatremia — zwykle uogdélnione wytadowania odpowiadajgce SE napadow nieswiadomosci [4,20].
Encefalopatia mocznicowa — w schytkowej niewydolnosci nerek [21]; wystgpieniu sprzyjajg zaburzenia
elektrolitowe i leczenie obnizajgcymi prog drgawkowy antybiotykami wydalanymi przez nerki.

Zespot odwracalnej encefalopatii ze zmianamy w tylnej czesci mézgowia (posterior reversible
encephalopathy syndrome — PRES) — w przebiegu ciezkiego nadcisnienia tetniczego, rzucawki lub jako
powiktanie leczenia lekami immunosupresyjnymi [22].

Tyreotoksykoza — poczgtkowo jako GCSE, wyjatkowo CPSE [20].

Encefalopatia watrobowa - pojedyncze doniesienia [23,24] z niepewng reakcjg na leczenie
przeciwpadaczkowe sugerujg ostroznos¢ przy stawianiu rozpoznania.

Sepsa — napady padaczkowe u 32% pacjentow OIT, w wiekszosci niedrgawkowe, objaw encefalopatii
zwigzanej z sepsa [25].

Substancje egzogenne

Leki [26], miedzy innymi: przeciwdepresyjne (zwtaszcza bupropion), antybiotyki (B-laktamowe, w tym
cefalosporyny, karbapenemy, penicyliny; chinolony).

Ztosliwy zespot poneuroleptyczny i zesp6t serotoninowy

Nielegalne substancje psychoaktywne

Odstawienie alkoholu

Nieterapeutyczne stezenie lekow przeciwpadaczkowych

objawowa (zwigzang z ostrym lub odlegtym w czasie
uszkodzeniem moézgu lub zaburzeniem jego funkcji
z powodu stanu ogdlnego). W populacjach pacjentow
OIT [12,13] najczestszymi przyczynami sg: encefa-
lopatia niedotlenieniowo-niedokrwienna, moézgowe
incydenty naczyniowe (udar niedokrwienny, krwotok
$rodmozgowy lub podpajeczyndéwkowy), urazy gtowy
(w tym zabiegi neurochirurgiczne), zakazenia (OUN
lub ogélnoustrojowe) i zaburzenia metaboliczne. Do
rzadkich, a potencjalnie poddajacych si¢ leczeniu
przyczyn NCSE nalezg autoimmunologiczne zapalenia
mozgu [15].

Rokowanie
GCSE sg powszechnie uznawane za obarczone

znaczng chorobowoscia i $miertelnoscia stany nagte,
w ktorych szybko postepuje uszkodzenie neuronalne

i wczednie ujawniajg si¢ powiklania ogélnoustro-
jowe, takie jak obrzek ptuc i zaburzenia rytmu serca,
a rokowanie pogarsza si¢ z kazda minutg opdznienia
skutecznego leczenia [11]. Zwiazek przediuzajacego
sie uogolnionego drgawkowego napadu padaczkowego
z uszkodzeniem neuronalnym wykazano w zwierze-
cych modelach eksperymentalnych [27], tymczasem
brak jest podobnych badan u ludzi, u ktérych wyzej
wymieniony zwigzek wykazywano po$rednio, w bada-
niach retrospektywnych, w ktorych dtugoé¢ trwania
stanu padaczkowego korelowala z wigkszg $miertel-
noscia i deficytem neurologicznym [28].

Wiréd NCSE, dobrg odpowiedzig na leczenie i w
praktyce brakiem nastepczych deficytow charaktery-
zuja si¢ SE napaddw nieswiadomosci [6]. Konsekwencje
pozostatych NCSE byly od dawna przedmiotem dys-
kusji. Istnieja przestanki, ze i tu zachodzi uszkodzenie
neuronalne: w modelach zwierzecych SE uszkodzenie
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wystepowalo réwniez przy farmakologicznym zwiot-
czeniu [29], co przemawia za bezposrednim nisz-
czycielskim dzialaniem wyladowan padaczkowych;
stezenie enolazy swoistej dla neuronéw, markera
uszkodzenia neuronalnego, rosnie w surowicy chorych
w CPSE nawet bardziej niz w GCSE [30]; opisywano
przypadki NCSE w przebiegu padaczki idiopatycznej
z udokumentowanym w badaniach obrazowych ubyt-
kiem neuronéw [31] i jawng atrofia [32] w obszarach
objetych wyladowaniami. Wiele wskazuje na to, ze
takze objawowe NCSE powoduja wtérne uszkodzenia
moézgu. U chorych z urazami glowy przedtuzajace
sie napady w okresie wczesnym nasilaja zaburzenia
metaboliczne i powoduja wzrost ci$nienia $rodczasz-
kowego, a w pozniejszym okresie zanik hipokampa
[33,34]. W krwotoku podpajeczynéwkowym napady
niedrgawkowe i NCSE sg niezaleznymi zwiastunami
gorszego wyniku leczenia [17]. Niedrgawkowe napady
padaczkowe sg zwigzane z gorszymi wynikami réw-
niez u chorych bez pierwotnego uszkodzenia OUN, na
przyklad w sepsie [25]. Nie ma pewnosci, czy powyzsze
obserwacje odzwierciedlaja zwiazek przyczynowo-
-skutkowy, czy po prostu napady stanowig marker
ciezszego uszkodzenia. Za rzeczywistg patogenna rola
NCSE przemawia badanie Younga i wsp. [35], w ktérym
$miertelnos¢ niezaleznie korelowala z czasem trwania
stanu padaczkowego i opdznieniem jego rozpoznania.

Zakres podawanej w literaturze $miertelnos$ci
w NCSE jest szeroki. W badaniu oséb starszych
w stanie krytycznym [36] osiagneta 52%. W retro-
spektywnym badaniu chorych hospitalizowanych,
z ktérego wykluczono przypadki NCSE po GCSE [14]
$miertelno$¢ w ogdlnej populacji chorych w NCSE byta
zblizona do $miertelnosci w GCSE (18%), ale wyniosta
jedynie 3% wsérdd chorych z padaczka w wywiadzieiaz
27% u chorych z ostrym objawowym NCSE. Smier¢
byla spowodowana gléwnie chorobg podstawowg lub
ostrymi powiklaniami, miedzy innymi infekcyjnymi,
oddechowymi i krazeniowymi.

Rozbiezne doniesienia o chorobowosci i $mier-
telnosci w przebiegu NCSE sprawily, ze poszukiwano
niezaleznych czynnikéw pogarszajacych rokowanie:
wydaje si¢, ze sa nimi starszy wiek, objawowa etiologia
NCSE oraz wigksza glebokos¢ zaburzen swiadomosci
[14]. Z reguly dobrym rokowaniem charakteryzuja
sie CPSE u chorych z padaczka, gdy SE nie ma innej
niz padaczka przyczyny. Objawowy NCSE wiaze si¢
z gorszymi wynikami, zwigzanymi z choroba pod-
stawowa. Rokowanie w SE z minimalnymi objawami
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ruchowymi, czyli w istocie dlugotrwalym [14]. GCSE,
jest zte [37].

Rozpoznanie

Obraz kliniczny NCSE zostal opisany powyzej.
Podsumowujac, obejmuje spektrum zaburzen §wiado-
moéci od tagodnej dezorientacji do glebokiej $pigczki,
ktérym moga towarzyszy¢ zaburzenia zachowania,
automatyzmy lub subtelne ruchy kloniczne. Sg to
objawy niespecyficzne, dlatego rozpoznanie musi by¢
poparte rownoczesng rejestracja wytadowan padacz-
kowych w zapisie EEG. W warunkach OIT NCSE
zazwyczaj przyjmuje postaé $piaczki, $wietnie kamu-
flujac sie wéréd zaburzen §wiadomosci wywotanych
stanem ogo6lnym lub lekami. W obliczu przestanek
o szkodliwoéci przedtuzajaych si¢ napadow padaczko-
wych, a takze narastajacej w miare ich trwania opor-
nosci na leczenie, uzasadnione sg starania o wykrycie
NSCE jak najszybciej po jego wystapieniu. W ostatnich
latach stato si¢ to mozliwe dzigki technikom cigglego
monitorowania EEG (cEEG). Oprécz NCSE zareje-
strowane zostajg oczywiécie takze krdtsze napady
padaczkowe, ktdére rowniez moga mie¢ wplyw na stan
chorego i wymaga¢ leczenia. Standardowe, dorazne
badanie EEG trwajace 30-60 minut wychwytuje napady
padaczkowe tylko u43-56% chorych [13,38], u ktérych
ostatecznie zostaje on wykryty, tymczasem rejestracja
przediuzona do 24-48 godzin umozliwia identyfikacje
87-93% przypadkow [13]. Dodatkowa rejestracja obrazu
wideo [38] ulatwia odniesienie zapisu do obserwowa-
nych objawéw oraz identyfikacje Zrédet artefaktow.

American Clinical Neurophysiology Society
(ACNS) opublikowalo w kwietniu biezgcego roku kon-
sensus [39] na temat zastosowania cEEG w intensywnej
terapii. Zblizone, cho¢ mniej rozbudowane wytyczne
sformulowato European Society of Intensive Care
Medicine (ESICM) [18] w 2013. Monitorowanie cEEG
celu wykrycia niedrgawkowych napadéw padaczko-
wych lub NCSE zalecane jest przez ACNS w nastepu-
jacych sytuacjach (w nawiasach podano rozbieznosci
w stosunku do wytycznych z Europy):

1) Jawny klinicznie napad padaczkowy, w tym GCSE:
brak poprawy klinicznej po 10 minutach lub jakie-
kolwiek zaburzenia $wiadomosci po 30 minutach
od przerwania drgawek lub innych klinicznie jaw-
nych objawéw napadu (ESCIM: brak powrotu
$wiadomoéci do stanu wyjsciowego w ciagu 60
minut od podania lekéw).
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Ostre uszkodzenie nadnamiotowe z zaburzeniami

$wiadomoséci: uraz glowy, krwotok podpajeczy-

néwkowy lub $rédmoézgowy, zakazenia OUN,
$wiezy udar niedokrwienny, stan po zatrzymaniu
krazenia, w tym podczas terapeutycznej hipoter-

mii i po jej zakonczeniu, niedawny zabieg neu-

rochirurgiczny, encefalopatia zwigzana z sepsa

(ESCIM: sugeruje monitorowanie, gdy zaburzen

$wiadomosdci nie mozna wyjasni¢ inng przyczyna;

w przypadku urazu gtowy sugeruje ponadto cEEG

u pacjentéw z GCS < 8, zwlaszcza z duzym ogni-

skiem sttuczenia/krwiakiem kory, zlamaniem

czaszki z wglobieniem albo urazem penetruja-
cym).

Niewyjasnione zmiany stanu $wiadomosci bez

znanego ostrego uszkodzenia moézgu: pobudze-

nie, spowolnienie, splatanie, $pigczka, state lub
fluktuujace objawy neurologiczne takie jak afazja
lub zaniedbywanie.

Zmiany w EEG: okresowe wyladowania uogol-

nione, okresowe wyladowania zlateralizowane

albo obustronne niezalezne okresowe wytadowa-
nia zlateralizowane.

Koniecznos¢  farmakologicznego  zwiotczenia

w sytuacji zwigkszonego ryzyka napadéw padacz-

kowych (na przyklad podczas terapeutycznej

hipotermii, pozaustrojowego utlenowania krwi)

(ESCIM: podczas stosowania terapeutycznej

hipotermii i przez 24 godziny po ogrzaniu).

Zdarzenia napadowe podejrzewane o charakter

padaczkowy, miedzy innymi:

- objawy motoryczne: miedzy innymi powta-
rzalne, napadowe ruchy twarzy, tutowia i kon-
czyn takie jak dyskretne ruchy twarzy, w tym
powiek, lub konczyn, oczoplas, zwrot galek
ocznych, zucie, mioklonie, drzenie, wzrost
napiecia miesni;

- napadowe zaburzenia autonomiczne: niewy-
ja$niony bezdech, tachykardia, zmiany ci$nie-
nia, naczynioruchowe zaczerwienienie;

- niewyjasnione napadowe zwyzki ci$nienia
$réddczaszkowego albo mleczanu lub stosunku
mleczanu do pirogronianu w mikrodializie.
Nalezy pamietaé, ze napady cze$ciowe proste
moga nie zosta¢ uwidocznione w EEG reje-
strowanym ze skory gltowy.

CEEG jest rowniez zalecane przez ACNS i ESCIM

do monitorowania leczenia napadéw padaczkowych

i stanu padaczkowego w przypadku braku powrotu

2)

3)

4)

5)

6)
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petnej swiadomosci lub nawrotu zaburzen $wiado-
moéci oraz opornego SE wymagajacego uzycia lekow
drugiego i dalszego rzutu.

Na potrzeby wytycznych ESCIM, niewyjas$nione
zaburzenia §wiadomosci to te, ktérych nie mozna przy-
pisa¢ zaburzeniom elektrolitowym i metabolicznym
(poziom sodu, wapnia, glukozy, amoniaku, mocznika),
niewydolnosci narzadéw (niedocié$nienie, niedotlenie-
nie, sepsa, hipertermia) ani strukturalnemu uszkodze-
niu mézgu (w badaniach obrazowych). Diagnostyka
roznicowa zaburzen $wiadomosci musi uwzgledniaé
wyzej wymienione zaburzenia.

CEEG powinno by¢ polaczone z rejestracja wideo.
Zaleca sie rozpoczecie monitorowania CEEG w momen-
cie zaistnienia podejrzenia NCSE i kontynuowanie
go w wiekszosci przypadkow przez 24-48 godzin, ale
w wybranych sytuacjach bardziej odpowiednie moze
by¢ dluzsze: na przyklad u chorych w $piaczce albo
z wyladowaniami okresowymi w EEG. Zapis uzyski-
wany jest w sposob ciagly i oceniany w jak najkrétszych
interwatach - minimum co 12 godzin - przez odpo-
wiednio wyszkolony personel. Podczas standardowego
badania EEG uzywa si¢ 21 elektrod rozmieszczonych
w miedzynarodowym systemie 10-20. Minimalna
liczba elektrod w cEEG to 16. Prostsze montaze sg
mniej wiarygodne [40].

Warto$¢ cEEG w OIT jest powszechnie uznana,
ale w interpretacji zapisu czajg si¢ pulapki, sprzyjajace
nadrozpoznawalno$ci NCSE. Istnieje wiele wariantow
zapisu czynnosci napadowej, z ktorych niemal zaden
nie jest swoisty dla napadu padaczkowego. Za napad
padaczkowy uznaje sie nadmierne, zsynchronizowane
wyladowania obejmujace kore moézgu, zaburzajace
jego funkcje. U chorych w §pigczce mozna tymczasem
obserwowac okresowe i rytmiczne zjawiska elektryczne
wynikajace z jego zaburzonej funkgcji, a imitujace
wyladowania padaczkowe [3]. Przykltadem moga by¢
wyladowania tréjfazowe pierwotnie opisane w prze-
biegu encefalopatii watrobowej, a obecnie uznawane
za niespecyficzny wynik wspoldziatania zaburzen
metabolicznych, toksycznych, infekcyjnych i orga-
nicznego uszkodzenia OUN [41]. W tych sytuacjach
zaburzenia EEG oraz poziom $wiadomosci charak-
terystycznie poprawiaja si¢ wraz z korekcja zaburzen
metabolicznych, a nie po lekach przeciwpadaczkowych.
Innym zaburzeniem, ktére moze zaréwno wywola¢, jak
i nasladowa¢ NCSE, jest ciezkie uszkodzenie mézgu
w wyniku niedokrwienia i niedotlenienia podczas
zatrzymania krazenia. W EEG, na tle spowolnialej
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lub nieobecnej czynnosci podstawej, wystepuja poje-
dyncze lub zgrupowane fale ostre lub piki [3]. U okoto
1/3 chorych w $piaczce po powrocie spontanicznego
krazenia wystepuja ruchy miokloniczne, tym bardziej
komplikujgc obraz kliniczny. Moga by¢ ogniskowe lub
uogodlnione i by¢ generowane korowo lub podkorowo.
Sa charakterystycznie wrazliwe na bodzce zewnetrzne
inasilaja si¢ w reakcji na dzwigki, dotyk lub odsysanie
[42]. Ich natura jest dyskutowana: wielu autoréw uznaje
je raczej za objaw ciezkiego uszkodzenia niz napady
padaczkowe [3,42].

Powstaly skomplikowane klasyfikacje wzoréw
EEG obserwowanych u chorych w stanie krytycz-
nym [43]. Ich oméwienie przekracza ramy niniejszej
pracy. Zaproponowano tez rozne elektroencefalogra-
ficzne kryteria diagnostyczne NCSE (m. in. [44,45]).
Najwazniejszym wspolnym ich wnioskiem jest to, ze
zmiany w EEG podejrzewane o charakter napadowy
nie powinny by¢ wylaczng podstawg rozpoznania
NCSE: zwlaszcza u chorego z encefalopatia musza
by¢ zwiazane ze zmianami w stanie klinicznym.
Identyfikacje utatwia réwnolegta obserwacja ewolucji
zapisu i objawdw klinicznych w czasie. Pomocne sg
proby polegajace na podaniu leku przeciwpadacz-
kowego o szybkim poczatku dzialania, na przyktad
benzodwuazepiny, i obserwacji jej wplywu na zapis
EEG i objawy u pacjenta. Samo sttumienie wyladowan
w EEG nie roznicuje zmian padaczkowych i niepa-
daczkowych: o padaczkowym charakterze wyladowan
napadowych $wiadczy réwnoczesna poprawa EEG
oraz kliniczna [3]. Wedlug niektérych [46] rowniez
powrdt prawidlowego zapisu tta w EEG mozna trak-
towac jako pozytywny wynik proby. Brak odpowiedzi
nie wyklucza SE, moze bowiem $wiadczy¢ po prostu
o nieskutecznosci leku.

Dodatkowymi utrudnieniami w interpretacji EEG,
zwlaszcza w naszpikowanym urzadzeniami elektrycz-
nymi §rodowisku OIT, sg artefakty, zwigzane miedzy
innymi z wentylacja mechaniczng, urzadzeniami
wspomagajacymi czynno$¢ lewej komory, dializa,
atakze ruchami chorego (dreszcze, kaszel, zucie, mru-
ganie, ruchy galek ocznych) albo pracg personelu (na
przyklad oklepywanie) [47]. Rdwnoczesna rejestracja
obrazu wideo utatwia rozpoznanie zakldocen.

Leczenie

SE typu napadéw nie§wiadomosci reaguja zazwy-
czaj na podanie benzodwuazepiny, SPSE réwniez
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rzadko stanowig problem OIT, dlatego w ponizszym
opracowaniu skupiono sie na CPSE oraz SE z minimal-
nymi objawami ruchowymi.

Leczenie powinno rozpoczg¢ sie niezwlocznie po
wykryciu SE. Obejmuje rownolegle dziatania: moni-
torowanie i podtrzymywanie podstawowych funkcji
zyciowych (drozno$¢ drog oddechowych, wentylacja,
krazenie), przerwanie czynnosci napadowej oraz usta-
lenie i leczenie przyczyny SE.

Podstawowe postepowanie obejmuje pomiar Sa0O,
(w razie potrzeby suplementacje tlenem), EKG, przy-
t6zkowe oznaczenie glukozy we krwi wlosniczkowej (i
w razie potrzeby podanie glukozy z tiaming), gazome-
trie tetnicza, pobranie krwi zylnej w celu oznaczenia
stezenia glukozy, morfologii, elektrolitéw (séd, potas,
wapn catkowity i zjonizowany, magnez), parametréw
czynnosci nerek i watroby, poziomu lekéw przeciw-
padaczkowych. Nalezy rozwazy¢ badanie tomografii
komputerowej gtowy i naktucie ledzwiowe.

Zgodnie z zaleceniami European Academy of
Neurology (EAN) [11], leczenie CPSE rozpoczyna si¢
tak, jak GCSE: od podania dozylnego lorazepamu
w dawce 0,1 mg/kg. Mozna tez poda¢ nizsza dawke,
4mg, i powtdrzy¢ ja, jesli napad nie zostanie przerwany
w ciggu 10 minut. W Polsce lorazepam w postaci do
podania dozylnego nie jest dostepny: w zastepstwie
zaleca si¢ podanie 10 mg diazepamu i bezposrednio
po nim 18 mg/kg fenytoiny (z predkoscig 50 mg/min)
lub réwnowaznej dawki fosfenytoiny. Jesli SE z mini-
malnymi objawami nie byl leczony w fazie GCSE,
rozpoczyna sie rowniez od podania benzodiazepiny
jak wyzej. Jedli udaje sie przerwaé napad, zastoso-
wanie kolejnych lekéw zalezy od przyczyny SE: jesli
jest szybko odwracalna (np. zaburzenia elektrolitowe,
hipoglikemia), leczenie poczatkowe moze by¢ wystar-
czajace. W przeciwnym przypadku rozpoczyna sie
leczenie podtrzymujace: na podstawie opinii eksper-
tow proponowane s3 fenytoina, kwas walproinowy,
fenobarbital, lewetiracetam lub midazolam w cigtym
wlewie dozylnym [48].

Nieskuteczno$¢ farmakoterapii poczatkowej
wyznacza moment, od ktérego leczenie powinno
przebiega¢ pod kontrolg cEEG. Postepowanie zalezy
od postaci NCSE. SE z minimalnymi objawami
ruchowymi, czyli przewlekajacy si¢ GCSE wymaga
agresywnego leczenia z zastosowaniem znieczulenia
ogoblnego zgodnie z zasadami leczenia GCSE [11].
Leczenie opornego CPSE wymaga poréwnania dobrze
udokumentowanego ryzyka znieczulenia ogélnego
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z mniej jednoznacznym ryzykiem zwigzanym z utrzy-
mujacym si¢ SE tego typu [49]: na przyklad pacjenci
z SE na tle padaczki idiopatycznej rokuja z reguly
dobrze i narazanie ich na powiktania znieczulenia
wydaje si¢ niezasadne. W populacji krytycznie cho-
rych oséb w wieku podesztym [36] agresywna terapia
benzodiazepinami w OIT zwigkszala $miertelnos¢.
Brakuje badan randomizowanych poréwnujacych znie-
czulenie ogdlne z leczeniem bardziej zachowawczym.
Na podstawie opinii specjalistow, sugeruje sie [11,48]
przed znieczuleniem ogélnym prébe leczenia lekami
przeciwpadaczkowymi: kwasem walproinowym
(bolus i.v. 25-45 mg/kg z predkosécia do 6 mg/kg/min),
lewetiracetamem (bolus i.v. 1000-3000 mg w ciagu 15
minut) lub fenobarbitalem (bolus i.v. 20 mg/kg z pred-
koscig 50 mg/min, nastepnie w razie potrzeby kolejne,
w warunkach OIT). Istniejg doniesienia o przydatnosci
lakozamidu [50], a jako leczenia dodanego doustnej
pregabaling [51] i topiramatu [52].

Do prognozowania $miertelnosci w SE, réwniez
NCSE, zaproponowano skale Status Epilepticus
Severity Score (STESS) [53], w ktérej ocenia sig¢
4 zmienne:

1) stan $wiadomosci (przytomny, senny lub splatany:
0 punktow, stupor lub $pigczka: 1 punkt),

rodzaj napadéw (czesciowe proste lub zlozone,
nie§wiadomosci, miokloniczne (w padaczce idio-
patycznej): 0 punktéw, drgawkowe uogolnione:
1 punkt, NCSE w $piaczce: 2 punkty),

wiek (ponizej 65 lat: 0 punktéw, 65 lub wiecej:
2 punkty),

napady padaczkowe w wywiadzie (tak: 0 punktow,
nie lub brak danych: 1 punkt).

Skala moze pomdc w decyzji o eskalacji terapii:
pacjenci, ktérzy uzyskali do 2 punktéw, prawie na
pewno przezyja epizod SE z dobrym wynikiem, dlatego
wich przypadku prawdopodobnie lepiej opdzni¢ zasto-
sowanie obarczonego ryzykiem znieczulenia ogdlnego.

2)

3)

4)

Pi$miennictwo

W przypadku opornego na leczenie NCSE nalezy
aktywnie wyszukiwa¢ i korygowaé¢ zaburzenia
metaboliczne i elektrolitowe. W diagnostyce trzeba
uwzgledni¢ zatrucie, réwniez lekami obnizajacymi
prog drgawkowy [26], a takze zapalenie mézgu o etio-
logii infekcyjnej (na przykiad wywotane wirusem
opryszczki) lub nieinfekcyjnej. Do ostatnich zalicza
sie autoimmunologiczne zapalenia mézgu, mogace
prezentowac sie jako oporny NCSE (zwlaszcza zapa-
lenie z przeciwciatami przeciw NMDAR): w cze$ci
przypadkow skutkuje leczenie immunosupresyjne [15].
Warto ponownie rozwazy¢, czy rozpoznanie NCSE jest
wlasciwie, zwlaszcza u chorego w $piaczce, z ciezkim
uszkodzeniem moézgu.

Podsumowanie

NCSE wystepuja powszechnie u chorych w stanie
ciezkim. Ze wzgledu na niepozorne objawy i niespe-
cyficzny obraz EEG stanowig problem diagnostyczny,
azpowodu braku randomizowanych badan - réwniez
dylemat terapeutyczny. W powyzszej pracy, opisu-
jac podzial, epidemiologie, podstawy diagnostyki
i strategie leczenia NCSE, jedynie nakreslono ztozo-
nos¢ zagadnienia.
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