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STRESZCZENIE
W ostatnich latach zmienity sie¢ w Polsce zasady refundacji
lekow stosowanych w padaczce. Umozliwiajg one wybor terapii
zgodnie z regutami opracowanymi przez migdzynarodowe grupy
ekspertow. Skuteczne leczenie padaczki zalezy od prawidfowego
zdefiniowania typu napadow padaczkowych lub okre$lonego
zespotu padaczkowego. W artykule przedstawiono aktualne
zalecenia diagnostyczne i terapeutyczne w leczeniu padaczki.
Dokonano rdwniez adaptaciji rekomendacji migdzynarodowych
do warunkow systemu opieki medycznej w Polsce.
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Wprowadzenie

W ostatnich latach opublikowano szereg reko-
mendacji oraz standardéw dotyczacych diagno-
styki i leczenia chorych z padaczka [1-5]. Mimo
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réznic miedzy przedstawionymi zaleceniami
podstawowe zasady dotyczace stosowania lekéw
przeciwpadaczkowych sg doktadnie okreslone.

W Polsce na przestrzeni ostatnich 2 lat istotnie
zmienity sie zasady refundacji lekéw przeciwpa-
daczkowych. Wprowadzone zmiany umozliwiajg
wybdr terapii zgodnie z regutami opracowanymi
przez miedzynarodowe grupy ekspertéw. Pod-
stawowe znaczenie dla uzyskania pozytywnego
efektu stosowanego leczenia ma prawidlowo prze-
prowadzona diagnostyka. Wtasciwe rozpoznanie
typu napadéw padaczkowych lub okreslonego
zespotu padaczkowego warunkuje skutecznosé
terapii. Niestety, nadal u 20-30% chorych —
mimo znacznego postepu farmakoterapii — nie
wystepuje reakcja na leczenie, co jest okreslane
jako lekoopornosé¢ [6]. Dlatego wazne jest, aby
pacjenci z padaczka lekooporng byli kierowani
do specjalistycznych osrodkéw w celu podjecia
diagnostyki, z uwzglednieniem wskazan do le-
czenia operacyjnego.

W niniejszym artykule przedstawiono aktualne
zalecenia dotyczace diagnostyki i leczenia pa-
daczki, zar6wno na etapie wstepnym, jak i u oséb
z podejrzeniem padaczki lekoopornej. Dokonano
réwniez adaptacji rekomendacji migdzynarodo-
wych do warunkéw systemu opieki medycznej
funkcjonujacego w Polsce.
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Definicja i klasyfikacja padaczki

— ogolne rekomendacje
W ostatnim czasie grupa robocza Miedzynaro-

dowej Ligii Przeciwpadaczkowej (ILAE, Interna-

tional League Against Epilepsy) zaproponowala
nowa definicje padaczki, ktéra uwzglednia postep
wiedzy dotyczacy patogenezy napadéw padacz-

kowych, jak réwniez ryzyko ich nawrotéw [7].
Do klasycznej definicji, opierajacej sie na

stwierdzeniu przynajmniej 2 nieprowokowanych

(lub odruchowych) epizodéw napadowych wyste-

pujacych w odstepie czasowym ponad 24 godzin,

dotaczono dodatkowe kryteria:

* rozpoznanie zespolu padaczkowego (na podsta-
wie obrazu klinicznego, encefalografii i innych
badan pomocniczych);

* wystgpienie 1 napadu nieprowokowanego (lub
odruchowego) oraz istniejgce ryzyko nawrotu
szacowane na przynajmniej 60% — co odpowia-
da og6lnemu wskaznikowi ryzyka wystapienia
kolejnych napadéw po 2 niesprowokowanych
napadach podczas 10 lat obserwacji.
Stwierdzenie zmian patologicznych w mézgu

korelujacych z kliniczng manifestacjg napadu i/lub

nieprawidtowy zapis elektroencefalograficzny

(EEG) o typowych zmianach dla padaczki ma istot-

ne znaczenie dla rozpoznania choroby, utatwiajac

réwnoczesnie podjecie wlasciwych decyzji tera-
peutycznych. Wazne jest, aby nie myli¢ czynnikow
etiologicznych (udar, uraz, guz mézgu itp.) z czyn-
nikami prowokujacymi (zaburzenia metaboliczne
czy elektrolitowe o charakterze przemijajgcym).

Czasami jest to niezwykle trudne z racji wzajem-

nego naktadania sig tych zjawisk. Podobnie istotne

jest rozpoznanie przypadkéw padaczki odruchowej

w odpowiedzi na bodziec prowokujacy, jak na przy-

ktad fotostymulacje czy dzwiek. Mimo Ze napady

sg prowokowane, to sktonno$é¢ do wielokrotnej

i powtarzalnej odpowiedzi na takie bodZce w po-

staci napadéw padaczkowych spelnia koncepcyjne

kryteria definicji padaczki. Za wyleczony mozna
uznac¢ zespol padaczkowy zalezny od wieku u oséb,
ktére osiagnety wiek poza okreslonym dla danego
zespolu i sg wolne od napadéw przez ponad 10 lat,

z co najmniej 5-letnim okresem nieprzyjmowania

lekéw przeciwpadaczkowych.

Sekcja Padaczki Polskiego Towarzystwa Neu-
rologicznego (PTN) rekomenduje stosowanie
powyzszej definicji w praktyce kliniczne;j.

Padaczka lekooporna jest rozpoznawana, gdy
2 kolejne préby interwencji lekowych w monote-
rapii lub terapii dodanej (dobrze tolerowanych,
wlasciwie dobranych i odpowiednio uzytych) nie

doprowadzg do osiagniecia utrwalonej i pelnej
kontroli napadéw [8]. Wazne jest kryterium
czasu trwania remisji napadéw, gdyz — jak
wiadomo — istnieje bardzo duza zmienno$é
w czesto$ci napadéw pomiedzy pacjentami,
jak ré6wniez u tej samej osoby, co wynika z na-
turalnej zmiennoéci przebiegu i aktywnos$ci
padaczki. Zaproponowano 2 kryteria oceny dla
minimalnego czasu remisji: czas 12 miesiecy lub
3-krotno$¢ odstepu miedzynapadowego w okre-
sie sprzed rozpoczecia leczenia (co odpowiada
95-proc. przedziatowi ufnosci). W konkretnym
przypadku, stosujac obydwa kryteria, wybiera
sie dtuzszy okres. Zjawisko lekoopornosci u in-
dywidualnego chorego to proces dynamiczny,
ktéry moze zmieniaé sig w czasie, w zaleznosci
od naturalnej ewolucji procesu chorobowego
(np. zmian strukturalnych mézgu) lub tez bli-
zej nieokreslonych mechanizméw zwigzanych
z przemianami farmakodynamicznymi lekow
przeciwpadaczkowych oraz czynnikéw osobni-
czych i biologicznych [8, 9].

Sekcja Padaczki PTN rekomenduje stosowanie
tej definicji w praktyce klinicznej w Polsce.

Specjalna Komisja ds. Klasyfikacji i Termino-
logii ILAE zaproponowala nowy podzial etio-
logiczny padaczki obejmujacy trzy kategorie:
,genetyczne”, strukturalne/metaboliczne oraz
przyczyny nieznane [10]. Zapewne nie jest to osta-
teczne stanowisko ILAE, gdyz ten podziat spotkat
sie z dos¢ duza krytyka wielu érodowisk i, jak
informujg jego autorzy, bedzie podlegal dalszym
modyfikacjom. Podobnie nowa propozycja ter-
minologii napadéw padaczkowych — ogniskowe
iuog6lnione z opisowg charakterystyka napadéw
ogniskowych — wywotata sporo kontrowers;ji,
a porzucenie dawnych okreslen, takich jak napady
czeSciowe proste i zlozone, nie zostato pozytyw-
nie przyjete przez wiele §rodowisk. Terminy te
nadal uzywane sa w powszechnej praktyce kli-
nicznej. Ogblnie akceptowane jest podkreslenie
wagi rozpoznawania zespoléw padaczkowych
o specyficznej charakterystyce elektroencefalo-
graficznej i klinicznej (zespoly elektro-kliniczne),
gdyz ulatwi to ustalenie rokowania oraz dobér
odpowiedniej terapii.

Sekcja Padaczki PTN rekomenduje stoso-
wanie tradycyjnej terminologii i klasyfikacji
etiologicznej w praktyce klinicznej w Polsce
w oczekiwaniu na ostateczna wersje propozycji
ILAE. Rekomenduje sie natomiast stosowanie
nowej klasyfikacji zespolow padaczkowych (na
podstawie badania EEG i obrazu klinicznego).
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Postepowanie diagnostyczne

Rozpoznanie napadu padaczkowego i padaczki
moze by¢ ustalone po zebraniu przez lekarza do-
ktadnego wywiadu, tacznie z wywiadem od osoby,
ktéra byta swiadkiem zdarzenia. Wywiad powi-
nien by¢ zebrany starannie, z uwzglednieniem
wszystkich faz rozwojowych pacjenta oraz ewen-
tualnych uwarunkowan genetycznych [11]. Bar-
dzo wazne jest réwniez dazenie do jak najbardziej
precyzyjnego okreslenia typéw napadéw padacz-
kowych oraz rozpoznania ewentualnego zespotu
padaczkowego, co ma duze znaczenie rokownicze
i warunkuje wybo6r dodatkowych badan diagno-
stycznych oraz zastosowanie wlasciwego leczenia.
Zgodnie z dobra praktyka kliniczng konieczne
jest udokumentowanie obrazu klinicznego napa-
du, co obecnie, dzieki dostgpnym urzadzeniom
elektronicznym (jak np. telefon komérkowy), jest
znacznie tatwiejsze. Ponadto u kazdego pacjenta
nalezy wykona¢ badania podstawowe krwi, ba-
danie elektrokardiograficzne (EKG) (standardowe
i w razie potrzeby metoda Holtera), badanie EEG
oraz badania neuroobrazowe. U chorego nalezy
takze przeprowadzi¢ badanie psychologiczne, gdy
istnieje podejrzenie napadéw psychogennych.

Badania neuroobrazowe

Badania obrazowe wykrywajg zmiany ognisko-
we u 21-37% pacjentéw z napadami padaczkowy-
mi. Wykrycie takich zmian ma istotne znaczenie
w dalszym postepowaniu, gdyz ich obecnos¢
moze wigzaé sie z lekoopornosciag, co ewentu-
alnie bedzie wymaga¢ kwalifikacji do leczenia
operacyjnego.

Tomografia komputerowa

Badanie metoda tomografii komputerowej (TK)
w trybie pilnym u chorych z padaczky powinno
by¢ wykonane, szczeg6lnie w razie zagrozenia
zwigzanego z napadami padaczkowymi oraz przy
istniejacych przeciwwskazaniach do wykonania
badania rezonansu magnetycznego (MR, magnetic
resonance), na przyktad w przypadku obecnosci
metalowych elementéw w ciele pacjenta lub braku
wspdlpracy chorego z personelem. Zasadne by-
loby rozwazenie zastosowania takich rozwigzan
technicznych, ktére umozliwityby bezpieczne
wykonywanie badann MR u tej grupy pacjentéw.

Rezonans magnetyczny

Obrazowanie technikg MR jest obecnie metodg
z wyboru w diagnostyce padaczki. Wykonane
wedlug standardowego protokolu pozwala na

wykrywanie zmian ogniskowych (np. nowotwory,
malformacje naczyniowe, dysplazje korowe), ktére
zwykle nie sg widoczne w badaniu TK. Badanie
MR u pacjentéw z padaczka lekooporng musi by¢
przeprowadzone wedtug specjalnych protokotéw
przez doswiadczonego radiologa, ktéry powinien
zwrécié uwage na ewentualne zmiany struktural-
ne mézgu mogace stanowié¢ przyczyne choroby
(np. stwardnienie przysrodkowej czesci plata
skroniowego). W celu wykluczenia zmian w MR,
mogacych mie¢ zwiazek z padaczka, wskazane
jest wykonywanie badan o najwiekszej rozdziel-
czosci, z zastosowaniem aparatu o mocy 1,5—
-3,0 tesli lub wiecej, z mozliwoscig rekonstrukcji
3D. U chorych z okreslong przyczyna padaczki
(padaczka pourazowa, padaczka poudarowa) moz-
na wykona¢ badanie TK jako badanie kontrolne,
a u pozostatych oséb rekomenduje sie wykonanie
MR. Jesli termin oczekiwania na badanie MR
jest dlugi, nalezy wczesniej wykonaé¢ badanie
TK z kontrastem. W sytuacjach naglacych, przy
powtarzajacych sie napadach padaczkowych,
konieczne jest skierowanie pacjenta na oddziat
neurologiczny.

Badania elektroencefalograficzne
Elektroencefalografia (EEG) jest bardzo po-
mocna w diagnostyce i klasyfikowaniu napadéw
padaczkowych. Jak do tej pory jest to jedyna
metoda obrazujaca bioelektryczng czynnosé
napadowa mézgu. Nalezy jednak znaé¢ zakres
i ograniczenia tej techniki. Niespecyficzne zmiany
sg czesto stwierdzane u oséb w podesztym wieku,
chorych na migrene, pacjentéw z zaburzeniami
psychicznymi stosujacych neuroleptyki. Zmiany
te nie majg istotnego znaczenia dla rozpoznania
padaczki. Prawidlowy zapis EEG nie wyklucza jej
rozpoznania. Pojedyncze, rutynowe badanie EEG
moze wykazaé¢ typowe wyladowania padaczkowe
u 29-30% oséb z padaczka; powtarzajac kolejne
badania, mozna zwigkszy¢ ich czuto$é do 69-77%
[12]. Czuloé¢ badania jest wyzsza, gdy wykonuje
sie je w krotkim czasie po napadzie lub gdy moni-
toruje sig pacjenta w czasie snu oraz po deprywacji
snu, co powinno by¢ przeprowadzane w warun-
kach oddziatu szpitalnego. Elektroencefalografia
moze poméc w klasyfikowaniu typéw napadéw
padaczkowych oraz zespol6w padaczkowych,
w szczegblnosci gdy rejestruje sig cechy nad-
miernej wrazliwoséci na bodZce $wietlne. Badanie
to ma takze warto$¢ prognostyczng, na przyktad
gdy stwierdza sie zapis nieprawidlowy z wyla-
dowaniami padaczkoksztaltnymi u pacjentéw,
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Stwierdzenie klinicznej lekoopornosci
padaczki

v

Nieinwazyjne badanie LTM wideo-EEG

v

Potwierdzenie padaczkowego
charakteru incydentow klinicznych

Diagnostyka przedoperacyjna
padaczki lekoopornej

+LTM wideo-EEG

-Badanie radiologiczne, MR, PET, SPECT

+Badanie neuropsychologiczne

Wykluczenie padaczkowego

charakteru incydentéw klinicznych

Leczenie przyczynowe

Lokalizacja obszaru  Nie

padaczkorodnego czynnosciowego:
kallozotomia, zabieg
Tak Morella, DBS

Kwalifikacja do klasycznego
leczenia operacyjnego

Kwalifikacja
do leczenia
operacyjnego

Nie

Terapie alternatywne — programy lekowe

Rycina 1. Schemat procesu diagnostycznego w padaczce lekoopornej; LTM (long-term monitoring) — monitorowanie dfugoterminowe;
EEG — elektroencefalografia; MR (magnetic resonance) — rezonans magnetyczny; PET (positron emission tomography) — pozytonowa
tomografia emisyjna; SPECT (single-photon emission computed tomography) — tomografia emisyjna pojedynczego fotonu; DBS (deep

brain stimulation) — gteboka stymulacja mézgu

ktérzy przebyli jeden napad padaczkowy. W tych
przypadkach istnieje podwyzszone ryzyko po-
wtérnego napadu (patrz paragraf z oméwieniem
nowej definicji padaczki).

Monitorowanie wideo-EEG

W przypadku gdy standardowe postepowanie
diagnostyczne nie daje pelnych podstaw do roz-
poznania padaczki, kiedy istnieje podejrzenie
napadow niepadaczkowych lub jest rozwazana
mozliwo$é leczenia operacyjnego padaczki,
nalezy skierowaé pacjenta do specjalistycznego
oérodka, w ktérym dostepna jest metoda diugo-
trwalego monitorowania wideo-EEG. Koniczne
jest wowczas wykonanie monitorowania z dodat-
kowym kanatem dla EKG.

Przedoperacyjna diagnostyka
padaczki lekoopornej

Celem przedoperacyjnej diagnostyki padaczki
jest okreslenie lokalizacji obszaru padaczkorodne-
go. W przypadku obecnosci zmian strukturalnych
konieczne jest ustalenie zwigzku migdzy zmia-
nami strukturalnymi stwierdzanymi w badaniu
neuroobrazowym (np. stwardnienia hipokampa,
dysplazja korowa czy tagodny guz mézgu) a lo-
kalizacjg obszaru padaczkorodnego, okreslonego
w oparciu o kliniczng symptomatologie napadéw
i zapisy EEG. W diagnostyce przedoperacyjnej
padaczki lekoopornej wykonuje sie badania

elektrofizjologiczne (wideo-EEG), neuropsycho-
logiczne oraz obrazowe (ryc. 1). Dlugoterminowe
monitorowanie wideo-EEG jest standardem diag-
nostycznym przy padaczce lekoopornej i jednym
z najwazniejszych badan umozliwiajacych loka-
lizacje obszaru padaczkorodnego.

Wyréznia sie trzy etapy monitorowania z wyko-
rzystaniem wideo-EEG, ktére oméwiono ponizej.

Etap I

Wideo-EEG jest dtugoterminowym badaniem
nieinwazyjnym z zastosowaniem elektrod po-
wierzchniowych. Niekiedy stosuje sie¢ dodat-
kowe, poza standardowymi, elektrody w celu
lepszej lokalizacji ogniska padaczkorodnego.
Aparatura wideo-EEG musi mieé¢ przynajmniej
32 kanatly zapisu EEG — im wigcej, tym lepiej. Na
przyklad przy diagnostyce padaczki skroniowej
warto zastosowacé elektrody w czeSci przednio-
-podstawnej skroni (system 10-10), a niekiedy
elektrody klinowe lub nosowo-gardlowe. Dodat-
kowe elektrody pozwalaja na zarejestrowanie
czynno$ci napadowej, ktéra nie ujawnia sie przy
zastosowaniu elektrod w powszechnie uzywanym
systemie 10-20. Czepki z 34, 64 lub wieksza licz-
ba elektrod utatwiajg przygotowanie i wykonanie
badania [13]. Celem wideo-EEG w I etapie jest
zarejestrowanie wystarczajgcej dla potwierdze-
nia lokalizacji obszaru padaczkorodnego liczby
monomorficznych elektrofizjologicznie i klinicz-
nie napadéw padaczkowych, wywodzacych sig
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z okreslonej czgéci mézgu [14]. Stwierdzenie, ze
napady wywodzg sig z jednej, okreslonej okolicy,
na przyklad czesci przysrodkowej ptata skronio-
wego, jest niezbedne dla dalszego procesu kwa-
lifikacyjnego. Jezeli zapis EEG, obraz kliniczny
(obserwowana w czasie wideo-EEG semiologia
napadu) oraz badania neuroobrazowe potwier-
dzaja lokalizacje obszaru padaczkorodnego, to
diagnostyka w wiekszosci przypadkéw moze by¢é
na tym zakonczona.

Badanie EEG migdzynapadowe

Zmiany miedzynapadowe (fale ostre, zespoly
iglica—fala wolna) wystepujace w jednej okolicy
sugeruja lokalizacje obszaru padaczkorodnego
w tym rejonie mézgu. Brak wyladowan w okre-
sie migdzynapadowym nie wyklucza jednak
rozpoznania padaczki ogniskowe;j. Jedynie czesé
pacjentéw z padaczka ogniskowg ma zmiany
w EEG w trakcie rutynowego badania. Wartosé
badania miedzynapadowego EEG, jako jedyne-
go badania neurofizjologicznego w diagnostyce
przedoperacyjnej, jest niewielka. Obecnie jedynie
na tej podstawie nie mozna podejmowac decyzji
o leczeniu operacyjnym padaczki [15].

Badania EEG w trakcie napadu padaczkowego

Zarejestrowanie w trakcie diagnostyki przed-
operacyjnej napadu padaczkowego spontanicz-
nego lub sprowokowanego deprywacjg snu,
cze$ciowy redukcja lub odstawieniem lekow
przeciwpadaczkowych ma na celu okreslenie
w miare dokladnej lokalizacji obszaru padacz-
korodnego, stwierdzenie korelacji neurofizjolo-
giczno-klinicznej i potwierdzenie, Ze za napady
padaczkowe jest odpowiedzialne jedno ognisko.
W razie wystgpienia jakichkolwiek watpliwosci,
niezgodnosci dotyczacej lateralizacji badZ loka-
lizacji ogniska (przysrodkowa lub boczna czegsc¢
plata skroniowego) nalezy przej$¢ do kolejnych
etapéw monitorowania.

Etap 11
Jest to etap inwazyjnych badan wideo-EEG (wi-

deo + iEEG) z zastosowaniem elektrod podtwar-

déwkowych lub glebinowych/glebokich. Wskaza-

nia do iEEG mozna podzieli¢ na trzy grupy [16]:

* lokalizacja i wielko$¢ obszaru padaczkorod-
nego;

* umiejscowienie obszaru padaczkorodnego
w odniesieniu do widocznej zmiany struktu-
ralnej w badaniu MR (guz, naczyniak jamisty,
ogniskowa dysplazja korowa);

* umiejscowienie obszaru padaczkorodnego
w stosunku do prawdopodobnego obszaru
elokwentnego.

Napady rejestrowane w nieinwazyjnym bada-
niu EEG mogg pochodzi¢ z obu pétkul, na przy-
ktad z ptatéw skroniowych. Przy braku zgodnosci
wideo-EEG z innymi badaniami, w tym badaniami
neuroobrazowymi, nalezy rozwazy¢ wykonanie
iEEG. Badania inwazyjne wykonuje sie po uprzed-
nim okresleniu lokalizacji potencjalnego obszaru
padaczkorodnego. Elektrody ptytkowe, paskowe
lub glebinowe rejestruja czynnosé z bardzo ogra-
niczonego obszaru mézgowia — na przyktad z obu
hipokampdw, obu ptatéw skroniowych albo czo-
towych lub jednego plata i co najwyzej z duzego
obszaru p6tkul, ale nigdy z catej powierzchni kory.
Dlatego bledne rozpoznanie miejsca generowania
czynno$ci napadowej w badaniach nieinwazyj-
nych, z ustawieniem elektrod poza obszarem pa-
daczkorodnym, moze skutkowaé niepowodzeniem
poZniejszego leczenia.

Padaczka skroniowa z przysrodkowej czesci
plata skroniowego nie wymaga badan inwazyj-
nych, w przeciwienstwie do innych postaci pa-
daczki ogniskowej. Badania inwazyjne iEEG sg
konieczne w przypadku padaczki pozaskroniowej
bez zmian strukturalnych w MR.

Etap III

Trzecim etapem jest §rodoperacyjna elektro-
kortykografia (EKoG) bezposrednio oceniajaca
obszar padaczkorodny w celu okreslenia zakresu
operacji [17].

Badania neuroobrazowe w procesie kwalifikacji
do operacyjnego leczenia padaczki

Dostepnoé¢ aparatéow MR o wysokiej rozdziel-
czo$ci (> 3T) znaczaco zwieksza rozpoznawal-
noé¢ zmian mogacych by¢ przyczyna padaczki
lekoopornej. Wykazanie w badaniu MR zmian
strukturalnych osrodkowego ukladu nerwowego
(OUN), ktére korelujg z innymi wynikami badan
diagnostycznych, istotnie zwieksza szanse sku-
tecznego leczenia operacyjnego padaczki. Zasto-
sowanie odpowiednich protokot6w badania MR
(m.in. badanie cienkich warstw kory mézgu w sek-
wengcji gradient echo i T1 oraz specyficznych,
pochylonych projekcji czotowych celowanych na
hipokamp T2 oraz inwersji i powrotu [FLAIR, fluid
attenuated inversion recovery]) znaczaco zwielo-
krotnia czutos¢ badania pod katem poszukiwan
ognisk dysplazji korowych oraz stwardnienia
hipokampa. Ta ostatnia patologia zwigzana jest
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z zanikiem hipokampa i jego hiperintensywnoscig
w obrazach T2 i FLAIR.

Pozytonowa tomografia emisyjna (PET, posi-
tron emission tomography) znajduje zastosowa-
nie w diagnostyce przedoperacyjnej w kazdej
postaci padaczki ogniskowej. Na przyktad przy
padaczce skroniowej, podobnie jak w innych
postaciach padaczek ogniskowych, wykonuje sie
je w okresie miedzynapadowym. W niektérych
rodzajach padaczki skroniowej, z ogniskiem
w przysrodkowej czesci plata skroniowego,
w okresie miedzynapadowym obserwuje sig hi-
pometabolizm glukozy w tym obszarze. Badanie
to jest szczegdlnie przydatne w razie watpliwosci
w interpretacji wynikéw badania MR lub braku
objawo6w radiologicznych stwardnienia hipokam-
pa oraz w przypadkach réznicowania padaczki
skroniowej z pozaskroniowa.

Tomografia emisyjna pojedynczego fotonu
(SPECT, single-photon emission computed tomogra-
phy) wykorzystuje zjawisko czynnosciowego prze-
krwienia ogniska padaczkorodnego podczas napadu.
Podany srédnapadowo lub tuz po napadzie znacznik
generuje ,zamrozony” obraz przekrwienia rejonu
kory zwigzanego z napadem padaczkowym. Porow-
nanie zdje¢ miedzynapadowych i sr6dnapadowych
wraz z ich cyfrowym ,,0djeciem” i nalozeniem na
obraz MR pozwala lepiej zidentyfikowac ognisko
padaczkorodne i zaplanowac zabieg resekcyjny (SI-
SCOM, subtraction ictal SPECT coregistred to MRI).

Badanie czynnoSciowe rezonansu magnetycz-
nego (fMRI, functional magnetic resonance ima-
ging) moze by¢ wykorzystywane jako nieinwa-
zyjna metoda mapowania rejonéw elokwentnych
kory zwigzanych z ruchem, mowa i czuciem.
Moze by¢ réwniez stosowana jako alternatywa
dla testu Wady przy ocenie dominacji jezykowej
i pamieci. Brak wystandaryzowanych protokotéw
wykonywania badan fMRI i trudnosci z ich inter-
pretacja w kwestii oceny funkcji pamieci ograni-
czaja jednak powszechne zastosowanie tej metody.

Test Wady

Test Wady (tj. dotetnicze podanie krétkodzia-
lajacego barbituranu — amobarbitalu, meto-
hexitaluetomidatu lub propofolu) pierwotnie
wykorzystywano w celu okreslenia lateralizacji
pétkulowej dla mowy i przy ocenie pamieci
(test Milner). W diagnostyce przedoperacyjnej
padaczki oba testy sa wykorzystywane zaréwno
w badaniu lateralizacji pétkulowej, jak i funkcji
pamieciowych — do oceny ryzyka ewentualne-
go deficytu po usunieciu na przyklad struktur

przysrodkowych plata skroniowego. Pacjenci
z jednostronnym stwardnieniem hipokampa
zwykle wykazujg znacznag asymetrie funkcji
pamieciowych. Prawidlowe wyniki testu Wady
u pacjentéw z uszkodzonym hipokampem do-
brze rokujg co do czynnosci pamigciowych po
zabiegu operacyjnym. W przypadku podania
amobarbitalu wylaczajacego pétkule, ktérej ma
dotyczy¢ zabieg, substancja wywoluje problemy
z zapamietywaniem, zatem ryzyko wystapienia
pooperacyjnych deficytéw pamieciowych jest
duze [18].

Badanie neuropsychologiczne
w przedoperacyjnej diagnostyce padaczki

Badanie neuropsychologiczne jest niezbednym
elementem kwalifikacji do leczenia operacyjnego
padaczki. Ma ono dwa istotne aspekty kliniczne.
Po pierwsze, badanie neuropsychologiczne powin-
no ocenic¢ wyjSciowy poziom czynnos$ci poznaw-
czych pacjenta kwalifikowanego do zabiegu. Sam
proces chorobowy oraz leki stosowane w padaczce
moga uposledzaé¢ funkcje poznawcze. Kolejnym
elementem jest préba oceny ryzyka wystapienia
deficytéw neuropsychologicznych, szczegélnie
zaburzen pamigci werbalnej i przestrzennej, po
resekcji plata skroniowego. Ocena stopnia late-
ralizacji wymienionych funkcji poznawczych,
stopnia ich uposledzenia i mozliwos$ci ewentual-
nego ich przejecia przez zdrowg pétkule pomaga
w planowaniu dalszego postepowania. Réwnie
istotnym elementem oceny neuropsychologicz-
nej jest okreslenie oczekiwan pacjenta wobec
zabiegu neurochirurgicznego i ich konfrontacja
z mozliwymi wynikami leczenia lub ich brakiem
w kontekscie zycia codziennego oraz sytuacji ro-
dzinnej. Konncowym elementem procesu kwalifika-
¢ji powinno by¢ wspélne konsylium i oméwienie
danego przypadku przez epileptologa, neurochi-
rurga, radiologa i neuropsychologa. Okreslenie
ryzyka mozliwych powikltan i pooperacyjnych
deficytéw neuropsychologicznych jest niezbedne
u kazdego chorego. Informacje te powinny by¢
mu przekazane w zrozumiaty sposéb, optymalnie
w trakcie wspélnej rozmowy z lekarzem.

Leczenie

Rozpoczecie leczenia przeciwpadaczkowego
musi by¢ poprzedzone wnikliwg diagnostyka
z okre$leniem symptomatologii napadéw, jesli to
mozliwe zespotu padaczkowego, i ustaleniem ich
ewentualnej etiologii. Wybér leku przeciwpadacz-
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kowego powinien by¢ oparty na znajomosci jego
profilu farmakologicznego, mechanizmu dziatania
oraz wystepowania potencjalnych objaw6w niepo-
zadanych. Powinno sig réwniez uwzgledni¢ cechy
indywidualne pacjenta (ple¢, wiek, styl zycia oraz
aktywno$é¢ zawodowa). Mozliwe jest, ze czesé
dorostych oséb z nowo rozpoznang padaczka od-
moéwi przyjmowania lekow. Nalezy ich wéwczas
poinformowaé o istniejgcych zagrozeniach oraz
opisa¢ taki fakt w dokumentacji medycznej. Istnie-
je generalny konsensus, aby rozpoczynac leczenie
po zaistnieniu 2 spontanicznych (bez dziatania
czynnikéw prowokujacych) napadéw padaczko-
wych. Decyzja o podjeciu terapii po pierwszym
w zyciu nieprowokowanym napadzie padaczko-
wym moze by¢ podjeta wéwczas, gdy spetnione sg
kryteria oméwione w pierwszej czesci artykutu [7].
Celem farmakoterapii jest podwyzszenie progu po-
budliwosci drgawkowej, ktérego obnizenie moze
by¢ uwarunkowane zaburzeniami genetycznymi
(patologie kanaléw jonowych, zaburzenia prze-
wodnictwa synaptycznego, wystepowanie zjawi-
ska wyptukiwania lekéw przeciwpadaczkowych
z ogniska padaczkorodnego). Dzialanie lekéw
przeciwpadaczkowych jest oparte na r6znych me-
chanizmach. Racjonalna farmakoterapia zaklada,
ze jezeli po zastosowaniu leku o okreslonym me-
chanizmie nie wida¢ pozadanego efektu terapeu-
tycznego, to nalezy zastosowac lek o odmiennym
mechanizmie dziatania [19]. Leczenie nowo zdiag-
nozowanej padaczki rozpoczyna sig podaniem
jednego leku (monoterapia) we wzrastajacej dawce,
dochodzacej do dawki optymalnej, w okresie kilku
dni lub tygodni — zaleznie od jego wtasciwosci
farmakokinetycznych i dzialan niepozadanych.
Obowigzuje w tym przypadku generalna zasada
rozpoczynania od najmniejszych dawek i powol-
nego ich zwiekszania (start low and go slow) do
dawek tolerowanych i mieszczacych sie w zakresie
sugerowanym w charakterystyce poszczegélnych
lekéw. W razie braku skutecznosci pierwszej tera-
pii nalezy podja¢ prébe leczenia drugim lekiem,
ktéry moze byé stosowany réwniez w monotera-
pii. Zamiane leku przeprowadza sie, stopniowo
zwiekszajac dawke drugiego leku az do dawki
skutecznej, a nastepnie sukcesywnie wycofujac
pierwszy lek. Szybko$¢ zamiany lekéw zalezy od
ich wlasciwosci farmakokinetycznych, zwlaszcza
okresu pottrwania. Brak skutecznosci monoterapii
prowadzonej 2 kolejnymi podstawowymi lekami
uzasadnia wprowadzenie politerapii, tj. réwno-
czesnego podawania wiecej niz 1 leku, najlepie;j 2,
rzadko 3. Wigze sie to zazwyczaj ze zwiekszonym

ryzykiem interakcji i dziatan niepozadanych.

Istnieje ogblny konsensus, aby nie laczy¢ lekow

o identycznym mechanizmie dziatania, gdyz

zwigksza to ryzyko skutkéw niepozadanych [20].

W szczegblnosci dotyczy to lekéw blokujacych

kanaly sodowe, do ktérych zalicza sie karbamaze-

pine (CBZ, carbamazepine), okskarbazepine (OXC,
oxcarbazepine), lamotryging (LTG, lamotrigine)

i fenobarbital (PHB, phenobarbital)

Istnieja rekomendacje dotyczace skutecznosci
poszczegblnych lekéw w terapii konkretnych
typow napadéw padaczkowych, sposéréd ktérych
duze znaczenie opiniotwoércze majg te przygo-
towane przez National Institute for Health and
Clinical Excellence (NICE) [3] i ekspertéw ILAE [2].
W Polsce podobne rekomendacje opracowato Pol-
skie Towarzystwo Epileptologii (PTE) [5]. Specja-
lisci Ligi Przeciwpadaczkowej w oparciu o prze-
glad pisémiennictwa z okresu od lipca 2005 roku
do marca 2012 roku przedstawili ocene skutecz-
nosci stosowania lekéw przeciwpadaczkowych
wprowadzanych do leczenia w monoterapii. Po
przeprowadzeniu szczegdélowej analizy danych
w populacji oséb doroslych zaprezentowano na-
stepujace wnioski:

* w grupie chorych dorostych z padaczka og-
niskowa potwierdzono skuteczno$é: CBZ,
lewetiracetamu (LEV, levetiracetam), fenytoiny
(PHT, phenytoin), zonisamid (ZNS, zonisamide)
(poziom A), walproinian (VPA, valproic acid)
(poziom B), gabapentyny (GBP, gabapentin),
LTG, OXC, PHB, topiramatu (TPM, topiramate),
wigabatryny (VGB, vigabatrin) (prawdopodob-
ny poziom C) oraz klobazamu (CZM, clobazam)
i prymidonu (PRM, primidone) (poziom D);

* w grupie chorych w wieku podeszlym z pa-
daczka ogniskowa wykazano skuteczno$é: GBP,
LTG (poziom A), CBZ (poziom C), VPA i TPM
(poziom D). Nalezy uwzgledni¢ wplyw wy-
branych lekéw przeciwpadaczkowych na sta-
bilizacje nastroju, CBZ i VPA;

* w grupie dorostych chorych z uogélnionymi
napadami toniczno-klonicznymi: CBZ, LTG,
OXC, PHB, PHT, TPM, VPA (poziom C), GBP,
LEV, VGB (poziom D);

* w grupie z mlodzieficza padaczka mioklo-
niczng tylko TPM i VPA osiagnely poziom D.
Jednoczeénie przedstawiono dane, ze LTG moze
nasila¢ napady w mlodzienczej padaczce mio-
klonicznej (poziom F).

W rekomendacjach NICE [3] leki pogrupowa-
no w 3 kategorie: leki I linii, leki sugerowane do
terapii dodanej oraz leki III linii do rozwazenia
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Tabela 1. Rekomendacje National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) dotyczace skutecznosci lekow prze-

ciwpadaczkowych w wybranych typach napadow (zrédto [3])

Typ napadéw Leki I linii

Terapia skojarzona

Leki do rozwazenia Nie nalezy podawac

padaczkowych przy skierowaniu
do osrodka
referencyjnego
Uogolnione toniczno- Karbamazepina Klobazam Jezeli wystepuja napady
-kloniczne Lamotrygina Lamotrygina nie§wiador_’nos’ci i mio-
. . kloniczne:
Okskarbazepina Lewetiracetam .
Walproinian Walproinian karbamazepina
. gabapentyna
Topiramat .
okskarbazepina
fenytoina
pregabalina
tiagabina
wigabatryna
Nieswiadomosci Etosuksymid Etosuksymid Klobazam Karbamazepina
Lamotrygina Lamotrygina Klonazepam Gabapentyna
Walproinian Walproinian Lewetiracetam Okskarbazepina
Topiramat Fenytoina
Zonisamid Pregabalina
Tiagabina
Wigabatryna
Miokloniczne Lewetiracetam Lewetiracetam Klobazam Karbamazepina
Walproinian Walproinian Klonazepam Gabapentyna
Topiramat Topiramat Piracetam Okskarbazepina
Zonisamid Fenytoina
Pregabalina
Tiagabina
Wigabatryna
Toniczne lub atoniczne Walproinian Lamotrygina Rufinamid Karbamazepina
Topiramat Gabapentyna
Okskarbazepina
Pregabalina
Tiagabina
Wigabatryna
Ogniskowe Karbamazepina Karbamazepina Eslikarbazepina
Lamotrygina Klobazam Lakozamid
Lewetiracetam Gabapentyna Fenobarbital
Okskarbazepina Lamotrygina Fenytoina
Walproinian Lewetiracetam Pregabalina
Okskarbazepina Tiagabina
Walproinian Wigabatryna
Topiramat Zonisamid

przy kierowaniu pacjenta do osrodka referencyj-
nego. W tabeli 1 przedstawiono poszczegélne leki
rekomendowane w okreslonych typach napadéw
padaczkowych.

Nalezy pamietaé, ze szereg lekéw moze na-
sila¢ poszczegodlne typy napadéw i koniczne
jest uwzglednienie tego czynnika w przypadku
napad6w lekoopornych. Ilustruje to koniecznosé
indywidualizacji sposobéw leczenia. Wazne jest,

aby lekarz prowadzgcy dysponowat szeroka gama
réznych opcji terapeutycznych w postepowaniu
z tak zlozonym zespolem chorobowym, jak pa-
daczka.

Zgodnie z obowigzujacymi w Polsce zasadami
refundacji lekéw przeciwpadaczkowych leczenie
chorych jest rozpoczynane od lekéw I linii, do
ktérych zalicza sig: CBZ, LTG, VPA, LEV oraz
etosuksymid (ETM, ethosuximide).
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Sekcja Padaczki PTN rekomenduje wlaczenie
do grupy lekéw I linii OXC ze wskazaniem do
leczenia zespolow padaczkowych z napadami
ogniskowymi (czesciowe proste i czeSciowe
zlozone) oraz toniczno-klonicznych (ale z wyla-
czeniem wspolistniejacych napadéw nieswiado-
mosci i mioklonicznych).

Leki te maja r6zne mechanizmy dzialania,
czesto zlozone, a znajomo$¢ ich pomaga w dobo-
rze preparatu do terapii skojarzonej. Lek I linii,
zgodnie z zasadami refundacji, nalezy stosowacd
w pierwszej kolejnosci. Wskazane jest zastoso-
wanie lekéw I linii w monoterapii, monoterapii
alternatywnej lub politerapii. Brak pozytywnego
efektu terapii 2 lekami o ré6znych mechanizmach
dzialania jest podstawa do wtaczenia leku II linii,
przewaznie w politerapii.

Do lekéw 1II linii zalicza sie: TPM, GBP, PHB,
VGB, PHT, tiagabine (TGB, tiagabine) PRM oraz
OXC. Przed wlgczeniem lekéw II linii nalezy
ponownie dokladnie zebra¢ dane dotyczace
semiologii napadéw, wykonaé¢ badanie EEG,
a w razie watpliwosci, czy obserwowane objawy
nie majg charakteru napadéw psychogennych
— badanie wideo-EEG oraz badanie psycholo-
giczne. W sytuacji gdy 2 kolejne proby politerapii
z wykorzystaniem lekéw I i/lub II rzutu nie dajg
oczekiwanego efektu terapeutycznego, mozna
rozwazy¢ wlaczenie w politerapii leku III linii.
Przed podjeciem decyzji nalezy przeprowadzié
ponowng kompleksowa ocene stanu klinicznego
chorego pod katem ustalenia ewentualnych wska-
zan do leczenia operacyjnego lub wykluczenia
innych etiologii bedacych przyczyna incydentéw
napadowych.

Do grupy lekéw III rzutu refundowanych przez
Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ) zalicza sie
lakozamid (LCM, lacosamide) i retigabine (RTG,
retigabine). Dodatkowo w tej grupie nalezy roz-
wazy¢ zastosowanie klonazepamu, CZM, ZNS
(lek nierefundowany w Polsce) i rufinamidu (lek
nierefundowany w Polsce). Nalezy zaznaczy¢, ze
RTG jest przeznaczona dla pacjentéw z ciezkimi
zespotami padaczkowymi przy duzego stopnia
lekoopornosci, jako terapia ratunkowa, gdyz jej
szersze zastosowanie ograniczajg powazne dzia-
lania niepozgdane. Szczeg6towe rekomendacje
dotyczace stosowania poszczegélnych lekéw
w terapii r6znych typéw napadéw padaczkowych
przedstawiono w tabeli 2. W razie braku skutecz-
no$ci farmakoterapii konieczne jest rozwazenie
leczenia alternatywnego. Najwazniejszym poste-
powaniem jest leczenie operacyjne, zgodnie z wy-

nikami badan dodatkowych opisanych powyzej.
W przypadkach padaczki wieloogniskowej lub
gdy nie udato sie ustali¢ ogniska padaczkorod-
nego stosowane sg metody alternatywne, takie
jak stymulacja nerwu btednego czy gteboka sty-
mulacja mézgu. Szczegélowy opis rekomendacji
w zakresie metod operacyjnych bedzie tematem
odrebnego opracowania.

Postepowanie u kobiet w ciazy
chorych na padaczke

Obecnie obowigzuje kompleksowy model opie-
ki nad kobietg w okresie rozrodczym, potencjalng
matkyg. Na model ten sklada sie wczesne objecie
opieka mlodych kobiet chorujacych na padaczke,
co pozwala na optymalizacje leczenia przeciwpa-
daczkowego przed ciaza. Podstawowymi zasadami
doboru i stosowania lekéw przeciwpadaczkowych
u kobiet w ciagzy sa: weryfikacja rozpoznania,
stosowanie optymalnie dobranej monoterapii
z dobrym profilem bezpieczenstwa, w najmniej-
szej skutecznej dawce, z uwzglednieniem postaci
chrono i retard w celu unikniecia stezen szczyto-
wych. Decyzja o wyborze leczenia powinna by¢
zindywidualizowana, z uwzglednieniem zacho-
wania zasady r6wnowagi pomiedzy skutecznoscig
terapii mierzong zmniejszeniem liczby napadéw
padaczkowych a tolerancjg objawéw niepozada-
nych, w tym teratogennych. Istotng nowoscig jest
koniecznos$é wyczerpujacego poinformowania
o dziataniach niepozadanych, mozliwosci dziatan
teratogennych i opéZnienia rozwoju u dziecka
matki leczonej VPA w okresie ciazy. Jesli istnieje
konieczno$¢ stosowania tego leku u pacjentek
w wieku rozrodczym, to niezbedne jest uzyskanie
zgody na ten rodzaj leczenia. Kwas walproino-
wy powoduje bowiem stymulacje podwzgérza,
a w efekcie — wzrost apetytu, przyrost masy
ciata, hiperinsulinemie, zahamowanie syntezy
globulin wigzacych hormony plciowe (SHBG, sex
hormone binding globulin), co skutkuje wzrostem
stezenia wolnego testosteronu we krwi. Ponadto
bezposrednio wplywa na czynno$¢ hormonalng
jajnikéw, prowadzac do hiperandrogenizmu,
hamuje enzymy watrobowe, uposledzajac meta-
bolizm androgenéw, a w konsekwencji powoduje
policystyczne zmiany w jajnikach. Opisane dzia-
tania VPA moga by¢ przyczyna zaburzen funkcji
rozrodczych u kobiet. Ponadto VPA jest lekiem
o najwiekszym udowodnionym potencjale tera-
togennym, zaréwno w poli-, jak i w monoterapii.
W przeprowadzonych badaniach u dzieci matek,
ktére stosowaly VPA w okresie cigzy, zauwazono
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Tabela 2. Rekomendacje Sekcji Padaczki Polskiego Towarzystwa Neurologicznego (PTN) z uwzglednieniem charakterystyki
produktu leczniczego oraz systemu refundacji w Polsce. Kolejnos¢ lekdw w poszczegolnych grupach zostata przedsta-
wiona w porzadku alfabetycznym. Wybér leku zalezy od doswiadczenia lekarza oraz indywidualnego profilu pacjenta

-kloniczne

Typ napadéw Leki I linii Leki Il linii Leki Il linii
padaczkowych
Uogolnione toniczno- Fenytoina Topiramat Fenobarbital

Karbamazepina?** Lewetiracetam*** Klobazam
Lamotrygina Klonazepam
Okskarbazepina®* Prymidon
Walproinian
Nieswiadomosci Etosuksymid Lewetiracetam Klonazepam
Walproinian Lamotrygina Klobazam
Topiramat Zonisamid*
Miokloniczne Lewetiracetam*** Topiramat Klonazepam
Walproinian Klobazam
Piracetam
Zonisamid*
Toniczne lub atoniczne Lamotrygina Lewetiracetam Rufinamid*
Walproinian Topiramat
Ogniskowe Fenytoina Gabapentyna Fenobarbital
Karbamazepina Topiramat Klobazam
Lamotrygina Lakozamid
Lewetiracetam Tiagabina
Okskarbazepina Wigabatryna®
Walproinian Prymidon
Pregabalina
RetigabinaP

aNie podawac w przypadku wspétistnienia napadéw nieswiadomosci i mioklonicznych; Pkonieczne rozwazenie relacji korzysci do ryzyka; *leki, ktére w Polsce nie sg
refundowane w tym wskazaniu lub sg dostepne tylko w ramach importu docelowego; **gdy napad jest nieokreslony; ***w charakterystyce produktu leczniczego do-

puszcza sie stosowanie lewetiracetamu w terapii dodanej

nizszy iloraz inteligencji, zwlaszcza inteligencji
slownej, i gorsza pamie¢ w poréwnaniu z grupg
kontrolng dzieci matek nieleczonych lub leczo-
nych innymi lekami przeciwpadaczkowymi.

Na zmiane czestosSci napadéw padaczkowych
w czasie cigzy ma wplyw czeste nieprzestrzeganie
przez pacjentke przepisanego leczenia z powodu
obawy przed niekorzystnym wplywem lekéw na
pl6d oraz zmiana stezenia i okresu péltrwania
lekéw przeciwpadaczkowych w surowicy krwi.
W okresie cigzy nastepuje bowiem zmiana farma-
kokinetyki lekéw przeciwpadaczkowych. Skréce-
nie przejscia przez przewdéd pokarmowy, nudnosci
i wymioty ciezarnych zmniejszajg absorpcje
lekéw. W okresie ciazy nastepuje przyspieszenie
metabolizmu watrobowego oraz zwiekszenie
objetosci dystrybucji leku wskutek zwigkszenia
objetosci osocza, ilosci tkanki tluszczowej czy
plynu zewnatrzkomérkowego. Obnizenie stezenia
albumin w surowicy krwi prowadzi do zmniejsze-
nia w surowicy frakcji zwiazanej leku, gdy tym-

czasem frakcja wolna leku pozostaje bez zmian, co
zapewnia wystarczajaca ochrone przed napadami
drgawkowymi, pomimo spadku calkowitego ste-
zenia lekéw przeciwpadaczkowych. Zwiekszenie
filtracji nerkowej wskutek zwiekszonego rzutu
serca czy zwiekszenia przeplywu krwi przez
nerki przyspiesza eliminacje lekéw wydalanych
z moczem. Skutkiem tego jest, jak wykazaty bada-
nia, koniecznos¢ zwiekszenia dawek OXC i LTG
z powodu pogorszenia kontroli napadéw w czasie
ciazy, wynikajacej ze zmniejszenia stezenia leku
w surowicy podczas cigzy (wplyw cigzy na wzrost
metabolizmu lekéw i ich zwiekszona filtracje).
Stezenie LTG moze ulega¢ obnizeniu nawet o po-
nad 50%. Podobne obserwacje dotycza takze LEV.

Wiekszosé lekéw osigga najnizsze catkowite
stezenia w okresie przedporodowym, wtedy takze
istnieje najwigksze ryzyko wystapienia stanu pa-
daczkowego. Niekiedy moze zaistnie¢ koniecznosé
wlaczenia leczenia przeciwpadaczkowego w cza-
sie cigzy lub gdy wzrasta czestotliwo$é napadow
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— zwiekszenia dawki lub dodania kolejnego
leku. W tym okresie niezbedne jest oznaczanie
stezenia leku przeciwpadaczkowego w surowicy
krwi na poczatku kazdego trymestru oraz w ostat-
nim miesigcu cigzy, natomiast w sytuacji braku
kontroli napadéw lub pojawienia sie objawéw
niepozadanych oznaczenia nalezy wykonywaé
w zalezno$ci od potrzeby. Szczegolnie istotne
jest monitorowanie stezen frakcji wolnej lekéw.
Ryzyko wystepowania powaznych wad wrodzo-
nych u ptodu w populacji zdrowych kobiet wynosi
2-4%, natomiast w populacji kobiet stosujacych
leki przeciwpadaczkowe wzrasta, w zaleznosci od
stosowanego leku, §rednio do 4-8%. W celu usta-
lenia stopnia ryzyka wystapienia powaznych wad
wrodzonych u plodu po okreslonych lekach prze-
ciwpadaczkowych stworzono rejestry pacjentek
poddawanych leczeniu. Jak pokazujg obserwacje,
réwnoczesne stosowanie kilku lek6w przeciwpa-
daczkowych zwieksza ryzyko wad ptodowych.
Jest to wynik interakcji metabolitéw tych lekéw.
Szczegoblnie wysoki odsetek wad dotyczy ptodéw
matek stosujacych w okresie cigzy politerapie,
zwlaszcza jezeli jednym z lekéw byt VPA.
Eksperci z Amerykanskiej Akademii Neurologii
(AAN, American Academy of Neurology) opra-
cowali zalecenia dotyczace stosowania lekéw
przeciwpadaczkowych w okresie ciazy [21, 22].
Jesli to mozliwe, zaleca sie unikania VPA i poli-
terapii z zastosowaniem lek6w przeciwpadaczko-
wych w czasie pierwszego trymestru ciazy, aby
zmniejszy¢ ryzyko powaznych wady wrodzonych
(poziom B). Zaleca sie unikanie VPA i politerapii
z zastosowaniem lekéw przeciwpadaczkowych
w czasie calej cigzy, aby zapobiec wystapieniu
zaburzen funkcji poznawczych (poziom B). Jesli
jest to mozliwe, nalezy unika¢ stosowania PHT
i PHB, aby zapobiec wystgpieniu zaburzen funkcji
poznawczych (poziom C). Stratyfikacja ryzyka
terapii lekami przeciwpadaczkowymi w okresie
cigzy powinna uwzgledni¢ prawdopodobne
zwigkszenie ryzyka niskiej wagi urodzeniowe;j
(poziom B) oraz mozliwe zwigkszenie ryzyka ob-
nizonej punktacji w skali Apgar (< 7), ocenianej
w pierwszej minucie po urodzeniu (poziom C).
Jako profilaktyke wad cewy nerwowe;j zaleca sie
suplementacje kwasem foliowym w dawce 5 mg/
/dobe. W celu zmniejszenia ryzyka krwotokéw do
jam ciata i mézgu noworodkéw podaje sie ciezar-
nym witamine K w ciggu ostatnich 2 tygodni przed
porodem. Rozpoznanie padaczki u kobiety w ciazy
nie jest wskazaniem do operacyjnego zakonczenia
cigzy. O sposobie rozwigzania decyduja warunki

i wskazania poloznicze oraz stan neurologiczny
pacjentki. W czasie przedluzajgcego sig poro-
du powinno by¢ utrzymane regularne leczenie
przeciwpadaczkowe, a gdy wystepuja napady
padaczkowe podczas porodu, postepowaniem
z wyboru jest parenteralne podawanie benzo-
diazepin (BZD, benzodiazepines) PHT lub VPA.
Wszystkie leki przeciwpadaczkowe przechodza
przez lozysko oraz przenikajg do gruczotu sut-
kowego i sa wydzielane z mlekiem matki. Nie
jest to jednak przeciwwskazaniem do karmienia
piersia, z wyjatkiem sytuacji stosowania wyso-
kich dawek PHB, PRM czy BZD, co moze by¢
przyczyng nadmiernej sedacji lub ostabienia
odruchu ssania u noworodka. W okresie potogu
istnieje szczegblna konieczno$¢ monitorowania
stezenia lekéw przeciwpadaczkowych przez 8-
—10 tygodni, z ewentualng weryfikacjg ich dawki,
w celu uniknigcia efektu toksycznego w nastep-
stwie stopniowego wzrostu stezenia do fazy
plateau. Po tym okresie nastepuje zwykle spadek
stezenia lekéw do warto$ci wyjéciowych. Lamotry-
gina osiaga najwyzszy poziom po 2-3 tygodniach
po porodzie, co wymaga wczesniejszej ewentualnej
weryfikacji stosowanej dawki.

Sekcja Padaczki PTN rekomenduje powyzsze
zalecenia do stosowania w praktyce klinicznej
w Polsce.

Leczenie padaczki a antykoncepcja

Szacuje sig, ze 17% kobiet w wieku rozrodczym
leczonych z powodu padaczki stosuje doustne
srodki antykoncepcyjne [23]. Prawidlowo sto-
sowana doustna antykoncepcja jest nieskutecz-
na u 1% kobiet zdrowych, natomiast u kobiet
stosujacych leki przeciwpadaczkowe odsetek
ten siega 3-6% [24]. Skuteczno$¢ doustnej anty-
koncepciji jest zalezna od rodzaju stosowanych
lekéw przeciwpadaczkowych oraz preparatow
hormonalnych, poniewaz r6wnoczesne uzywa-
nie tych srodkéw moze powodowaé interakcje,
ktérych konsekwencja moze byé nieplanowana
cigza lub pojawienie sie napadéw padaczkowych
(niewystarczajaca kontrola napadéw).

U kobiet stosujacych leki przeciwpadaczko-
we, takie jak CBZ, felbamat (FBM, felbamat),
OXC, LTG, PB, PHT, PRM, TPM (w dawce
> 200 mg/d.), ktére indukujg enzymy watrobowe,
doustna antykoncepcja moze okazaé sie niesku-
teczna. W tym przypadku, po poinformowaniu
kobiety o ryzyku i korzysciach takiej metody an-
tykoncepcji, zalecane jest stosowanie wyzszych
dawek estrogenu (> 50 ug/d. etynyloestradiolu;
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Tabela 3. Interakcje miedzy antykoncepcja hormonalng a lekami przeciwpadaczkowymi (LPP)

Lek Leki przeciwpadaczkowe, Mozliwos¢ obnizenia stezenia Mozliwos¢ obnizenia stezenia
ktorych stezenie moga obnizac etynyloestradiolu przez LPP progestagenu przez LPP
doustne Srodki antykoncepcyjne
Karbamazepina bd Tak Tak
Eslikarbazepina bd Tak Tak
Felbamat bd Tak Tak
Gabapentyna bd Nie Nie
Lakozamid Nie Nie Nie
Lamotrygina Tak Nie Tak
Lewetiracetam Nie Nie Nie
Okskarbazepina bd Tak Tak
Perampanel bd Nie Tak?
Fenobarbital bd Tak Tak
Fenytoina bd Tak Tak
Pregabalina bd bd bd
Retigabina Nie Nie Nie
Rufinamid Nie Tak Tak
Stiripentol bd bd bd
Topiramat bd Tak* Nie
Walproinian Tak Nie Nie
Zonisamid Nie Nie Nie

*Zaleznie od dawki; bd — brak danych

jesli w tym czasie zdarzy sie krwawienie, to
nalezy zwiekszy¢ dawke do 75 lub 100 ug/d.
irozwazy¢ podanie kolejno 3 opakowarn tabletek
bez przerwy [,tr6jcykl”]). Stosowanie doustne;j
antykoncepcji zawierajgcej jedynie progesteron
u kobiet stosujacych leki indukujgce enzymy
watrobowe jest prawdopodobnie nieskuteczne.
Natomiast wydaja sie dziata¢ zastrzyki medroksy-
progesteronu. Wszczepianie lewonorgestrelu jest
przeciwwskazane. Kobiety przyjmujace leki prze-
ciwpadaczkowe, ktére nie indukujg enzyméw
watrobowych (VPA, BZD, VGB, GBP, TGB, LEV,
pregabalina), moga stosowa¢ wszystkie metody
antykoncepcji, poniewaz leki te nie zmniejszajg
skutecznos$ci antykoncepcji [25-27]. U kobiet
chorujacych na padaczke i przyjmujacych leki
przeciwpadaczkowe nie ma przeciwwskazan do
stosowania metod niehormonalnych, na przy-
ktad spirali Mirena®. Preparat Depo-Provera®
nie wykazuje interakcji z lekami indukujacymi
enzymy watrobowe. Jesli jest to konieczne, moga
by¢ stosowane pigutki po stosunku, lecz w przy-
padku kobiet przyjmujacych leki przeciwpadacz-
kowe indukujace enzymy watrobowe konieczne
jest uzycie wyzszych dawek leku [26]. Nalezy
rowniez zwrdci¢ uwage na mozliwosé wplywu
doustnej antykoncepcji na stezenie lekéw prze-
ciwpadaczkowych, na przykiad stezenie LTG

w surowicy krwi jest obnizane przez doustne
srodki antykoncepcyjne. W tabeli 3 przedsta-
wiono interakcje lekéw przeciwpadaczkowych
i doustnych érodkéw antykoncepcyjnych.
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