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Sazetak

Cilj: Analizirati povezanost epilepsije kao pridruzenog stanja kod djece sa cerebralnom paralizom
s pojavom strabizma kod istih, kako bi se izveo zakljucak za klinicku vaznost trijasa: cerebralna
paraliza, epilepsija 1 strabizam. Ispitanici i metode: U prospektivnu randomiziranu klinicku
studiju bile su uklju¢ene 2 skupine djece: ispitivana skupina (49 djece s postavljenom
dijagnozom cerebralne paralize) i kontrolna skupina (49 djece izabrano po sluc¢ajnom odabiru sa
opce pedijatrijske sluzbe). Djeca su bila kronoloske dobi od 5 mjeseci do 18 godina. Sprovedena
su oftalmoloska ispitivanja koja predstavljaju sintezu standardnog pristupa u pedijatrijskoj
oftalmologiji te nekoliko standardnih ispitivanja okularnog motaliteta i binokularne funkcije.
Klasifikacija klinickih formi strabizma napravljena je prema klasifikaciji Royal College of
Ophtalmologists, 2000. Epilepsija je definirana pojavnoscu dva ili vise provocirana napada.
Rezultati: Prosjecna dob djece u ispitivanoj skupini iznosila je 4.50 + 3.57, a u kontrolnoj
skupini 4.35 + 2.88 . Rizi¢ni su faktori pokazali statistiCku znacéajnost u ipitivanoj u odnosu na
kontrolnu  skupinu. Prisustvo strabizma u ispitivanoj skupini bilo je statisticki znacajno.
Prisustvo epilepsije kao pridruzenog stanja takoder je bilo statisticki zna€ajno u ispitivanoj
skupini. Evaluacija istovremene pojave strabizma i epilepsije u ispitivanoj 1 kontrolnoj skupini
nije pokazala statisticku znacajnost. Zakljucak: Rezultati ovog istrazivanja, iako na relativno
malom broju ispitivane skupine djece sa cerebralnom paralizom, su pokazali da ne postojii
etiopatogenetska povezanost izmedu epilepsije 1 strabizma kod djece s cerebralnom paralizom.
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Correlation between epilepsy and strabismus in children with cerebral palsy
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Abstract

Aim: To analyze the connection between epilepsy as concomitant disease in children with
cerebral palsy and the strabismus in the same children, to conclude the clinical importance for the
trias: cerebral palsy, epilepsy and strabismus. Patients and methods: In the prospective
randomized clinical study were included 2 groups of patients: examined group (49 children with
determinate diagnosis cerebral palsy) and control group (49 children random chosen in the
general pediatric care). The children were on age of 5 months to 18 years. Ophtalmological
examinations were part from standard pediatric ophthalmologic protocol and standard
examinations of ocular motility and binocular function. Clasification of the clinical forms of
strabismus were made according the Royal College of Ophthalmologists, 2000. Epilepsy was
defined as present of one or more provoked attacks. Results: Avarage age of the examined group
was 4.50 = 3.57, and in the control group was 4.35 £ 2.88. The risk factors showed statistical
significance in the examined in spite of control group. The incidence of strabismus in the
examined group showed statistical significance. The incidence of epilepsy in the examined group
also showed statistical significance. The statistical evaluation of the incidence of strabismus and
epilepsy (in the same time) did not show statistical significance. Conclusion: Our study, although
on the small examined group children with cerebral palsy, showed that there is no
etiopathogenetic connection between epilepsy as concomitant disease and strabismus.
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Uvod

Cerebralna paraliza (CP) je grupa neprogresivnih, ali katkad promjenjivih motori¢kih
poremecaja uzrokovanih lezijama ili anomalijama mozga u ranim stupnjevima njegova razvoja
( Gazdik 1 sur.,1988,Kriz i sur.,1988,Mutch i sur.,1992 Nelson 1 Grether,1999).

Velika studija o prevalenciji CP na tlu Europe (provedena u 6 europskih zemalja -
Surveillance of Cerebral Palsy in Europe-SCPO), pokazala je manje od 2 slu¢aja CP na 1000
zivorodene djece u sedamdesetim godinama proslog stoljea i iznad 2 slucaja na 1000
zivorodene djece u devedesetim godinama. Europski podaci se ne razlikuju od prevalencije CP u
Kini, SAD-u i Australiji (SCOPE,2000).

Prevalencija CP u djece sa niskom porodajnom tezinom veca je nego u djece sa
normalnom porodajnom teZinom (Odding i sur.,2006). Prematuritet predstavlja osobit i
jedinstven rizi¢ni faktor, sa velikim utjecajem na nastanak cerebralne paralize, kao i na pojavu
njegovog popratnog stanja, strabizma (Gallo 1 sur.,2001).

U djece s motorickim patoloskim obrascima koji definiraju cerebralnu paralizu ¢esto su
pridruzeni i1 drugi neuroloski poremecaji, ukljucuju¢i konvulzivne krize, oSte¢enja vida, sluha i
govora (Senbil i sur., 2002).

Poseban interes pridaje se udruzenosti cerebralne paralize i epilepsije koja zauzima
znacajno mjesto u komorbiditetu djece sa cerebralnom paralizom.

Prevalencija epilepsije u djece s cerebralnom paralizom varijabilna je 1 opisuje se u 15 do
60 % (Aicardi,2001,Kulak i Sobanice ,1998 Kwong i sur.,1998,Carlsson i Hagberg ,2003) pa ¢ak
1do 79.5 % djece sa izraZzenim motorickim poremecajima (Nakada ,1993).

Od svih klini¢kih oblika CP, epilepsija je najces¢a kod hemiplegicne i tetraplegi¢ne forme
(Kwong i sur.,1998, Hauser ,1990).

Strabizam je prisutan kod djece s cerebralnom paralizom u 15 do 62 % slucajeva, a
prosjecno u 44 % (Hiles 1 sur.,1975) .

Ovaj rad imao je za cilj analizirati povezanost epilepsije kao pridruzenog stanja kod
djece s cerebralnom paralizom sa strabizmom kod istih, tj. utvrditi u kojem postotku se
istovremeno pojavljuje cerebralna paraliza, strabizam i epilepsija, a kako bi se doslo do zakljucka
za klini¢ki znacCaj ovog trijasa.

Ispitanici i metode

U ovo prospektivno randomizirano istrazivanje bile su ukljucene 2 skupine djece
kronoloSke dobi od 5 mjeseci do 18 godina: 49 djece kod kojih je bila postavljena dijagnoza
cerebralne paralize (ispitivana skupina) i 49 djece, izabrane slucajnim odabirom, pacijenata
opce pedijatrijske sluzbe (kontrolna grupa). U razdoblju od 1. ozujka, 2002. do 20. lipnja, 2003.,
ambulantno u Konzultativnoj neuropedijatrijskoj sluzbi Klinike za djecje bolesti u Skopju,
registrirana su djeca sa postavljenom dijagnozom cerebralne paralize (CP). U istom razdoblju
bilo je pregledano 49 djece s opée pedijatrijske sluzbe u Domu Zdravlja, Skopje.

Pod entitetom cerebralna paraliza bila je definirana encefalopatija sa neprogresivnim
poremecajem motorike i poloZaja tjela.

Iz ispitivane skupine (49) bila su iskljucena sva djeca koja su pokazala znakove kronicne
encefalopatije sa progresivnim karakterom.

Uc¢injena je klasifikacija klinickih oblika CP na:



1. ekstrapiramidalnu formu; 2. piramidalnu formu u koju ulaze sljede¢i podtipovi:
monopareticna, diplegi¢na (M.Little), tripareticna, kvadripareticna, hemiplegicna; 3. mjeSovitu
formu; 4. hipotonu formu.

Klasifikacija klini¢kih formi strabizma ucinjena je prema Royal College of
Ophtalmologists (Guidelines for the mangament of strabismus and amblyopia in childhood,
2000), na sljedece tipove: 1. infantilna ezotropija; 2. steceni strabizmi (potpuna i parcijalno
akomodativna refraktivna ezotropija i razlicne vrste paralitiCnog strabizma); 3. egzotropija
(kongenitalna 1 steCena, neparaliticka 1 paraliticka); 4. vertikalni strabizmi (disocirane devijacije,
ciklovertikalne devijacije, restriktivni strabizmi).

Epilepsija je definirana pojavnos¢u dva ili viSe provocirana napada (ILAE,1981).

Klasifikacija oblika epilepsije je bila napravljena na osnovu klinicke slike i EEG-a (na
parcijalne i generalizirane napade) i etioloski (na idiopatsku, kriptogenu i simptomatsku
epilepsiju) (ILAE,1981).

Provedena oftalmoloska ispitivanja predstavljaju sintezu standardnog pristupa u
pedijatrijskoj oftalmologiji (Langston,1998,Burk i Burk,1996) i nekoliko standardnih ispitivanja
okularnog motaliteta i binokularne funkcije.

Budu¢i da su u istrazivanje bila ukljucena djeca kronoloske dobi od 5 mjeseci do 18
godina, provedena su sljedeca oftalmoloska ispitivanja: 1. skupina ispitivanja za dojenc¢ad i malu
djecu ( u dobi od 6 mjeseci do 3 godine); 2.skupina ispitivanja predskolske i Skolske djece (u
dobi iznad 3 godine).

Prva skupina ispitivanja dojencadi i male djece obuhvatila je: 1. ispitivanje pupilarne
reakcije na svjetlost, akomodaciju 1 konvergenciju-SAK; 2. procjena veli€ine i ¢istoce roZnice; 3.
ispitivanje bulbomotorike kod pracenja objekta; 4. Hirschberg-ov test; 5. Cover i alternantni
Cover/Uncover test; 6. Bruckner-ov test.

Druga skupina ispitivanja predskolske i Skolske djece obuhvatila je: 1. inspekciju
prednjeg segmenta; 2. ispitivanje bulbomotorike; 3. Hirschberg-ov test; 4. Cover i alternantni
Cover/Uncover test; 5. Fundus oftalmoskopiju.

U statistiCckoj evaluaciji podataka za serije sa atributivnim obiljezjima izraunati su
postoci strukture. Testiranje znacajnosti razlika kod serije sa atributivnim obiljezjima, izvrSeno
je ¢? testom 1 Fisher-ovim exact testom.

Rezultati

Prosje¢na dob djece u ispitivanoj skupini iznosila je 4.50 £ 3.57; najniza je dob bila 9
mjeseci, a najvisa 15 godina.

Prosje¢na dob djece u kontrolnoj skupini iznosila je 4.35 *+ 2.88; najniza je dob bila 4
mjeseca, a najvisa 18 godina.

U ispitivanoj skupini je 41% djece bilo muskog , a 59% djece Zenskog spola. U
kontrolnoj skupini je 57% djece bilo muskog , a 43% djece Zenskog spola.
SI. 1. Distribucija po spolu u ispitivanoj skupini
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SI. 2. Distribucija po spolu u kontrolnoj skupini

57%

Pre, peri 1 postnatalni faktori rizika dominirali su u ispitivanoj skupini (49) u odnosu na
kontrolnu skupinu (49), tj. bili su prisutni kod 33 od 49 ispitivane djece.

43%

0 muski

B zenski

Tablica 1. Ispitivanje prisutnosti faktora rizika

Faktori rizika Ispitivana Kontrolna p

skupina skupina
Premgturltet' _ 13 2 0.283
Ostali faktori rizika 20 10

Prisustvo ukupnog javljanja strabizma dominiralo je u ispitivanoj skupini u odnosu na
kontrolnu skupinu, tj. u 23 ispitanika (47.2%) utvrdeno je prisustvo strabizma.

Tablica 2. Ispitivanje prisutnosti strabizma




Prisustvo strabizma Ispitivana | Kontrolna x df p
skupina skupina
Ima 23 3
20.9 1 <0.001
Nema 26 46

Statisticka evaluacija prisutnosti strabizma u ispitivanoj 1 kontrolnoj skupini pokazala je
znacajnost.

U ispitivanoj skupini epilepsiju kao pridruZzeno stanje imalo je 17 (32.6%) djece sa
postavljenom dijagnozom cerebralne paralize. U kontrolnoj skupini epilepsija je bila prisutna
samo kod 1 djeteta (2%).

U pojedinacnoj distribuciji epilepsije po odredenim klini¢ckim formama CP-a, u najvise
djece (po 4) utvrdena je kvadriplegi¢na i hemiplegi¢na forma, Sto je u suglasnosti sa citiranom
literaturom (Odding i sur., 2006).

Tablica 3. Ispitivanje prisustnosti epilepsije

Prisustvo epilepsije Ispitivana | Kontrolna Y df p
skupina skupina
Ima 17 1
17.4 1 <0.001
Nema 32 48

U ispitivanoj skupini djece sa cerebralnom paralizom, 4 djeteta (8.1%) pokazalo je
istovremeno prisustvo i strabizma i epilepsije. U kontrolnoj skupini nijedno dijete nije pokazalo
istovremeno prisustvo strabizma i epilepsije.

Tablica 4. Prisutnost epilepsije i strabizma

Strabizam + EPI Ispitivana | Kontrolna p
skupina skupina

Ima 4 0 012

Nema 45 49

Statisticka evaluacija istovremene pojave strabizma i epilepsije u ispitivanoj 1 kontrolnoj
skupini nije pokazala znacajnost.

Diskusija i zakljuc¢ak

Epilepsija se cesto javlja u djece sa cerebralnom paralizom. Ucestalija je kod
kvadriplegicne forme cerebralne paralize (Aicardi,2001,Kulak i1 Sobanice ,1998,Kwong I
sur.,1998,Carlsson i sur.,2003,Krigger ,2000).

Strabizam je takoder ¢est okularan poremecaj koji se javlja u vise od polovice broja djece
sa cerebralnom paralizom (Hiles 1 sur.,1975).



Ovo je istrazivanje, iako provedeno na relativno malom broju ipitivane djece sa
cerebralnom paralizom, statistickom evaluacijom pokazalo da ne postoji etiopatogenetska
povezanost izmedu epilepsije 1 strabizma kod djece sa cerebralnom paralizom.

U literaturi nalazimo nekoliko radova, prikaza slu¢ajeva, koji potvrduju nase nalaze.

Schnitzler 1 sur.,2003 opisuju slucaj istovremene pojave unilateralnog epizodi¢nog
mikrotremora oka (myokimia m.obliqui superioris) i epilepsije.

Razlog za miokimiju gornjeg kosog misSic¢a je nekontrolirana aktivnost sustavnih vlakana
n. trochlearis-a. Prema EMG nalazima, razlog za poviSenu aktivnost nalazi se u jezgrima
n.trochlearis-a. Buduc¢i da je epilepsija definirana kao paroksizmalno spontano ispraznjavanje
centralnih neurona, u oba slucaja, i kod epilepsije i kod miokimije gornjeg kosog misica, dolazi
do spontanog oslobadanja impulsa neurona.

Neki autori zakljucuju da uz u€inkovitost antikonvulzivne terapije u lijeCenju miokimije
i epilepsije, ne moze biti govora o etiopatogenetskoj povezanosti ovih dvaju oboljenja (22, 23).

Gusek-Schneider 1 sur.,2000, pak konkretnije ukazuju na povezanost jedne forme
konvergentnog strabizma (intermitentne neakomodativne ezotropije) i takoder na ucinkovitost
antikonvulzivne terapije u normaliziranju ezotropije 1 nestanku epilepti¢nih napada.

Kod ovog prikaza sluc¢aja u obiteljskoj anamnezi nije postojao podatak o prisutvu
strabizma, epilepsije ili drugog kroni¢nog neuroloskog oboljenja.

Sto se ti¢e druge forme ezotropije, cikli¢ne ezotropije, postoje radovi koji ukazuju na
njenu povezanost sa epilepsijom (Pillai i Dhand ,1987,Ropper Hall 1 Yapp ,1968,Tischler i sur.,
1996).

Cikli¢na ezotropija (periodi¢na,”alternate-day”,”clock-mechanism” esotropija) predstavlja
rijetku formu konvregentnog strabizma, koja se najcesce javlja u 48 satnom ritmu.

I dvije forme ezotropije (intermitentna i cikli¢na ) traZze dalje neurolosko i neurofiziolosko
ispitivanje.

Neki radovi ukazuju na povezanost epilepsije sa horizontalnim nistagmusom, koristeci
naziv epilepti¢ni nistagmus (EN) (Stolz i sur.,1991).

Horizontalni epilepticni nistagmus najceS¢e  je posljedica konvulzivne aktivnosti
okcipitalnog korteksa, 1 uz to Sto je moguce involviranje susjednih dijelova parietalnog i
temporalnog korteksa.

Prikazano je ukupno 38 slucajeva horizontalnog epilepti¢nog nistagmusa povezano sa
parcijalnim epilepticnim napadima.
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