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Rezumat.

Actualmente in populatia Republicii Moldova etiologia epilepsiei, precum si factorii de risc in

farmacorezistenta nu sint cunoscuti. Un obiectiv important a fost elaborarea unui protocol national in
examinarea pacientilor cu epilepsie, cu aprecierea polimorfismului clinic, implimentate de noi metode
de apreciere a morfologiei focarului (focarelor) epileptogen,, evaluarea prechirurgicala pentru
determinarea posibililor candidati pentru tratamentul neurochirurgical. Pentru prima data in populatia
Republicii Moldova a fost apreciat tipul crizelor epileptice in corelatie cu aspectul clinic,
neurofiziologic si imagistic.
Obiectivele majore au fost: Estimarea factorilor de risc la pacientii cu epilepsie si epilepsie
farmacorezistenta la copii si adulti. Elaborarea registrului national a pacientilor cu epilepsie si
epilepsie farmacorezistenta. Fondarea bibliotecii a pacientilor cu diverse expresii semiologice a
crizelor epileptice. Aprecierea polimorfismului clinic al epilepsiei medicamentos rezistente,
elaborarea criteriilor de diagnostic si corelarea celor mai informativi factori de risc in expresia
maladiei. Instituirea evaluarii prechirurgicale a pacientilor cu epilepsie farmacorezistenta cu
determinarea semiologiei crizelor si topografiei focarului epileptogen. Aprecierea rolului telemetriei
EEG si a monitorizarii de lungd durata in diagnosticul semiologiei crizelor epileptice. Aprecierea
relatiilor si a conexiunilor interneuronale in mecanismele expresiei epileptogene si a strategiilor de
corectie si tratament diferentiat a pacientilor cu epilepsie. Etapizarea acordarii asistentei medicale a
pacientilor cu epilepsie in sistemul de sanatate existent.

Epilepsia farmacorezistenta reprezinta o povara pentru sanatatea publica cit pe plan mondial, atat
si la nivel national, pacientii cu epilepsie farmacorezistenta avand un risc crescut de deces prematur,
tulburari cognitive si o calitate redusd a vietii. In pofida identificarii a multitudinii de mecanisme
implicite, cercetarilor avansate si a rezultatelor impunatoare 1n explorarea epilepsiei
farmacorezistente, o pletord de intrebari stringente rimén neelucidate. in acest context scopul
principal a fost dictat de impactul distructiv socio-economic a epilepsiei farmacorezistente, necesitand
0 abordare multidimensionala si transdiagnostica. Pentru realizarea obiectivelor au fost implementate
un sir de tehnici performante: electroencefalografia (EEG) standard, video-EEG monitoring de lunga
duratd, EEG densitate inaltd (256 electrozi), stimularea magneticad transcraniand, imageria prin

rezonanta magneticd, metode molecular-genetice si baterii de teste neuropsihologice. Cercetarea
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varietatilor semiologice a epilepsiei farmacorezistente a fost directionata asupra acceselor mioclonice
si a acceselor cu susceptibilitate circadiand (diurne/nocturne). Cu suportul a video-EEG monitoring-
lui nocturn au fost identificate 2 tipuri principale a crizelor nocturne hiperkinetice — de tip 1 si tip 2,
debutul predominant a carora fiind identificat in timpul somnului lent profund (stadi III). La aceasta
populatie de pacienti, modificarile epileptiforme interictale au fost dovedite a fi mai relevante in
comparatie cu modificarile ictale. In evolutia naturala a epilepsiei farmacorezistente, statusul epileptic
este intercalat ca o urgentd majora, potential fatald, ce impune o abordare prompta. Cauzele majore a
statusului epileptic identificate au fost: anularea tratamentului antiepileptic, accidentul vascular
cerebral, infectiile sistemului nervos central si tulburdrile metabolice. Pronosticul pacientilor cu status
epileptic a fost strans legat de etiologia statusului epileptic, pacientii cu leziuni cerebrale avand un
prognostic nefast. Factorii etiologici ai statusului epileptic refractar prezinta diferente regionale si
acesty tip de status necesitd o abordare terapeutica agresiva. Concomitent, o ratd semnificativ mai
mare de mortalitate a fost inregistratd la pacientii varstnici si la pacienti cu leziuni cerebrale acute.
Mecanismele patogenetice a epilepsiei farmacorezistente au fost abordate prin studierea substratelor
neuroanatomice. In baza protocolului elaborat pentru efectuarea imageriei prin rezonanta magnetica
(protocol Epilepsie) a fost efectuatd analiza grosimii corticale, care a demonstrat o subtiere
semnificativa a cortexului la pacientii cu epilepsie farmacorezistenta. Studiind structurile subcorticale
am demonstrat ca volumurile talamusului sunt semnificativ mai mici, atat ipsilateral focarului
epileptogen, cit si contralateral. Analogic, au fost detectate corelatele structurale a epilepsiei
farmacorezistente la pacienti cu crize mioclonice si crize diurne/nocturne. Pentru evaluarea
performantei cognitiv-comportamentale a pacientilor a fost implementata o serie de baterii de teste
neuropsihologice (MOCA, MMPI, QOLIE -31), prin intermediul carora au fost descoperite un spectru
larg de tulburari afectiv-behavioriste. O strategie eficienta de tratament a epilepsiei farmacorezistente
0 reprezinta chirurgia epilepsiei, precedata de evaluarea prechirurgicala. Cu acest scop a fost
implementatd EEG de densitate Tnaltd 256 electrozi, ce poseda o rezolutie temporald inaltd in
aprecierea sursei electrice a crizelor focale. fiind o metoda sigura neinvaziva in localizarea zonei de
debut a crizei. Delimitarea zonei de generare a crizelor si a cortexului elocvent sunt principalele
obiective pentru a obtine un rezultat pozitiv la distantd, minimalizand deficitele neurologice.
Identificarea factorilor predictivi, formelor evolutive, bazelor molecular-genetice, substratelor
neuromorfologice si reorganizdrii retelelor epileptice reprezinta pilonii in fundamentalizarea unei
abordari moderne a epilepsiei farmacorezistente. Pacientii cu epilepsie farmacorezistentd necesita a fi
identificati cit mai precoce pentru aprecierea eligibilitatii si referire prompta la chirurgia epilepsiei

pentru a reduce repercusiunile devastatoare asupra calitatii vietii.
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