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adaczka jest najczestszg powazng przewlekla chorobg neuro-

logiczng, ktdrej rozpowszechnienie w krajach rozwinigtych
wynosi od 0,5% do 1%.! Wigze si¢ z czgstymi hospitalizacjami z po-
wodu napadéw oraz z koniecznoscig stosowania przez wiele lat
lekéw przeciwpadaczkowych. Czgsto obserwuje si¢ padaczke ob-
jawowsg bedaca konsekwencjg innych chordb, na przyktad guzow
mozgu. ZnajomoS¢ zagadnien zwigzanych z lekami przeciwpa-
daczkowymi jest przydatna nie tylko neurologom, ale takze le-
karzom innych specjalnosci, w szczegolnosci specjalistom me-
dycyny rodzinnej. W artykule oméwiono najwazniejsze proble-
my, takie jak nagte pogorszenie stanu pacjenta, stosowanie lekow
przeciwpadaczkowych podczas cigzy i u pacjentéw w podesztym
wieku, dzialania niepozadane lekow przeciwpadaczkowych, in-
terakcje lekowe, stan padaczkowy oraz monitorowanie stezenia
lekéw przeciwpadaczkowych we krwi.

Wstep

Historia lekéw przeciwpadaczkowych rozpoczyna si¢ w potowie
XIX w., gdy zaczeto stosowac zwigzki bromu. W pierwszych de-
kadach XX w. do praktyki klinicznej weszlty fenobarbital i feny-
toina.? W latach 60. i 70. standardem w leczeniu padaczki stato
sie (i pozostaje do dziS§) stosowanie walproinianu sodu (kwasu
walproinowego) i karbamazepiny. W latach 90. pojawily sie¢ le-
ki nowej generacji. Obecnie w Wielkiej Brytanii zarejestrowano
21 lekéw przeciwpadaczkowych,? tak wiec wybor sposobu lecze-
nia jest trudny.

Wzgledy etyczne wykluczajg prowadzenie badan klinicz-
nych kontrolowanych placebo z zastosowaniem podwojnie $le-
pej proby oceniajgcych skuteczno$¢ nowych lekéw przeciwpa-
daczkowych w monoterapii. Przeprowadza si¢ wiec krotkie,
kontrolowane placebo badania kliniczne, na podstawie ktorych
substancje te uzyskujg rejestracj¢ jako terapia dodatkowa u pa-
cjentow z oporng na leczenie padaczka ogniskowa. W bada-
niach tych okresla si¢ odsetek pacjentéw, u ktorych leczenie jest
skuteczne, czyli takich, u ktérych doszto do redukgji liczby na-
padéw co najmniej o 50%. Chorzy na padaczke oporng na lecze-
nie nie sg reprezentatywni dla ogdlnej populacji chorych na te
chorobe, dlatego ograniczona jest mozliwos¢ praktycznego wy-
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korzystania danych uzyskanych z tych badan. W badaniach po-
rejestracyjnych ocenia si¢ dlugoterminowe skutki leczenia, cze-
go przyktadem moze by¢ wykrycie ograniczenia pola widzenia
u pacjentéw przyjmujacych wigabatryne.* Badania te wykazaty,
ze nowe leki przeciwpadaczkowe stosowane w monoterapii sg
réwnie skuteczne jak leki klasyczne.

Whtaczanie lekéw przeciwpadaczkowych

Wybor leku przeciwpadaczkowego w przypadku pacjenta z no-
wo zdiagnozowang padaczkg moze by¢ zlozonym problemem
i zalezy od wieku pacjenta, wspotwystepujacych chordb, innych
przyjmowanych lekéw, prawdopodobienstwa zaj$cia w cigze
i typu padaczki. W ustalaniu rozpoznania i inicjowaniu terapii
powinien uczestniczy¢ do$wiadczony specjalista.’

W leczeniu poczatkowym, w zaleznosci od tego, czy stwier-
dzono napady uogdlnione, czy ogniskowe (z wtérnym uogélnie-
niem lub bez niego), preferuje sie stosowanie okreSlonych lekow
(tab. 1).

Z niedawno opublikowanego wieloosrodkowego badania
SANAD wynika, ze w padaczkach o ogniskowym poczatku la-
motrygina jest roOwnie skuteczna jak karbamazepina i lepiej to-
lerowana, tak wiec moze by¢ lekiem pierwszego rzutu.® Terapia
kwasem walproinowym wcigz cechuje si¢ najwyzsza skuteczno-
$cig i najlepszg tolerancjg w leczeniu padaczek uogdlnionych.’”

0Od dawna wiele watpliwosci budzita kwestia wigczania lekow
przeciwpadaczkowych po pierwszym, nieprowokowanym na-
padzie. W badaniu MESS wykazano, ze wiaczenie leczenia po
pierwszym napadzie zmniejsza czesto$¢ kolejnych napadow
w ciggu nastepnych dwoch lat, lecz nie wplywa na odsetek remi-
sji w obserwacji dlugoterminowej i nie prowadzi do spadku
liczby nagtych niewyjasnionych zgonow pacjentow z padaczka
(SUDEP - sudden unexplained death in epilepsy) w poréwnaniu
z leczeniem opd6znionym (rozpoczetym po dwoch lub wigcej na-
padach).® Dzigki pozostalym wynikom badania MESS zidenty-
fikowano trzy czynniki zwigzane z wysokim ryzykiem nawrotu
napadoéw, mogace stanowi¢ wskazanie do natychmiastowego
wlaczenia leczenia.’ Sg to: wczeSniejsze wystepowanie choroby
neurologicznej, nieprawidlowy zapis elektroencefalograficzny
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Tabela 1. Leki najczesciej stosowane w terapii padaczki (wedtug zalecen National Institute for Health and Clinical

Excellence [2004 r.,° rewizja zalecen planowana na rok 2011])

Leki stosowane w padaczkach uogdlnionych

Leki stosowane w padaczkach o poczatku ogniskowym

Leki pierwszego rzutu

Leki pierwszego rzutu

Kwas walproinowy*

Karbamazepina (lub okskarbazepina)

Etosuksymid (w napadach nieSwiadomosci)

Lamotrygina

Lamotrygina (w duzych dawkach moze wywota¢ mioklonie)

Kwas walproinowy*

Karbamazepina (moze nasili¢ napady nieSwiadomosci lub mioklonie)

Topiramat

Topiramat

Leki drugiego rzutu

Leki drugiego rzutu

Lewetyracetam

Lewetyracetam Fenytoina (w sytuacjach nagtych)
Klobazam Tiagabina
Okskarbazepina Gabapentyna

Klobazam

* Unika¢ stosowania jako leku przeciwpadaczkowego pierwszego rzutu u kobiet w wieku rozrodczym.

(EEQG) i co najmniej dwa napady w wywiadzie. Wystgpienie
u pacjenta pierwszego napadu padaczkowego zawsze wymaga
skierowania go do neurologa, ale jesli wystapi ktory$ z wymie-
nionych czynnikow, konsultacja ta musi by¢ przeprowadzona
bezzwlocznie.

Po dobraniu skutecznego leku przeciwpadaczkowego stoso-
wanego w monoterapii (mozna sprawdzi¢ dwa lub trzy leki)
u ponad 70% pacjentéw osigga si¢ pelng kontrole napadéw.!
U pozostalych napady wciaz wystepuja, przez co konieczne jest
stosowanie jednocze$nie co najmniej dwoch lekow przeciwpa-
daczkowych. Sytuacja ta jest wyzwaniem dla neurologow i dla le-
karzy innych specjalnosci. Nalezy pamietad, ze czgsto zdarzajqg sie
biedy diagnostyczne — to zagadnienie wykracza jednak poza ramy
tego artykutu.!!

Leki przeciwpadaczkowe a stany nagte

Pacjent z padaczkg moze zostac przyjety do szpitala z innych po-
wodow i otrzymac zalecenie, aby nie przyjmowac doustnie zad-
nych pokarmow i lekow (nil per os). Ta sytuacja wymaga szczegol-
nej uwagi, gdyz wigkszos¢ lekow przeciwpadaczkowych stosuje
si¢ doustnie dwa lub trzy razy dziennie z powodu krotkiego
czasu poltrwania. Ich odstawienie moze szybko doprowadzi¢ do
wystgpienia napadow opornych na leczenie lub stanu padaczko-
wego. Dotyczy to szczegolnie odstawienia barbituranow (naj-
czesciej fenobarbitalu). Konieczne jest wowczas dozylne podanie
stosowanych przez pacjenta lekow przeciwpadaczkowych. W po-
staci preparatéw do podawania dozylnego dostepne s3: fenytoina,
fenobarbital [w Polsce niedostepny w postaci dozylnej — przyp.
red.], kwas walproinowy, lewetyracetam i wigkszo$¢ benzodiaze-
pin [w Polsce diazepam i klonazepam — przyp. red.], natomiast la-
motrygina, karbamazepina i topiramat nie sg dostgpne w tej po-
staci. Karbamazepina jest dostgpna w postaci czopkow
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doodbytniczych [w Polsce niedostepna w postaci czopkéw —
przyp. red.] do krétkotrwalego stosowania, lecz mozliwos¢ dosto-
sowania dawki do potrzeb pacjenta i skutecznosé leku podawa-
nego w ten sposob sg ograniczone.!? JeSli konieczna jest zmiana
leku przeciwpadaczkowego, zaleca si¢ konsultacje neurologiczng.

Podobny problem dotyczy pacjentéw z zaburzeniami §wiado-
mosci lub polykania, a takze w przebiegu stanu padaczkowego.
Nalezy wowczas podjaé starania, aby podac leki dojelitowo. W tym
celu mozna zastosowa¢ sond¢ donosowa lub wykonac zabieg prze-
zskornej gastrostomii endoskopowej. Po uzyskaniu dostepu doje-
litowego nalezy bezzwtocznie podac kolejng dawke leku, niezalez-
nie od tego, czy jest to zgodne z ustalonym schematem
dawkowania, i rozwazy¢ zastosowanie schematu wysycajacego, je-
sli pacjent pominat kilka dawek leku.

Popularne leki przeciwpadaczkowe sg dostepne rowniez w po-
staci roztworow. Nalezy pamietal, ze fenytoina w zawiesinie
[w Polsce niedostepna — przyp. red.] ma inng biodostepnosé, dla-
tego 90 mg fenytoiny w postaci zawiesiny = 100 mg fenytoiny
w postaci tabletek. Przy zmianie postaci tego leku trzeba zatem
zachowac szczegolng ostroznosc.

Stezenie lekéw przeciwpadaczkowych we krwi

— kiedy i dlaczego je oznacza¢?

Rutynowe oznaczanie stezen lekow przeciwpadaczkowych
we krwi nie jest konieczne. Dawke ustala si¢ na podstawie ob-
razu klinicznego, na ktory skiada si¢ czestos¢ napadow i wyste-
powanie dziatan niepozadanych, a nie na podstawie st¢zenia le-
ku we krwi. U niektorych pacjentéw napady ust¢pujg przy
stezeniu mniejszym od terapeutycznego, a inni tolerujg st¢ze-
nia przekraczajace ten zakres, bez objawow zatrucia. Wedtug
wytycznych obowigzujacych w Wielkiej Brytanii stezenie leku
we krwi oznacza si¢, gdy dochodzi do interakcji lekowych,
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Tabela 2. Leki przeciwpadaczkowe i ztozone hormonalne srodki antykoncepcyjne

Leki wptywajace na skuteczno$é¢ antykoncepcyjng

Leki niewptywajace na skutecznos¢ antykoncepcyjng

Efekt udowodniony (indukcja enzyméw)

Benzodiazepiny

Karbamazepina Gabapentyna
Fenobarbital Lewetyracetam
Fenytoina Pregabalina

Kwas walproinowy

Mozliwy efekt

Wigabatryna

Lamotrygina

Zonisamid

Okskarbazepina

Topiramat (dawki >200 mg/24 h)

gdy podejrzewa sie zatrucie lekiem oraz w trudnych przypad-
kach, w celu monitorowania przestrzegania zalecefi.” Wyjat-
kiem od tej reguty jest fenytoina; ze wzgledu na kinetyke rze-
du zerowego leku mate zmiany dawki mogg doprowadzi¢ do
istotnych fluktuacji jego stezenia w surowicy. Z tego wzgledu
zalecane jest oznaczenie stezenia fenytoiny we krwi zwykle
tydzien po zmianie dawki, ale wynik tego badania nalezy za-
wsze interpretowac, biorgc pod uwage obraz kliniczny.

Autorzy zalecajg rutynowe oznaczenia st¢zen lekow prze-
ciwpadaczkowych tylko w sytuacji, gdy na oddzial ratunkowy
trafia pacjent w stanie padaczkowym, a informacje kliniczne sg
niedostgpne. Wyniki nalezy interpretowac¢ w kontekscie zebra-
nego pdzniej wywiadu. Po wigczeniu fenytoiny podawanej dozyl-
nie (w dawce wysycajacej) oznaczenie st¢zenia leku w ciggu ko-
lejnych 24 h ulatwia okreSlenie dobowej dawki w dalszej terapii.
Czesta przyczyng niepowodzen terapeutycznych w leczeniu sta-
nu padaczkowego jest zbyt mata dawka fenytoiny.

Dziatania niepozadane lekow przeciwpadaczkowych
Dziatania niepozadane lekéw przeciwpadaczkowych sa czgsta
przyczyng hospitalizacji pacjentow.

Moga by¢ one wspélne dla wszystkich lekow przeciwpadacz-
kowych lub swoiste dla poszczegélnych substancji. Te ostatnie
mogg by¢ ostre (zwigzane z dawka lub idiosynkratyczne) badz
przewlekte. Rozpoczeciu podawania wigkszosci lekow przeciw-
padaczkowych towarzysza sennosé, nudnosci i zawroty glowy,
ktore stabng z uptywem czasu lub po zmniejszeniu dawki.

Czestym dzialaniem niepozadanym jest wysypka. Aby jej
uniknad, zaleca si¢ np. powolne zwigkszanie dawki lamotryginy.
Zmiany skorne moga przyjaé rézng postac: od fagodnego rumie-
nia do toksycznej martwicy naskorka, w przypadku ktorej ko-
nieczna moze by¢ specjalistyczna konsultacja i niezwloczne od-
stawienie leku. Ostre zatrucie fenytoing, karbamazeping lub
kwasem walproinowym, przy ktérym u pacjenta wystepuje atak-
sja lub podwojne widzenie, moze by¢ biednie zinterpretowane ja-
ko objawy pierwotnej choroby ukiadu nerwowego. W przypad-
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kach ztej tolerancji karbamazepiny stosuje si¢ czesto okskarba-
zeping. Podczas stosowania karbamazepiny, kwasu walproinowe-
go i fenytoiny obserwuje si¢ nieprawidiowosci w morfologii
krwi obwodowej; najczgsciej spotykana jest trombocytopenia
wywolana przez kwas walproinowy. Lek ten moze takze powo-
dowacé przyrost masy ciala, utrate wloséw i drzenie drobnofali-
ste oraz zaburzenia funkcji watroby, ktore zwykle mijaja, lecz
moze takze prowadzi¢ do niewydolnoSci watroby. Rzadko stoso-
wanie walproinianu moze wywota¢ encefalopati¢. Leki prze-
ciwpadaczkowe indukujace enzymy mogg prowadzi¢ do niepra-
widlowosci w zakresie testow watrobowych. Nie jest to
wykladnikiem uposledzenia funkcji watroby i nie wymaga po-
dejmowania zadnych dziatan. Terapia topiramatem moze powo-
dowa¢ zmniejszenie masy ciala. Niekiedy jest to korzystne, lecz
stosowanie tego leku wiaze si¢ takze z rozwojem kamicy nerko-
wej 1 jaskry.

Odlegte efekty dzialania lekow sg trudniejsze do wykrycia.
Wiele lekow przeciwpadaczkowych moze zmniejszaé gestosé
kosci i nalezy stosowac je ostroznie u pacjentow z grupy zwiek-
szonego ryzyka (w podesztym wieku, leczonych glikokortykoste-
roidami, u kobiet po menopauzie). Przewlekle stosowana feny-
toina moze powodowac przerost dziagsel, hirsutyzm i zmiany
skorne. Stosowanie tego leku wigze si¢ takze z rozwojem polineu-
ropatii obwodowej. Wyczerpujacym zrédiem informacji na ten
temat jest British National Formulary [indeks lekéw wraz z cha-
rakterystykami produktéw leczniczych — przyp. red.]."?

Leki przeciwpadaczkowe a cigza

Pacjentki z padaczkg, ktore mogg zajs¢ w cigze, musza byc po-
informowane o zwigzanym z chorobg i stosowaniem lekow prze-
ciwpadaczkowych zwigkszonym ryzyku wystapienia powaznych
wad wrodzonych plodu. W Wielkiej Brytanii od 1996 r. jest
prowadzony rejestr cigzowy obejmujacy wszystkie leki przeciw-
padaczkowe.!* Dane wskazuja, ze powazne wady wrodzone wy-
stepuja najczesciej u potomstwa pacjentek przyjmujacych kwas
walproinowy (6,2%) lub stosujacych terapie¢ zlozong (6,0%).
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Tabela 3. Wazne interakcje lekéw przeciwpadaczkowych

Lek Potencjalny efekt

Zmniejszaja stezenia estrogendw, progestagendw, glikokortykosteroidéw, tréj-
pierscieniowych lekdéw przeciwdepresyjnych, kwasu walproinowego, lamotry-
giny, topiramatu, warfaryny, p-adrenolitykdw, antagonistow kanatéw wapnio-
wych, digoksyny

Stezenie zwigksza sie pod wptywem: erytromycyny, klarytromycyny, cymety-
dyny, izoniazydu, acetazolamidu, amiodaronu, diltiazemu, werapamilu, ome-
prazolu

Stezenie zmniejsza si¢ pod wptywem: ryfampicyny

Fenytoina/karbamazepina
(leki indukujgce izoenzymy uktadu CYP)

Zmniejsza stezenie karbamazepiny, lamotryginy, kwasu walproinowego, feny-
toiny, glikokortykosteroidéw, estrogendéw, progestagenéw
Stezenie zwigksza sie pod wptywem: kwasu walproinowego, fenytoiny

Fenobarbital (lek indukujacy izoenzymy
uktadu CYP)

Zwigksza stezenie lamotryginy, karbamazepiny, warfaryny, benzodwuazepin
Stezenie zwieksza sie pod wptywem: cymetydyny, erytromycyny, klarytromy-
cyny, izoniazydu

Stezenie zmniejsza sie pod wptywem: ryfampicyny

Kwas walproinowy (inhibitor izoenzyméw
uktadu CYP)

Stezenie zmniejsza sie pod wptywem: estrogenéw, progestagendw, karbama-
zepiny, fenytoiny, fenobarbitalu, ryfampicyny
Stezenie zwigksza sie pod wptywem: kwasu walproinowego

Lamotrygina

Mogg hamowaé dziatanie lekéw przeciwpadaczkowych (zwigkszajg ryzyko napadéw)
Leki przeciwpadaczkowe indukujace izoenzymy uktadu CYP mogg zmniejszaé
stezenia tych lekow, konieczne moze by¢ podanie wigkszych dawek

Neuroleptyki/leki przeciwdepresyjne
(SSRI, leki trojpierscieniowe, inhibitory MAO)

MAO - oksydaza monoaminowa, SSRI — selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (selective serotonin reuptake inhibitors)

W przypadku karbamazepiny odsetek ten jest tylko nieznacznie
wyzszy niz w populacji ogdlnej (2,2% v. 1-2%).1* Odsetek wyste-
powania powaznych wad wrodzonych u dzieci, ktérych matki
stosowaly nowe leki przeciwpadaczkowe, nie jest jeszcze do-
kladnie znany. Wszystkie kobiety w wieku rozrodczym powin-
ny przyjmowac kwas foliowy w dawce 5 mg dziennie w celu zmi-
nimalizowania ryzyka. JeS§li to mozliwe, nalezy unikac
stosowania kwasu walproinowego u pacjentek w wieku rozrod-
czym. Lekiem alternatywnym, czesto stosowanym w takich sy-
tuacjach, jest lamotrygina.

W przypadku kobiet, ktore juz zaszly w ciaze, korzystniejsze
moze by¢ powstrzymanie si¢ od zmiany leku, gdyz moze by¢ juz
na nig za p6zno, a wigze si¢ ona z dodatkowym ryzykiem wysta-
pienia napadow.

Kobiety w cigzy chore na padaczke wymagaja monitorowa-
nia i specjalistycznych konsultacji. W Wielkiej Brytanii ro§nie
liczba osrodkéw, w ktorych lekarze poloznicy wspodipracujg
z epileptologami lub pielggniarkami przeszkolonymi w za-
kresie epileptologii. Nie zaleca si¢ odstawiania lekow przeciw-
padaczkowych w momencie stwierdzenia cigzy. Takg decyzj¢
mozna podjaé tylko, gdy przed cigza napady wystepowaly
rzadko. Pacjentki te powinny pozostawac pod $cistg opiekg
epileptologa, nalezy tez kontrolowac stezenia lekow we krwi.
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Podczas cigzy zmienia si¢ metabolizm i dziatanie wielu lekow
przeciwpadaczkowych, przez co konieczne moga si¢ okazac
zmiany dawki leku.

Leki przeciwpadaczkowe a antykoncepcija
Czestg interakcjg jest wplyw przeciwpadaczkowych lekow indu-
kujacych enzymy (karbamazepina, fenytoina i fenobarbital) na
dziatanie zlozonych hormonalnych srodkéw antykoncepcyj-
nych (tab. 2). Leki przeciwpadaczkowe zwigkszajg metabolizm
watrobowy srodkow antykoncepcyjnych, dlatego zaleca si¢ sto-
sowanie preparatow o wigkszej zawartosci etynyloestradiolu;
konieczne moze by¢ przyjmowanie 50-100 ug/24 h. W Wielkiej
Brytanii nie sg dostgpne preparaty zawierajace >40 ug etynylo-
estradiolu w jednej tabletce, dlatego konieczne jest przyjmowa-
nie kilku tabletek.”” Nie gwarantuje to jednak efektu antykon-
cepcyjnego, dlatego dodatkowo zaleca si¢ metody mechaniczne
i stosowanie preparatow trojfazowych. Tabletki zawierajace wy-
Tacznie progestagen sg jeszcze bardziej zalezne od efektu in-
dukeji enzyméw i dlatego nie sg zalecane. Antykoncepcja post-
koitalna moze by¢ stosowana, ale zalecana jest podwdjna dawka.
Hormonalne srodki antykoncepcyjne moga zmniejszac steze-
nie lamotryginy, przez co przy tgczeniu tych dwoch terapii na po-
czatku stosowania antykoncepcji napady mogg wystepowac czg-
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sciej. Czesto konieczne jest zwigkszenie dawki lamotryginy, co
w przypadku zaprzestania stosowania hormonalnych srodkéw
antykoncepcyjnych bez zmiany dawki leku przeciwpadaczkowe-
go moze prowadzi¢ do zatrucia.

Skuteczno$¢ medroksyprogesteronu podawanego we wstrzyk-
nigciach co 12 tygodni nie zmienia si¢ pod wplywem lekow
przeciwpadaczkowych i mozna go stosowaé zgodnie z zalecenia-
mi. Nie mozna tego stwierdzi¢ w odniesieniu do implantéw za-
wierajgcych progestageny. Leki przeciwpadaczkowe nie majg
wplywu na skuteczno$¢ wkiadek domacicznych.

Interakcje lekow przeciwpadaczkowych

W przypadku gdy pomiedzy lekami przeciwpadaczkowymi za-
chodzg interakcje, nalezy skierowac pacjenta na oddzial neurolo-
giczny. Istotne interakcje mogg zachodzi¢ takze pomiedzy lekami
przeciwpadaczkowymi a lekami stosowanymi w terapii innych
schorzefi.!® 7 Leki przeciwpadaczkowe indukujgce izoenzymy
uktadu CYP sg takze metabolizowane przez ten ukiad enzymatycz-
ny, ktory uczestniczy w metabolizmie wielu innych lekow, rowniez
majacych waski wskaznik terapeutyczny, np. warfaryny i digoksy-
ny. Réwnoczesne stosowanie tych lekéw moze spowodowac, ze ste-
zenie warfaryny lub digoksyny bedzie mniejsze od oczekiwanego
(tab. 3). W przypadku indukujgcych enzymy lekow przeciwpadacz-
kowych moze takze doj$¢ do autoindukcji: po kilku tygodniach
skutecznej terapii czesto$¢ napadow moze wzrosngc. Powodem jest
zwiekszone tempo metabolizmu leku przeciwpadaczkowego beda-
ce konsekwencjg jego wiasciwosci indukowania enzymow.

Leki przeciwpadaczkowe nie tylko modyfikujg dziatanie in-
nych lekow, ale takze same podlegajg interakcjom zmieniajgcym
ich skutecznos¢. Substancje silnie hamujace izoenzymy ukiadu
CYP np. erytromycyna, klarytromycyna i cymetydyna, mogg pro-
wadzi¢ do zwigkszenia stezenia lekow przeciwpadaczkowych w su-
rowicy. Wiele lekow przeciwdepresyjnych obniza prog drgawkowy,
co trzeba uwzglednié, ustalajac dawke leku przeciwpadaczkowego,
nie nalezy jednak przerywac terapii przeciwdepresyjnej po pojawie-
niu si¢ napadéw. Neuroleptyki mogg dziata¢ antagonistycznie do
lekéw przeciwpadaczkowych, zmniejszajac ich st¢zenie w surowi-
cy. Kwas walproinowy jest inhibitorem enzymoéw i moze nasila¢
dziatanie przeciwzakrzepowe warfaryny. Zwieksza on takze steze-
nie lamotryginy (w przypadku terapii tgczonej), dlatego kombina-
cje tych lekow nalezy stosowac ostroznie; zaleca si¢ stosowanie
mniejszych dawek lamotryginy i wolniejsze ich zwiekszanie.!?

Wskazane jest przewidywanie i unikanie interakcji; gdy do
nich dojdzie, nalezy rozwazy¢ dalsze postgpowanie, uwzglednia-
jac konsekwencje przerwania leczenia przeciwpadaczkowego
i konsekwencje zachodzacych interakcji.
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Leki przeciwpadaczkowe u pacjentow

w podesztym wieku

W populacji 0s6b w podesztym wieku obserwuje sie najwiekszg za-
chorowalnos¢ na padaczke. Najczesciej stwierdza sie kryptogen-
ng lub objawowg padaczke ogniskows. Ta grupa pacjentow wyma-
ga szczegblnej uwagi ze wzgledu na: liczne przyjmowane
rownocze$nie leki, ktore zwigkszaja prawdopodobiefistwo wysta-
pienia interakcji; czgstsze wystepowanie dziatan niepozadanych;
gorsze funkcjonowanie nerek i watroby; pogorszenie funkcjono-
wania poznawczego, co przektada si¢ na stabsze przestrzeganie za-
lecen lekarskich.

U os6b w podesziym wieku napady padaczkowe sg tatwiej-
sze do kontrolowania, dzigki czemu przy wyborze sposobu le-
czenia mozna polozy¢ nacisk na ograniczenie dziatan niepozg-
danych i interakcji leku.'® Czesto stosuje sie nowe leki
przeciwpadaczkowe, takie jak lamotrygina i lewetyracetam.
Zwykle wystarczajace okazuja si¢ mniejsze dawki leku. Wcigz
jednak zdarza sig, ze pacjenci w podeszlym wieku stosujg star-
sze leki przeciwpadaczkowe, np. barbiturany, i w konsekwen-
cji nierzadko trafiaja do szpitala. Karbamazepina, fenytoina czy
kwas walproinowy moga powodowaé ataksje i uposledzenie
funkcji poznawczych. Lekarz, chcac wyjasnic przyczyne zabu-
rzen poruszania si¢ czy upadkow, moze biednie zinterpretowaé
je jako objawy choroby naczyn mézgowych lub demencji. Kar-
bamazepina i okskarbazepina mogg rowniez powodowac hipo-
natremi¢ bedacg czestg przyczyna hospitalizacji pacjentow
w podeszlym wieku.

Podsumowanie

Wiedza na temat lekow przeciwpadaczkowych jest przydatna
wszystkim lekarzom, zwlaszcza specjalistom medycyny ratunko-
wej, geriatrii i medycyny rodzinnej. Szczegélnie istotne kwestie
to umiejetnos$¢ rozpoznawania dzialan niepozadanych i inte-
rakcji lekowych, zagadnienia zwigzane z leczeniem kobiet w wie-
ku rozrodczym i pacjentéw w wieku podesztym. Farmakotera-
pia padaczki moze wplywal na przebieg innych chordb
i odwrotnie. Lekarze powinni szybko identyfikowac i rozwiazy-
wac pojawiajace si¢ problemy lub, gdy to konieczne, prosi¢
o konsultacje. Rozpoczecie terapii lekiem przeciwpadaczkowym
oraz zmiany dawki zawsze powinny odbywac¢ si¢ przy udziale
epileptologa.
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Przedstawiony artykut dotyczy postepowania terapeutycz-
nego u chorych na padaczke. Mozna by pomysleé, ze na
ten temat powiedziano i napisano juz bardzo duzo i ze wszy-
scy lekarze powinni by¢ Swiadomi tych zasad. Do$wiadczenia
zebrane podczas dtugoletniej praktyki klinicznej przekonujag
mnie jednak o koniecznosci statego ksztatcenia w zakresie po-
stepowania w stanach napadowych. Dotyczy to nie tylko neu-
rologéw, ale takze lekarzy zajmujacych sie stanami nagtymi
w warunkach izby przyje¢, pracujgcych w pogotowiu ratunko-
wym i na oddziatach medycyny ratunkowej. Autorzy artykutu
przedstawiajg problemy, ktére w Polsce sg domeng lekarzy
neurologéw. Podkres$lajg elementy terapii, na ktére nalezy
zwroci¢ szczegblng uwage w postepowaniu z pacjentem cho-
rym na padaczke, szczegdlnie w stanach zagrazajacych zyciu.
Lekarz rodzinny moze odgrywac¢ wazng role w procesie opie-
ki nad pacjentem z padaczka, szczeg6lnie gdy chodzi o wcze-
sng diagnostyke i edukacje. Powinien zna¢ podstawowe zasa-
dy ustalania rozpoznania i terapii padaczki, z uwzglednieniem
mozliwych dziatan niepozadanych lekéw. Wielu pacjentéw, do-
wiadujgc sie, ze choruje na padaczke, czuje sie osamotnionych
i odsunietych poza nawias spofeczny. Lekarz rodzinny powinien
w tej sytuacji edukowac pacjenta i jego rodzine, uswiadamia-
jac im, ze choroba nie oznacza inwalidztwa i ze nie nalezy kon-
centrowac sie na zwigzanych z nig ograniczeniach.
Ginekolodzy i lekarze rodzinni powinni przekazywac choruja-
cym na padaczke pacjentkom w wieku rozrodczym informacje na
temat koniecznosci zaplanowania cigzy. Dziatania zmierzajace do
zminimalizowania ryzyka zwigzanego ze stosowaniem lekéw
przeciwpadaczkowych powinny rozpoczac sie jeszcze przed po-
czeciem. Pacjentkom nalezy przede wszystkim uswiadomic, ze
padaczka nie jest przeciwwskazaniem do posiadania potomstwa.
Ponad 90% kobiet chorujacych na padaczke rodzi zdrowe dzie-
ci. Choroba ta nie jest takze wskazaniem do zakonczenia cigzy

drogg ciecia cesarskiego i przeciwwskazaniem do karmienia
piersiag. Nalezy podchodzi¢ do tego zagadnienia indywidualnie.
Konieczna jest réwniez edukacja dotyczaca skutecznej antykon-
cepcji oraz interakcji pomiedzy lekami przeciwpadaczkowymi
a hormonalnymi $rodkami antykoncepcyjnymi.

Celem leczenia padaczki jest poprawa jakosci zycia pacjen-
ta: zmniejszenie czestosci napaddéw i ograniczenie dziatan
niepozadanych. Decyzje o wyborze leku podejmuje sie po roz-
poznaniu klinicznej postaci napadéw padaczkowych. Powinien
ja podja¢ neurolog, ale ogélne zasady postepowania muszg by¢
znane réwniez lekarzowi rodzinnemu. Potwierdzenie rozpozna-
nia wymaga dodatkowych badan; uzupetnieniem moze byé
elektroencefalografia czy nowoczesne techniki dtugotrwatego
monitorowania. Terapie powinno sie rozpoczynac od jednego
leku podawanego w matych, stopniowo zwigkszanych daw-
kach. Celem jest osiggniecie kontroli czestosci napadéw przy
stosowaniu jak najmniejszej dawki leku. Nalezy zauwazy¢, ze
w Polsce wybdr pierwszego leku przeciwpadaczkowego spro-
wadza sie do stosowania lekéw starszej generacji ze wzgledu
na to, ze sg one refundowane. Leki nowej generacji sg refun-
dowane tylko w przypadku padaczki lekooporne;.

Przy wyborze leku nalezy rozwazy¢ ryzyko wystapienia dzia-
fan niepozadanych i omoéwic ten problem z pacjentem. Nale-
zy pamietaé, ze niepozadane efekty dziafania leku nie musza
wigzaé sie z jego wysokim stezeniem w surowicy. Niekiedy zda-
rzajq sie reakcje idiosynkratyczne, ktére mogg by¢ grozne dla
zycia pacjenta. Do podstawowych badan, jakie nalezy wykony-
wac u pacjenta z padaczka, nalezg morfologia krwi i badania
biochemiczne, a w niektérych sytuacjach takze monitorowanie
stezenia leku w surowicy. Lekarz rodzinny powinien by¢ wyczu-
lony nie tylko na zwiekszenie czestosci napadéw padaczkowych,
ale takze na inne niepokojace objawy zgfaszane przez pacjen-
ta, ktére moga by¢ powodowane przez leki.

Kolejnym, istotnym dla lekarzy rodzinnych zagadnieniem jest
obecno$¢ na rynku lekdéw odtwdérczych. Dane dotyczace bez-
pieczenstwa stosowania odtworczych lekéw przeciwpadaczko-
wych sg niekiedy sprzeczne, wydaje sie jednak, ze leki te nie
sg rownowazne z oryginalnymi; mogg dziata¢ stabiej, powodu-
jac przy tym wiecej dziatan niepozadanych. Dotyczy to zwtasz-
cza karbamazepiny, fenytoiny i kwasu walproinowego. Zamia-
na stosowanego przez pacjenta leku oryginalnego na odtwérczy
(lub odwrotnie) moze zatem wptywac¢ na stosunek korzysci do
ryzyka. Lekarze powinni by¢ $wiadomi mozliwych konsekwen-
cji takiego postepowania, wazna role odgrywaja tu réwniez far-
maceuci. Problem ten jest szczegdlnie istotny, gdy decyzja
0 zmianie leku dotyczy pacjentéw z grupy zwiekszonego ryzy-
ka: noworodkéw, kobiet w cigzy i oséb starszych.
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