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ZALOZENIA: Zwiazek miedzy padaczkg a stwardnieniem rozsianym (SM) nie jest zbiegiem
okolicznosci.

CEL PRACY: Porownanie chorych na stwardnienie rozsiane z napadami padaczkowymi
i bez napaddw.

METODY: 7 5041 chorych ze stwardnieniem rozsianym wyodrebniono 102 pacjentéw
(2%) z napadami drgawkowymi. U 67 z nich nie znaleziono przyczyny napaddw innej niz
stwardnienie rozsiane.

WYNIKI: Mediana wieku wystapienia pierwszego napadu padaczkowego u tych 67 chorych
wynosita 33 lata. Napad drgawkowy byt pierwszym objawem stwardnienia rozsianego

u siedmiu chorych. tacznie u 62 (92,5%) pacjentéw obserwowano tylko jeden lub kilka
napadow drgawek, a u 18 (27%) przynajmniej raz wystapit stan padaczkowy, w dwdéch
przypadkach zakonczony zgonem. W poréwnaniu z pacjentami ze stwardnieniem rozsianym
bez napaddéw padaczkowych nie zaobserwowano réznic pod wzgledem ptci, przebiegu choroby
oraz czasu od jej wystgpienia do przejscia w faze postepujaca. Natomiast mediana wieku

w chwili zachorowania byta mnigejsza (25 vs 30 lat, p <0,0001), ponadto stwierdzono zwigzek
miedzy krotszym czasem od zachorowania do wystgpienia nieodwracalnej niesprawnosci.

PODSUMOWANIE: Badanie potwierdza zwiekszone ryzyko wystapienia napadéw drgawkowych
u chorych na stwardnienie rozsiane. Podkresla takze, ze napad padaczkowy moze by¢
pierwszym objawem stwardnienia rozsianego, a takze zwraca uwage na czestotliwos¢

i niebezpieczenstwo zwigzane ze stanem padaczkowym.

Wprowadzenie

Stwardnienie rozsiane jest najczestsza przewlekly zapalng chorobg osrodkowego uktadu nerwo-
wego u dorostych. Czesto$¢ wystepowania napadéw padaczkowych u pacjentéw ze stwardnieniem
rozsianym jest przedmiotem dyskusji od wielu lat. Uwaza si¢, ze napady drgawkowe wystepuja
czesciej u chorych z SM (0,5 do 8%)! niz w populacji ogdlnej (0,27 do 1,76% w ostatnim

Tom 6 Nr 4 2011 « Neurologia po Dyplomie 9

www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie


http://www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie

CHOROBY DEMIELINIZACYINE

Stwardnienie rozsiane i napady padaczkowe

opracowaniu).? Patofizjologia napadéw drgawkowych
w stwardnieniu rozsianym pozostaje nieustalona. W bada-
niach neuropatologicznych i neuroobrazowych®’-8 podkresla
sie znaczenie korowych ognisk zapalnych? oraz nieprawidto-
wego przewodzenia we widknach zmielinizowanych.*>

Niektoérzy badacze sugeruja, ze pojawienie si¢ napadéow
drgawkowych moze byé zwigzane z ciezkoscia SM.Y Jednak
biorgc pod uwage rzadkie wystepowanie napadéw padacz-
kowych w przebiegu stwardnienia rozsianego oraz niewielka
liczbe chorych we wczesniejszych badaniach, trudno jest oce-
nié, czy pewne cechy kliniczne stwardnienia rozsianego s3
powiazane z wystepowaniem napadéw drgawkowych.

W niniejszej pracy, majacej na celu analize cech klinicz-
nych napadéw padaczkowych wystepujacych u chorych na
SM, wykorzystano dane pochodzace z Lyon Multiple Scle-
rosis Cohort, bazy danych unikalnej pod wzgledem wielkosci
i iloéci zawartych informagji.

Material i metody

PACJENCI

Dane na temat pacjentéw uzyskano z Lyon Multiple Scle-
rosis Cohort, rejestru zalozonego w Klinice Neurologicznej
w Lyonie w roku 1976. Klinika Neurologiczna w Lyonie jest
os$rodkiem referencyjnym dla weryfikacji rozpoznania, le-
czenia i dalszej obserwacji chorych na stwardnienie rozsiane
z miasta Lyon i regionu Rodan-Alpy.'? Lyon zlokalizowany
jest w departamencie administracyjnym Rodan, zamieszkatym
przez 1 670 000 mieszkancow (dane z 2006 r.) i bedacym jed-
nym z o§miu wchodzacych w sklad regionu Rodan-Alpy, kté-
rego ludnos¢ liczy 6 005 000 mieszkaficow (dane z 2006 t.).
Populacja regionu jest w wiekszoSci rasy bialej i mozna ja
uzna¢ za stabilng do roku 2006. Rejestr obejmuje wszystkich
chorych z rozpoznaniem stwardnienia rozsianego, badanych
w klinice przynajmniej raz. Baza danych zostala skomputery-
zowana w roku 1976 i wlaczona do European Database for
Multiple Sclerosis (EDMUS) w roku 1990.11

Indywidualne opisy przypadkéw zawieraja dane osobowe
i demograficzne, wywiad chorobowy, kluczowe informacje
dotyczace przebiegu choroby (rzuty, poczatek fazy poste-
pujacej, daty osiagniecia kolejnych etapéw niesprawnosci),
wyniki badafi biochemicznych, elektrofizjologicznych oraz
neuroobrazowych, a takze stosowane leczenie. Dane z wy-
wiadu s3 wprowadzane retrospektywnie podczas pierwszej
wizyty chorego w klinice. Nastepnie w trakcie kolejnych
wizyt, zazwyczaj raz w roku, s3 one prowadzone w sposéb
prospektywny. Nowe dane s3 automatycznie sprawdzane
pod wzgledem zgodnosci z wezesniejszymi. Poufnosé i bez-
pieczefistwo danych sg chronione zgodnie z zaleceniami Fran-
cuskiego Komitetu Narodowego ,,Informatique et Libertés”.
Wszyscy pacjenci podpisujg formularz §wiadomej zgody na
przechowywanie swoich danych w rejestrze.

DEFINICJA CHOROBY | GROMADZENIE DANYCH

Rozpoznanie stwardnienia rozsianego byto ustalane zgod-
nie z kryteriami Posera.!? Przebieg choroby klasyfikowano
jako rzutowo-remisyjny, wtornie postepujgcy oraz pierwotnie
postepujacy, wedtug obowigzujacej klasyfikacji.!:13 Rzut SM
definiowany byt jako wystapienie, nawr6t lub nasilenie istnie-
jacych objawdw neurologicznych trwajace powyzej 24 godzin
i zazwyczaj konczace sie czesciowy lub catkowita remisjg.11:13
Na kazdej wizycie oceniano stopiefi niesprawnosci za pomoca
skali niesprawno$ci Kurtzkego (Kurtzke disability status scale,
DSS) w celu oceny zaawansowania choroby.!* Szczegdlng
uwage zwracano na trzy wartosci punktowe, ktore tatwo byto
okresli¢, nawet w ocenie retrospektywnej. Wynik 4 punkty
we wspomnianej skali odzwierciedla ograniczenie zdolnosci
do poruszania sie bez pomocy czy odpoczynku na dystansie
wiekszym niz 500 m. Wynik 6 punktéw oznacza zdolnosé
do poruszania sie z pomocg jednostronnych przyrzadéw po-
mocniczych na dystansie do 100 metréw bez odpoczynku.
Wynik 7 punktéw odpowiada zdolnosci do poruszania sie
na dystansie nie dtuzszym niz 10 metréw bez odpoczynku
z podparciem o $ciane lub meble. Niesprawnos¢ definiowano
jako nieodwracalng, gdy uzyskany wynik w powyzszej skali
utrzymywat si¢ przez co najmniej 6 miesiecy, nie brano pod
uwage przemijajacych zaostrzen zwigzanych z wystapieniem
rzutu choroby. Nieodwracalng niesprawnos¢ oceniano dla
kazdego pacjenta zawsze, gdy bylo to konieczne.

Napady padaczkowe s rejestrowane w bazie EDMUS jako
objaw SM. Pozwolilo to na automatyczne wyodrebnienie tej
grupy pacjentéw sposrod wszystkich wlaczonych do bazy
oraz potwierdzenie wystepowania napadéw drgawkowych
i okreslenia ich charakteru. Analizowano semiologi¢ napa-
dbw, wystepowanie stanu padaczkowego, zmiany w zapisie
elektroencefalograficznym (EEG) oraz odpowied? na lecze-
nie przeciwpadaczkowe. We wszystkich przypadkach poszu-
kiwano ewentualnych czynnikéw wspotistniejacych, ktére
mogly by¢ odpowiedzialne za wystapienie drgawek. Na tej
podstawie oceniano zwigzek migdzy napadami padaczko-
wymi a SM jako prawdopodobny lub nieprawdopodobny.
Z dalszej oceny wykluczano chorych z innymi objawami
napadowymi, takimi jak neuralgia nerwu tréjdzielnego lub
skurcze toniczne, ktére mogly by¢ mylnie uznane za napady
padaczkowe.

ANALIZA STATYSTYCZNA

Convafreux i Vukusic w kwietniu 1997 szczegbélowo
przedstawili charakterystyke pierwszych 1844 chorych ze
stwardnieniem rozsianym wlaczonych do bazy danych. 15
Aby poréwnaé chorych z SM z padaczka i bez padaczki,
autorzy zdecydowali o zestawieniu danych pacjentéw wia-
czonych do badania z grupa 1844 pacjentéw bez napadow
drgawkowych, wyodrebniong z powyzej omawianego reje-
stru (n=1817), poniewaz dane w obu tych populacjach byly
podobnej jakosci. Sposréd chorych z tej grupy do dalszej ana-
lizy statystycznej wlaczono jedynie tych, u ktorych zwigzek
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miedzy stwardnieniem rozsianym a padaczkg uznano za
prawdopodobny. Dla poréwnania wieku chorych w chwili
zachorowania, plci i przebiegu choroby zastosowano test T
oraz chi kwadrat. Za pomocg krzywych przezycia Kaplana-
-Meiera przedstawiono mediany czasu do osiggniecia nieod-
wracalnego wyniku 4, 6 i 7 punktéw w skali DSS oraz czasu
do progresji. Krzywe przezycia poréwnano przy zastosowa-
niu testu logarytmicznych rank. Wszystkich obliczefi dokony-
wano za pomocg oprogramowania SAS (SAS dla Windows,
wersja 9.2).

Wyniki

CHARAKTERYSTYKA PACJENTOW

Do czerwca 2007 roku do bazy danych chorych na
stwardnienie rozsiane w Lyonie wlaczono 5633 pacjentow.
Lacznie u 5041 z nich, zgodnie z kryteriami Posera, rozpo-
znano prawdopodobne lub pewne stwardnienie rozsiane.
Pozostatych 592 wykluczono z koficowej analizy, poniewaz
rozpoznanie choroby bylto u nich jedynie mozliwe. U 102
(290) z 5041 pacjentow wystapit przynajmniej jeden napad
padaczkowy w zyciu. W grupie tej bylo 68 kobiet i 34 mez-
czyzn. Mediana wieku zachorowania na SM wynosila u nich
26,0 lat (Srednio 26,7, zakres 7-49), a mediana wieku wystg-
pienia pierwszego napadu padaczkowego 29,0 lat (§rednio
29,6, zakres 1-70).

Napady padaczkowe wystapily przed zachorowaniem na
stwardnienie rozsiane u 26 chorych (u tych pacjentéw $redni
czas miedzy pierwszym napadem drgawkowym a poczatkiem
stwardnienia rozsianego wynosil 18,8+10,9 roku, zakres
2-44), w chwili zachorowania u 7, a u 69 juz po zachorowa-
niu (Sredni czas 11,1+10,6 roku, zakres 1-49). U 35 pacjen-
tow zwigzek miedzy stwardnieniem rozsianym a padaczka byt
mato prawdopodobny, poniewaz napady drgawkowe wyste-
powaly na wiele lat przed poczatkiem SM, najczesciej w nie-
mowlectwie lub w dziecifistwie (7=24) lub wspoétistniata
u nich inna choroba uktadu nerwowego, mogaca ttumaczy¢
drgawki, takie jak krwotok mézgowy (n=6), wewnatrz-
czaszkowy proces rozrostowy (7=4) lub odstawienie benzo-
diazepin (n=1).

PACJENCI, U KTORYCH ZWIAZEK PRZYCZYNOWY MIEDZY
STWARDNIENIEM ROZSIANYM A PADACZKA JEST
PRAWDOPODOBNY (TAB. 1)

U 67 chorych ze stwardnieniem rozsianym (1,3% znajdu-
jacych sie w bazie danych), 23 mezczyzn i 44 kobiet, wystapit
przynajmniej jeden napad drgawkowy, niemajacy innej przy-
czyny niz choroba podstawowa.

Mediana wieku w chwili wystgpienia pierwszego na-
padu drgawkowego wynosita 33,0 lata (Srednio 34,5,
zakres 16-70). Pojawienie si¢ napadéw w trakcie rzutu ob-
serwowano jedynie u czterech chorych (6,0%). U siedmiu
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W PRZEB U STWARDNIENIA RO

B ltlggt"t'vl.'Ol.: PR

n (%)

A PADA

67/5041 (1,3%)

Wiek w chwili wystgpienia napadéw
padaczkowych (w latach)

Sredni+=SD
Mediana
Zakres

Typ napadéw, n (%)
Napady czesciowe
sGTCS
GTICS
Stan padaczkowy

Czas trwania choroby w chwili wystapienia
pierwszego napadu (w latach) u pacjentéw,
u ktorych napad wystgpit po rozpoznaniu
stwardnienia rozsianego (n=60)

Sredni=SD
Mediana
Zakres

Wynik w skali DSS w czasie wystapienia
pierwszego napadu u pacjentéw, u ktérych
napad wystagpit po rozpoznaniu stwardnienia
rozsianego (n=60), n (%)

<DSS 4
DSS 5-6
>pDSS 7

Liczba napaddw, n (%), [Sredni czas
obserwacji, w latach*]

1
<5
Czesto

Dane z 51 zapiséw EEG wykonanych
w okresie miedzynapadowym, n (%)

Prawidtowe
Nieprawidtowe
Zwolnienie czynnosci podstawowej
Ogniskowe fale wolne
Ogniskowe iglice
Wytadowania napadowe

Dfugoterminowe leczenie
przeciwpadaczkowe, n (%)

Brak
Monoterapia

Politerapia

345+12,8
33,0
16-70

34 (50,7%
28 (41,8%
33 (49,3%
18 (

)
)
)
26,9%)

10,6+10,2
7,0
0-36

36 (60%)
10 (16,7%)
14 (23,3%)

29 (43,3%) [4,4]
33 (49,6%) [9]
5 (7,5%) [7,6]

19 (37,2%)
32 (62,8%)
8 (25%)

19 (60%)
11 (34%)
2 (3,9%)

5 (7,5%)
56 (83,6%)
6 (8,9%)

sGTCS — wtérnie uogdinione napady kloniczno-toniczne, GTCS —
uogolnione napady toniczno-kloniczne, DSS - skala niesprawnosci
Kurtzkego. *Obserwacja po wystgpieniu pierwszego napadu.
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pacjentéw (10,5%) w analizie retrospektywnej rozwazano
napad drgawkowy jako pierwszy objaw kliniczny stwardnie-
nia rozsianego. U pozostalych 60 chorych pierwszy napad
padaczkowy wystapit srednio po 10,6 roku (mediana 7,0
lat) od poczatku choroby. U 34 pacjentéw (50,7%) obserwo-
wano napady czeSciowe, przede wszystkim ruchowe (76,5%
z 34), napady czeSciowe zlozone wystepowaly znacznie rza-
dziej (5,8%). Napady wtdrnie uogdlnione obserwowano dosé
czesto (41,8%). Lacznie u 18 chorych (26,9%) wystapit przy-
najmniej jeden stan padaczkowy, u dziewieciu z nich (13,4%)
byt to pierwszy objaw padaczki. U 12 chorych stan padacz-
kowy mial charakter uogdlniony, u szesciu ogniskowy ru-
chowy. Przypuszczalng przyczyna byto stwardnienie rozsiane.
Nie znaleziono innej przyczyny napadu, w szczegdlnoci nie
bylo nig odstawienie lekéw przeciwpadaczkowych.

WYNIKI BADAN EEG

Miedzynapadowy zapis EEG uzyskano u 51 chorych.
U 19 (379%) zapis byt prawidlowy. Sposréd 63% pacjentéw
z nieprawidlowym zapisem EEG u 25% obserwowano zwol-
nienie czynnosci podstawowej, iglice u 34%, ogniskowe fale
wolne u 60% i u dwoch chorych wytadowania napadowe.

ROKOWANIE | LECZENIE PADACZKI

U pieciu chorych (7,5%), u ktérych wystgpit tylko
jeden napad, nie wlaczano leczenia przeciwpadaczkowego.
U 56 pacjentdéw (83,6%) stosowano monoterapig, a u szesciu
(8,9%) politerapie. U 10 chorych po odstawieniu leczenia nie
obserwowano nawrotow.

U 62 pacjent6éw (92,5%) miat miejsce tylko jeden (43,3%)
lub kilka (ponizej 5) napadéw (49,3%). Sredni czas obser-
wagji po pierwszym napadzie wynosit 6,9 roku. U pigciu
chorych (7,5%) padaczka miata ciezki przebieg, z czestymi
napadami (Sredni czas obserwacji do 7,6 roku), niepoddajg-
cymi sie leczeniu. Stan padaczkowy wystepowal doéé czesto
(18 na 67 chorych, 26,9%), nierzadko miat charakter nawro-
towy, a u dwdch chorych zakonczyt sie zgonem.

POROWNANIE CECH KLINICZNYCH CHORYCH ZE
STWARDNIENIEM ROZSIANYM ORAZ NAPADAMI
PADACZKOWYMI | BEZ NAPADOW (TAB. 2)

W chwili wystgpienia pierwszego napadu drgawkowego,
ktéry miat miejsce juz po zachorowaniu na stwardnienie
rozsiane, przebieg choroby u 37 pacjentéw (61,7%) miat
charakter rzutowo-remisyjny, u 16 (26,7%) wtornie poste-
pujacy, a u siedmiu (11,6%) pierwotnie post¢pujacy. Stopief
niesprawnoéci oceniano na <4 u 36 pacjentéw (60%), mi¢dzy
5a6ul0(16,7%)i>7 u 14 (23,3%).

W poréwnaniu z 1817 pacjentami ze stwardnieniem
rozsianym, ktérych dane znajduja sic w bazie autordw,
u 67 chorych z napadami padaczkowymi nie stwierdzono
réznic pod wzgledem plci, przebiegu choroby (rzutowo-re-
misyjny vs pierwotnie postepujacy) oraz czasu od zachoro-
wania do przejScia w faze postepujaca. Odwrotnie, mediana

wieku zachorowania na stwardnienie rozsiane byta mniejsza
(24 vs 30 lat, p <0,0001). Siedmiu chorych z napadami pa-
daczkowymi (10,5%) zachorowalo przed 16 rokiem zycia,
dlatego ich mediana wieku w chwili przejscia choroby w faze
postepujaca byta mniejsza (34,0 vs 39,1 roku). Jak przedsta-
wia rycina 1, obserwowano trend w kierunku krétszego czasu
miedzy zachorowaniem na stwardnienie rozsiane a osiagnie-
ciem 4 pkt w skali DSS (ryc. 1A), lecz nie bylo to istotne staty-
stycznie. Stwierdzano natomiast istotny statystycznie krétszy
czas miedzy zachorowaniem na stwardnienie rozsiane a osig-
gnieciem 6 pkt w skali DSS (ryc. 1B) (p=0,028).

ZWIAZEK Z LECZENIEM STWARDNIENIA ROZSIANEGO

W czasie wystapienia napadu 63,8% chorych nie otrzymy-
wato leczenia modyfikujgcego przebieg choroby, 22,7% bylo
leczonych lekami immunosupresyjnymi (przede wszystkim
azatiopryna, ale takze cyklofosfamidem, mitoksantronem,
metotreksatem lub mykofenolatem mofetilu), a 13,4% przyj-
mowato leki immunomodulujgce (6,7% interferon, 6,7%
octan glatirameru).

s .
Omowienie

Autorzy przedstawili jedna z najwazniejszych kohort pa-
gjentow z SM i napadami padaczkowymi (102 z 5041
chorych), przy czym rozpowszechnienie napadéw padacz-
kowych wynosi 2%. W poréwnywalnej grupie 5715 pacjen-
tow ze stwardnieniem rozsianym napady wystapity u 136,
lecz 51 chorych zostalo wykluczonych z dalszej analizy,
poniewaz nie mozna byto potwierdzi¢ rozpoznania stward-
nienia rozsianego zgodnie z obowigzujacymi kryteriami.!6
W przegladzie 29 doniesien klinicznych, obejmujacych tacz-
nie 17 239 pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym, Poser
i Brinar okreslili $rednig i mediane rozpowszechnienia na-
padéw padaczkowych, odpowiednio 2,3 i 2,7% (zakres
0,5-10,8%).17 Podobnie wykazano, ze rozpowszechnienie
padaczki, z uwzglednieniem odniesienia do wieku, jest okoto
trzykrotnie wieksze niz w populacji ogdlnej.'8!? Dane auto-
réw dotyczace rozpowszechnienia mogg by¢ niedoszacowane
z powodu retrospektywnego charakteru analizy. Nie mozna
mieé pewnosci, ze napady padaczkowe zostaly odnotowane
i zarejestrowane u wszystkich chorych w bazie, zwlaszcza gdy
wystepowaly przed zachorowaniem na stwardnienie rozsiane.
Wigksze prawdopodobienistwo odnotowania i wprowadze-
nia do bazy mozna przyja¢ w przypadku napaddéw, ktére
wystapily w trakcie rzutu lub w momencie zachorowania na
stwardnienie rozsiane.

Autorzy nie znalezli zadnej korelacji miedzy rodzajem
leczenia stwardnienia rozsianego, szczegdlnie interfero-
nem B, a wystepowaniem napadéw padaczkowych, co jest
zgodne z piémiennictwem, 20 mimo ze znane s3 doniesienia
moéwigce o obnizeniu progu drgawkowego u chorych leczo-
nych interferonem B.1%:21
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TABELA 2. POROWNANIE CHARAKTERYSTYKI DEMOGRAFICZNEJ | KLINICZNEJ CHORYCH ZE STWARDNIENIEM ROZSIANYM
| PADACZKA ORAZ BEZ PADACZKI

Pacjenci ze stwardnieniem Pacjenci ze stwardnieniem p
rozsianym i padaczka, n=67 rozsianym bez padaczki, n=1817

Pte¢, n (%)
Mezczyzni 23 (34,3%) 651 (35,8%) 0,8014
Kobiety 44 (65,7%) 1166 (64,2%)

Wiek w chwili zachorowania na stwardnienie rozsiane

(w latach)
Sredni+SD 25,0+7,9 31,1=10,4 <0,0001
Mediana 24,5 30,0
Zakres 7-49 5-67
<16 lat 7(10,5%) 93 (5,1%)

Czas trwania stwardnienia rozsianego (w latach)
Sredni+=SD 15,3+11,4 11,3+9,6 0,0025
Mediana 12,0 9
Zakres 1-51 0-62

Przebieg choroby, n (%)
Rzutowo-remisyjny 58 (86,6%) 1538 (84,6%) 0,6677
Pierwotnie postepujacy 9 (13,4%) 279 (15,4%)

Wiek w chwili rozpoczecia fazy pierwotnie postepujacej (n=9) (n=279) 0,0087
Sredni+=SD 29,0+9,8 39,4+11,3
Mediana 27,0 40,1
Zakres 18-49 11-67

Wiek w chwili rozpoczecia fazy wtérnie postepujace;j (n=25) (n=486) 0,0280
Sredni+ SD 34,8+11,4 39,6+10,2
Mediana 34,0 39,1
Zakres 14-59 14-74

Czas do rozpoczecia fazy wtdrnie postepujacej
Sredni+ SD 16,6+1,5 21,4+0,6
Mediana 16,0 19,1

Krzywa Kaplana-Meiera dla czasu (mediana [95% PU]) (n=25) 16,0 [11,0-5,0] (n=486) 19,1 [17,5-21,2] 0,3399

w latach od rozpoczecia fazy rzutowo-remisyjnej do fazy

wtoérnie postepujacej

Krzywa Kaplana-Meiera dla czasu (mediana [95% CI])

w latach od rozpoczecia choroby do osiagniecia stopnia

niesprawnosci
DSS 4 5,0 [4,0-10,0] 8,6 [7,9-9,9] 0,1866
DSS 6 12,0 [8,0-17,0] 20,1 [18,1-22,5] 0,0280
DSS 7 NA 29,9 [25,1-34,5]

DSS - skala niesprawnosci Kurtzkego, PU — przedziat ufnosci.
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RYCINA. Krzywe Kaplana-Meiera dla czasu od rozpoczecia choroby do osiagniecia stopnia niesprawnosci 4 punkty (A), 6 punktow (B)) i 7 punktéw (C)
w skali niesprawnosci Kurtzkego. Porownanie miedzy chorymi ze stwardnieniem rozsianym i padaczka (n=67, a) i bez padaczki (n=1817, b)

U 35 2 102 chorych zwigzek miedzy napadami padaczko-
wymi a SM byt przypadkowy, poniewaz u pacjentéw wyste-
powaly inne czynniki ryzyka rozwoju padaczki. W niektdrych
przypadkach obserwowano ponadto dhugi odstep miedzy
wystagpieniem napadu a zachorowaniem na stwardnienie
rozsiane. Powyzsze dane przemawiaja przeciwko zwigzkowi
przyczynowemu miedzy padaczka a stwardnieniem rozsia-
nym.!”-22 Podobne wyniki opisali w swoim doniesieniu Ny-
quits i wsp. Wylaczyli oni z dalszej analizy 34 pacjentéw ze
stwardnieniem rozsianym i napadami padaczkowymi, ponie-
waz u chorych tych wystepowaly inne choroby uktadu ner-
wowego, mogace by¢é podtozem drgawek. !¢ Prawdopodobnie
wspolwystepowanie napadéw padaczkowych i stwardnienia
rozsianego wynosi zatem 0,7%, co odpowiada rozpowszech-
nieniu padaczki w populacji ogélnej (0,5-19%).23

Obserwacje autoréw potwierdzajg spostrzezenie, ze napady
padaczkowe mogg byé pierwszym objawem stwardnienia
rozsianego. Zwraca uwage takze czeste wystepowanie stanu
padaczkowego w tej populagji chorych, w niektérych przy-
padkach koficzacego sie zgonem. Napady padaczkowe mogg
pojawié sie w kazdym etapie choroby, takze w jej wczesnej
fazie.!” Réwniez w badaniu autoréw wykazano, ze napady
padaczkowe byly pierwszym objawem stwardnienia rozsia-
nego w 10,5%, co jest zgodne z danymi z pismiennictwa.2425
Z punktu widzenia patofizjologii, wczesne wystagpienie na-
padu padaczkowego w przebiegu stwardnienia rozsianego,
lub niekiedy przed ujawnieniem si¢ objawdéw klinicznych cho-
roby moze sugerowaé zwigzek miedzy padaczka a procesem
zapalnym oSrodkowego uktadu nerwowego w stwardnieniu
rozsianym W przebiegu stwardnienia rozsianego moga po-
jawiaé si¢ wszystkie rodzaje napadow padaczkowych 17 Jecz
obserwaqe autoréw potwierdzaja, ze najczesciej sa to napady
czesciowe,”26 zwlaszcza ogniskowe napady ruchowe,?” cze-
sto z wtérnym uogdlnieniem.>1? Odsetek napadéw czescio-
wych (>50%) jest wigkszy niz w populagji ogblnej chorych
z padaczkg (blisko 309),2* co moze potwierdzaé hipoteze

|14

o stwardnieniu rozsianym jako prawdopodobnym czynniku
etiologicznym padaczki.2® Przewaga napadéw czesciowych,
a takze ogniskowych zmian napadowych w zapisie EEG, réw-
niez wskazuje na znaczenie zmian ogniskowych w pojawianiu
sie napadéw padaczkowych.!28 Hipoteza o bezposredniej
roli plak lub obrzeku, zmian zapalnych lub odczynu glejo-
wego wokoét ognisk demielinizacji®® znajduje potwierdzenie
w badaniach neuropatologicznych i obrazowych. Wykazano,
ze okoto 25% plak potozonych jest w poblizu kory mézgu,®
a badania rezonansu magnetycznego (MR) sugeruja, ze u cho-
rych ze stwardnieniem rozsianym i napadami padaczkowymi
wieksza jest czestoé¢ wystepowania zmian czysto korowych®
lub obejmujacych takze kore moézgowa.”2? Zaskakujace
jest, iz napady zdarzajg si¢ rzadko podczas rzutéw choroby
(w badaniu autoréw 6%). Zjawisko to, opisywane rowniez
przez Posera i Brinara,!” mozna tlumaczy¢ duza liczba plak
niemych klinicznie. Z tego punktu widzenia napady padacz-
kowe mogg by¢ postrzegane jako rzut choroby, bez innych
objawéw neurologicznych. Wplyw mechanizméw zapalnych
na wyzwalanie napadéw padaczkowych moze wyjasniaé
dobre rokowanie w tych przypadkach.!> Istotnie, u 92,5%
pacjentow obserwowano jeden lub kilka napadéw padaczko-
wych, jedynie u 7,5% padaczka miata charakter przewlekly,
z nawracajacymi i nie poddajacymi sie leczeniu napadami.
Przyjmujac, ze napady padaczkowe sg jedynie objawem
aktywnych ognisk demielinizacji, oraz biorac pod uwage
dobre rokowanie,? niektorzy autorzy zalecaja wlaczenie le-
czenia przec1wpadaczkowego dopiero po drugim lub trzecim
napadzie.’ ]ednak zagadnlenle wlaczania lekéw przeciwpa-
daczkowych wcigz pozostaje przedmiotem dyskusji. Brakuje
wiarygodnych badan klinicznych, ktére dostarczatyby dowo-
déw na przewage wczesnego lub poznego wlaczenia leczenia
przeciwpadaczkowego u chorych na stwardnienie rozsiane.3°
Mimo ze padaczka w stwardnieniu rozsianym ma zazwyczaj ta-
godny przebieg, nie nalezy zapomina¢ o mozliwosci wystapie-
nia stanu padaczkowego. U chorych na stwardnienie rozsiane
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jest on znacznie czestszy (27% w grupie chorych badanych
przez autoréw, w innych doniesieniach: 23 i 25%),26:31 niz
w populacji ogblnej chorych na padaczke (2-10% wg Sho-
rvona). Stan padaczkowy stanowi zagrozenie zycia dla pacjen-
tow z SM i padaczka: czesto obserwuje sie nawroty, a niekiedy,
jak w przypadku dwdch badanych chorych, moze by¢ przy-
czyng zgonu. Zwigkszona czesto$¢ wystepowania stanu pa-
daczkowego przemawia za wlaczaniem dlugoterminowego
leczenia przeciwpadaczkowego po pierwszym napadzie, co
pozostaje w sprzecznodci z poprzednimi zaleceniami.

W grupie chorych obserwowanych przez autoréw me-
diana wieku w chwili rozpoznania stwardnienia rozsianego
byta mniejsza niz w populacji ogdlnej pacjentéw z SM bez
padaczki, ktdrzy stanowili grupe kontrolng w omawianym
badaniu.'> Wyjasnieniem tego zjawiska moze by¢ wickszy
odsetek chorych o poczatku zachorowania w dziecifistwie
(10,5%) w obserwowanej grupie pacjentéw z padaczka,
w pordwnaniu z og6lng populacja pacjentéw ze stwardnie-
niem rozsianym. Renoux i wsp. w ostatnio opublikowanym
doniesieniu, omawiajacym duza, liczaca 17 934 dorostych
baze danych z kilku osrodkéw neurologicznych, wykazali, ze
odsetek 0séb o poczatku zachorowania przed 16 r.z. wynosi
2,2%.33 Analizujac objawy kliniczne, autorzy stwierdzili, ze
czesto$é wystepowania objawéw mézgowych, w tym napa-
déw padaczkowych, jest wieksza w grupie 0s6b o poczatku
zachorowania w dziecifistwie (17%), w poréwnaniu z grupa
o p6iniejszym poczatku zachorowania, w ktdrej tych obja-
wow nie obserwuje sie.

Matthews zasugerowat podzial pacjentéw z SM na na-
stepujace podgrupy: chorzy z rzadkimi napadami drgawko-
wymi zwigzanymi z rzutami, pacjenci z rzadkimi napadami
drgawkowymi, u ktérych wystgpienie napadu nie ma zwigzku
z rzutem, i pacjenci z powtarzajgcymi sie napadami, ze sta-
nem padaczkowym wlacznie, oraz z zaburzeniami funkgji
poznawczych.3* Taki podziat zaktada, ze pojawianiu sie na-
padéw padaczkowych u chorych ze stwardnieniem rozsianym
mogg sprzyjaé czynniki inne niz demielinizacja w obrebie
kory mézgu czy proces zapalny. Niektorzy autorzy uwazaja,
ze prawdopodobiefistwo wystgpienia napadéw padaczko-
wych jest wieksze w pdZniejszym okresie choroby, zwlaszcza
u pacjentéw z duza niesprawnoscia i zaburzeniami funkcji po-
znawczych,”533 lecz dotychczas zadne badanie nie wykazato
zwigzku miedzy napadami drgawkowymi a przebiegiem, pod-
typem czy ciezko$cig SM. W badaniu autoréw obserwowano
tendencje do szybszego rozwoju nieodwracalnej niepetno-
sprawnosci u chorych ze stwardnieniem rozsianym i padaczka
w poréwnaniu z pacjentami bez padaczki. Wykazano istotnos¢
statystyczna dla wyniku 6 punktéw w skali DSS, natomiast
nie stwierdzono takiej zalezno$ci dla wyniku 4 punkty, byé
moze z powodu niedostatecznej mocy statystycznej. Wyniki te
sugeruja, ze zwyrodnienie korowe, uwazane za zwigzane z na-
rastaniem niesprawnosci,>® moze pojawic sie jedynie u tych
wlasnie pacjentow. Byé moze odgrywa ono takze role w po-
jawieniu si¢ napadéw padaczkowych i czestym wystepowaniu
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stanu padaczkowego. Niestety autorzy nie mogli dokonaé
poréwnania danych klinicznych z obrazowaniem MR, po-
niewaz u czesci chorych wlaczonych wezesniej do bazy takich
badan nie wykonywano. Ponadto w niektérych przypadkach
MR byto wykonywane wkrédtce po wystgpieniu napadu pa-
daczkowego. Dalsze prospektywne badania, wigcznie z oceng
lokalizagji i wielko$ci zaniku korowego za pomocg MR wy-
sokiego pola, powinny umozliwié ocene zagadniefi, ktore nie
zostaly uwzglednione w opracowaniu autoréw.
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