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Moderni raciondlni terapie epilepsie
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Lécba epilepsie prodélala v uplynulych letech vyznamny vyvoj, ktery jednoznacné zlepsil progndzu pacientt s timto onemocnénim,
avsak soucasné podstatné zvysil naro¢nost vedeni terapie pro osetfujiciho Iékare. Souc¢asna péce o pacienty s epilepsii vyzaduje vysoce
komplexni a racionalni ptistup, Ié¢bu je vZdy nutno individualné ptizplisobit potiebam konkrétniho pacienta. Pti volbé farmakoterapie
je pIné na misté preferovat maximalni Gi¢innost a maximalni bezpec¢nost antiepileptika pred strankou ekonomickou. V pfipadé nedosta-
te¢ného efektu farmakoterapie je pak nutné véas zvazit operacni lécbu epilepsie. Vyznamnou slozkou v péci o pacienty s nedostatecné
kompenzovanou epilepsii je také poskytnuti systematické psychosocialni podpory.
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Modern rational treatment of epilepsy

Epilepsy treatment went through a substantial evolution in the last years, which obviously improved prognosis of the patients, but
simultaneously strongly increased demands on disease management from the viewpoint of the medical professionals. Contemporary
management of epilepsy patients requires highly complex and rational approach. The treatment always has to be ,tailored” to the need
of individual patient. Regarding the pharmacological treatment choice we should prefer maximal effectivity and tolerability of the anti-
epileptic drugs before economic factors. In patients resistant to the pharmacotherapy an early assessment of epilepsy surgery is strongly
recommended. Systematic psychosocial support represents a significant part of the modern care of intractable epilepsy patients.
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Seznam zkratek

AED - antiepileptika

CBZ - karbamazepin

ETS - etosuximid

FBM - felbamat

GBP - gabapentin

IGE — idiopatické generalizovand epilepsie
LCM - lacosamid

LEV - levetiracetam

LTG - lamotrigin

MTD — maximalni tolerovana davka
OXC - oxkarbazepin

PB - fenobarbital

PGB - pregabalin

PHT — fenytoin

PRM — primidon

RFM - rufinamid

TGB - tiagabin

TLE — epilepsie temporélniho laloku
TPM — topiramat

VGB - vigabatrin

VNS - stimulace nervus vagus

VPA - valproat

ZNS — zonisamid

Epilepsie je nejcastéjsi ze viech zavaznych
neurologickych onemocnénia to jak u dospélych,
tak détskych pacient(. Podle epidemiologickych
studif se ve vyspélych zemich jejf incidence po-
hybuje mezi 24-53/100000 jedinct za rok a pre-

valence aktivni epilepsie — tedy pomérny pocet
pacientl s epilepsii, ktefi prodélali v poslednich
péti letech alespor jeden epilepticky zdchvat —
je v populaci 0,5-1% (Shorvon, 2000). V Ceské
republice tak v soucasnosti Zije kolem 70 000 pa-
cientd s aktivni epilepsif. Vzhledem ke své zvaz-
nosti, ale i cetnosti, pfedstavuje toto onemocnént
vyznamny zdravotnicky i socidlni problém v kazdé
spolec¢nosti (Brazdil, Hadac a Marusic, 2004).
Diagnostika a terapie epilepsie prodélaly
v poslednich dvou dekadach zasadni vyvoj, diky
kterému se progndza u tohoto onemocnéni
stala nepomérné pfiznivéjsi, nez tomu byvalo
drive. Soucasné se ale [é¢ba epilepsie stavé pro
osetfujiciho lékare ¢im dél ndro¢néjsi. Na po-
li 1é¢by jednotlivych epileptickych syndromd
sehrdlo vyznamnou roli pfedevsim postupné
zavedeni modernich antiepileptik (AED) do béz-
né klinické praxe, a soucasné prosazeni operacni
lé¢by epilepsie jako plnohodnotné alternati-
vy k postupim konzervativnim. Jako vysledek
intenzivniho farmaceutického vyzkumu se od
roku 1989 na nasem trhu objevilo celkem 11
novych antiepileptik! Sou¢asné se ndm do rukou
dostaly nové lékové formy klasickych i novych
AED, doslo k vyznamnym posundm v indikacich
jednotlivych 1ékd, praktickému zpUtsobu jejich
uzivani atd. Na poli epileptochirurgie se zacaly
pouZivat nékteré nové operacni postupy, véetne
zavedeni metod stimula¢nich. Diky tomu se také
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do zna¢né miry zmeénila viastniindikacnf kritéria
k operacni lé¢hé epilepsie a jeji icinnost.

S popsanymi, jednoznacné pozitivnimi stran-
kami recentniho vyvoje, je viak nanestésti spojeno
i urcité riziko. V. méalo prehledném terénu mnoha
terapeutickych moZnosti, pod vlivem nejréiznéjsich
,doporuceni’, jen z&asti zaloZzenych na skutecnych
dtikazech (vychdzejicich navic z riizné koncipova-
nych, vétsinou vsak bézné praxiznacné vzdalenych
klinickych studif), a v neposledni fadé pod tihou
mnohdy protichtdnych ekonomickych z3jmu se
mUzZe pomérné snadno zdravy rozum terapeuta
i samotny pacient ocitnout na vedlejsi koleji. Takova
chyba pak zpravidla vede k podcenéné ztrate di-
veéry nemocného v terapeuta a vetsinou i k pre-
trvadvani zachvatl se viemi svymi negativnimi
konsekvencemi, vyrazné snizujicimi pocit jakékoli
télesné ¢i dusevni pohody pacienta. Pfitom ddraz
na pozitivni ovlivnénf kvality Zivota postizenych je-
dincl nasimi terapeutickymi snahami predstavuje
snad nejsilngji zaznivajici imperativ v péci o paci-
enty s epilepsif na prahu 21. stoleti. Je tedy tfeba
mit neustale na mysli, e optimdlni péce o pacienty
s epilepsii vyZaduje od zdravotnického persondlu
raciondlni, vysoce komplexni, a predevsim lidsky
pristup. Od zacatku je nutno si uvédomit nejenom
vlastni patogenezi onemocnénti, klinické projevy
dominujicich epileptickych zachvatd, ¢i vidinu te-
rapeuticky Uspésné vazby toho kterého farmaka
na idedIni typ receptor, popfipadé Uspésny ope-
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racni zakrok, ale pfedevsim tu zasadni skute¢nost,

Ze pfed ndmi stojf konkrétni nemocny jedinec se

svymi obavami, nadéjemi, konkrétnfi spolecenskou

rolf a Zivotnimi cily.

Zasady racionalni terapie se v poslednich
letech v zasadé pfilis nezménily a ve velmi zjed-
nodusené formé by se daly shrnout do nasle-
dujicich bodd:

1. Zahdijit lécbu az po nabytijistoty o etiopato-
genetické podstaté zdchvatd. Jisté je chybou
Jécit naslepo”, tedy Iécit jakékoli zéchvatové
stavy antiepileptikem bez jejich dostate¢ného
dogetfenti. Pouze ve zvldstnich pifpadech, kdy
byl pacient kompletné vysetfen s negativnimi
vysledky a pretrvava raciondlné podlozené
podezieni na epileptickou etiopatogenezi
zachvat(, Ize pristoupit k tzv. terapeutickému
testu s nasazenim Sirokospektrého antiepilep-
tika v odpovidajicich davkach.

2. Lécbu zahdjit monoterapii Iékem 1. volby.
V soucasnosti pouzivané Iéky 1. volby stéle
vyzaduji nasazeni v nizkych davkdach a jejich
pomalé postupné navysovani (,start low
and go slow"), v pfipadé chybéjiciho efektu
zvysujeme az do tzv. maximalni tolerované
davky (MTD). Tou se rozumi davka, kterd
jesté nevyvolava pro pacienta nepfijatelné
nezadouci Ucinky. Obecné plati, Ze inicidlni
monoterapie vede ke kompletnimu vymizenf
zachvatl témér u poloviny pacientd.

3. Pfineuspéchu prvniho Iéku jeho vyména za
jiné antiepileptikum v monoterapii. Tento
krok vede k remisi (dosazeni bezzdchva-
tovosti) u dalsich cca 13 procent lé¢enych
jedincli (Kwan a Brodie, 2000). Podle charak-
teru zachvatd ¢i typu epileptického syn-
dromu je mozno alternativné pouzit dalsi
lék 1. volby ¢i lék 2. volby (viz dale).

4. Pri pfetrvavani zachvatl zahdjeni kombino-
vané farmakoterapie, priddnim nového anti-
epileptika ke stdvajicimu léku v tzv. pfidatné
(add-on) terapii. Z dnesniho pohledu se za
racionalni povazuje kombinace maximalné
3 AED, z&doucfi je pfitom kombinace 1ékd
s rlznymi farmakodynamickymi Ucinky,
a soucasné bez nepfiznivych farmakoki-
netickych interakci. ProtoZe se k add-on terapii
uchylujeme u pacientd vice ¢i méné rezistent-
nich jiz na dvé antiepileptika, je vcelku logicky
Uspesnost tohoto postupu nizsi. Presto je
mozné u vyznamné ¢asti pacientl spravne
vedenou add-on terapii dosdhnout velmi
dobré kontroly onemocnént a zajistit tak
maximalni moznou kvalitu jejich Zivota.

5. VEasné odhaleni farmakorezistence a po-
souzeni vhodnosti 1é¢by operacni. Za far-

makorezistentniho by mél byt pacient
povazovan tehdy, jestlize u n&j do dvou let
od zahéjenf 1é¢by neni dosazeno uspokojivé
kompenzace zachvatl pfi pouZiti nejméné
dvou a nejlépe tif spravné volenych antiepi-
leptik poddvanych v MTD!

Komplexni péce
o pacienty s epilepsii

Cilem komplexni péce o pacienty s epilepsif
je pfiznivé ovlivnéni nejen zachvatovych projevd,
ale i dalsich pfitomnych problémd somatickych,
psychickych a socialnich (Hovorka, 1998).

V 8irsfim slova smyslu zacind 1é¢ba pacien-
ta s epilepsif jiz pfi jeho Uplné prvnim kontaktu
s osetfujicim neurologem. Je dobfe si neustdle
pfipominat specifika tohoto onemocnéni, mezi
néz patif vedle nepfedvidatelnosti, pfechodnosti
a mnohdy zakefnosti krucidlnich epileptickych
zachvatd (a s tim souvisejicim strachem), také
¢asto nepfiméfené protrahovana diagnostika,
spojend s nutnosti provedeni fady paraklinickych
vysetienf (biochemické, EEG, event. s doplnénim
zaznamu po spankové deprivaci, CT a ¢asto i MR
vysetfeni mozku, vysetfenf kardiovaskularniho
systému, atd)). Nejistota, ve které je pacient pred
stanovenim diagndzy po tydny a mésice pone-
chén, pomérné ¢asto sama o sobé vede k iatro-
gennimu vyvoji nezddouci reaktivni anxiety. Z té
se muze vyvinout generalizovana Uzkostna po-
rucha, kterou pfi podrobnéjsim vysetieni zjistime
u cca 11 % vsech pacientl s epilepsii. Paradoxné
skodlivou roli zde hraje i pomeérné casty negativni
vysledek vsech provedenych vysetteni a logicky
také neopatrné vyjadfované pochybnosti ¢i bez-
radnost terapeuta. Je proto nutné pacienta hned
pii prvnim vysetfeni srozumitelné sezndmit s nast
diferencidlné diagnostickou rozvahou, stejné jako
s pribéhem a smyslem napladnovanych vysetfent.
Pri diskuzi o diagndze epilepsie je vhodné pacien-
ta primérné informovat o pomérné pfiznivé pro-
gndze tohoto onemocnéni s dirazem na nutnost
dobré spoluprace pacienta a terapeuta. Rozhodné
nelze zamlcet cca 30% riziko farmakorezistence,
soucasné vsak mizeme zminit moznost lécby
i téchto pacientd chirurgicky. V pfipadé potreby
vcas indikujeme psychologické vysetfeni, event.
zahdjeni systematické psychoterapie.

Nezastupitelnou roli v 1é¢bé epilepsie hrajf
reZimovd opatreni.V tomto smyslu musi byt pa-
cient dlkladné (a nejlépe opakované) poucen.
Jednim z prvnich, kdo popsal vazbu epileptickych
zachvatt na poruchu spankového rytmu byl jiz
Hippokrates, podle kterého by mél pacient s epi-
lepsif ,den stravit bdénim a noc spankem. Pokud
je tento zvyk porusen, nenf to dobré.. " Pfestoze
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se na zékladé empirie shodné k dané problematice
stavely celé generace neurologt a epileptologt
vcetné Hennera, Janze ¢i Gastauta, v poslednich
letech zaznély jisté pochybnosti o nutnosti dodr-
Zovani spankového rezimu minimalné u pacientd
s fokalnimi epilepsiemi. Ty vzesly z nékolika recent-
nich, metodologicky v3ak spornych studif (napf.
Malow et al,, 2002). Na druhé strané vetsina studif
klinickych i experimentalnich celkem jednoznac-
né prokazala, Ze nepravidelnosti ve spankovém
rezimu (v¢etné spankové deprivace) nepochybné
mohou vést ke zvysené frekvenci zachvatl u ¢as-
ti pacientd s idiopatickou generalizovanou (IGE)
i fokaIni epilepsif (napft. Frucht et al,, 2000 nebo
Badawy et al, 2006). ReZimové opatfeni jsou tedy
plné na misté a to nejen u pacientt s IGE.

K rezimovym opatfenim u pacientl s epilep-
sif patff i absolutni zékaz alkoholu. V porovnani
se spankovou deprivaci se vsak toto doporucenf
nejevi tolik opodstatnéné. Na zakladé zkusenostf
zkazdodenni praxe i nedavno publikovanych stu-
dif na dané téma se totiz zda, Ze malé mnozstvi
alkoholu obvykle nezvysuje frekvenci zachvatd,
a proto by v zasadé mohla byt dospélym pacien-
tlm s epilepsil konzumace limitovaného mnozstvi
alkoholu povolena (pfehled v Gordon a Devinsky,
20071). Pravda ovsem je, Ze viastnf, limitni” mnozstvi
alkoholu je zfejmé prisné individudini a jeho presné
stanoveni je tudiz prakticky nemozné, stejné jako
nelze v praxi zajistit respektovani doporuc¢eného
Jimitu” samotnym pacientem, ¢i zabranit poru-
cham spankového rezimu, které se s poZivanim
alkoholu velmi ¢asto poji. Z praktického hlediska
proto z{stava abstinence mezi reZimovymi opat-
fenimiinaddle obecné pritomnd. Na druhé strané
je plné raciondInfinterindividudlni pfistup, kdy je na
kazdém oSetiujicim neurologovi, zda konkrétniho
pacienta dobre zng, dlvéruje mu a ,povoli* mu
pfileZitostné poZit spolecensky a z epileptologic-
kého hlediska inosné mnozstvi alkoholu. U jedincd
sanamnézou chronického etylizmu je pak absolut-
ni zékaz pozivani alkoholu zcela zasadn.

Zahajeni medikamentdzni Ié¢by epilepsie je
nutné fesit prisné individuainé. Jak jiz bylo uvede-
no, antiepileptickou lé¢bu zahajujeme zpravidla
v okamziku, kdy je diagndza epilepsie jista. Pouze
vyjimecné v pfipadé, kdy je epilepsie velmi prav-
dépodobna a riziko plynouci z pifpadné recidivy
zéchvatu prevysuije riziko farmakoterapie. Nazory
na otézku, kdy nasadit AED (zda hned po prvnim
zachvatu nebo teprve pfi jeho opakovani), a po-
ptipadé kdy je vysadit, se do zna¢né miry rdzni.
Kazdopadné musf byt predeviim zvézeno individu-
alnfriziko plynouci pro pacienta z dalsiho zachvatu,
jeho typ a pfipadnd vazba prvniho zichvatu na
poruchu Zivotospravy. Soucasné bychom neméli
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bezdvodné oddalovat zahajeni farmakoterapie.
Gowersovo ,seizures beget seizures” (,zachvaty
plodizachvaty”) zkonce 19. stoletf z{stava navzdo-
ry pokracujici intenzivni diskuzi o progresivni epi-
leptogenezii dnes pobidkou k véasnému nasazeni
Ucinné antiepileptické medikace (Shorvon, 2000).

Pokud jde o volbu nejvhodnéjsiho antiepilep-
tika, pak je situace na prvni pohled neprehledna.
V Kklinické praxi je aktualné v CR a SR pouzivano
témér dvacet antiepileptik, nepocitaje v to benzo-
diazepiny, z nichz fada se Uspésné pouziva k tzv.
adjuvantnf terapii epilepsie. Nastéstf jiz jen zcela
vyjimecné je predepisovano témér sto let staré,
prvni Uc¢inné organické antiepileptikum — feno-
barbital (PB). V ¢astecném Utlumu jsou také AED,
zavedend do praxe zhruba v poloviné minulého
stoleti — fenytoin (PHT), primidon (PRM) a etosuxi-
mid (ETS). Vsechna se jesté stale z réiznych divodd
predepisuji, i kdy? je jejich uzivani spojeno s fadou
zavaznych nezddoucich Ucinkd a soucasné jiz za
né méme plnohodnotnou ndhradu. Z generace
klasickych (standardnich, starych) antiepileptik jsou
v soucasnosti jako léky 1. volby pouzivéna dvé AED
uvedend na trh jiz v 70. letech 20. stoleti — karba-
mazepin (CBZ) a valproat (VPA, kyselina valproova
Cijeji soli). Navzdory mnozstvi jejich zndmych ne-
Zadoucich Ucinkl predstavuiji v soucasnosti CBZ
a VPA (spise jen z ekonomickych ddvodu) stale
jesté patef raciondlni farmakoterapie. Vyhledové
Ize pocitat s jejich vytlacenim z trhu a nahrazenim
novejsimi, bezpecné&jsimi preparaty.

Na jedné strané zasadni pfinos pro modernf
epileptologii a pfedevsim pro pacienty s hiie zvIad-
nutelnou epilepsii, na strané druhé vsak prispévek
ke znepfehlednéni antiepileptické farmakoterapie,
znamenal postupny pfichod celé generace tzv. no-
vych antiepileptik na pfelomu milénia. V posledni
dekédeé 20. stoleti se objevil vigabatrin (VGB), né-
sledovany lamotriginem (LTG), felbamatem (FBM),
gabapentinem (GBP), oxkarbazepinem (OXC), topi-
raméatem (TPM) a tiagabinem (TGB). V roce 2001 se
na trhu objevuje levetiracetam (LEV), ndsledné pak
v roce 2005 pregabalin (PGB) a v minulém roce zo-
nisamid (ZNS) s rufinamidem (RFM). Zaregistrovan
je jiz lacosamid (LCM), jehoZz zavedeni do klinické
praxe v CR se ocekavéa koncem tohoto roku (po
schvalenf Uhrady). Kromé toho je aktudné ve vyvoji
daldich celkem 14 latek s antiepileptickymi Uc¢inky
(Zarubovd, 2008). Z uvedené dlouhé fady novych
AED nicméné v mezidobi nékterd jiz minimalné
v CR prakticky vypadla (GBP - téméf zcela nahrazen
pregabalinem, i kdyz GBP stdle mlze byt vyhod-
nym lékem u seniorl a komorbidnich pacientd,
TGB — nepotvrdil ocekdvanou Ucinnost), u jinych
se vyrazné omezila jejich indikace (VGB — tuberdzni
sklerdza, event. epileptické spazmy u Westova syn-

dromu; FBM a RFM — Lennox-GastautQv syndrom),
OXC neziskal Uhradu.

Z uzsiho (raciondiniho) vybéru tak u vétsiny
pacientd volime néktery z nasledujicich 67 pre-
paratt — CBZ, VPA, LTG, TPM, LEV, PGB, a event. ZNS.
Které z téchto AED zvolime by rozhodné nemélo
zélezet na pouhé ndhodeé ¢i ekonomickych fakto-
rech. Lécbu bychom méli naopak vybrat pifmo
,na miru” konkrétniho pacienta (Vojtéch, 2005).
Zohledrujeme pfitom predevsim ucinnost AED
na piftomny typ zachvatd ¢i epileptického syn-
dromu (IGE verzus fokalni epilepsie) a také jeho
snasenlivost (zvIastni pozornost je tfeba vénovat
moznym nezadoucim Uc¢inkdim ve vztahu ke spe-
cifickym skupindm nemocnych — déti, seniofi, Zeny
ve fertilnim veku). Viyznamnymi faktory pfi volbé
vhodného AED jsou také jeho farmakokinetika,
farmakodynamika, interakce ¢i maximalnf rychlost
titrace. Cena AED musf byt az poslednim zvazova-
nym faktorem v pofadf (Panayiotopoulos, 2007).

Z pohledu uc¢innosti AED na IGE ¢i fokalni
epilepsie mizeme tyto rozdélit do dvou skupin.
Zatimco u fokélnich epilepsif Ize v zasadé pouzit
jakékoli ze sedmi shora uvedenych AED (s vyjim-
kou CBZ nevhodného v 1é¢bé atypické benignf
parcidlni epilepsie v détském veku), pfi terapii IGE je
nezbytné volit nékteré z nasledujicich sirokospekt-
rych antiepileptik — VPA, LTG, TPM, ¢i LEV. Pri tomto
tvrzeni vychazime cisté z empirickych dat, nebot
dosud neexistuje jedind randomizovana dvojité
zaslepena klinickd studie tfidy | a Il kterd by jed-
noznacné potvrdila jistou ¢ijen pravdépodobnou
Ucinnost jakéhokoli AED v inicidlnf monoterapii IGE
(Glauser et al, 2006). O néco piiznivéjsi situace je na
poli add-on terapie IGE: randomizovanymi klinic-
kymi studiemi tfidy | byla jednoznacné potvrzena
Ucinnost LTG na typické absence, TPM na primamé
generalizované tonicko-klonické zachvaty a LEV
na juvenilni myoklonickou epilepsii a primarné
generalizované tonicko-klonické zachvaty. Z téchto
vysledkl Ize odvodit i racionalni pouziti zminénych
AED. Z ryze praktického hlediska |ze tedy obecné
doporucit v lécbé IGE jako léky prvni volby LTG ci
VPA, a jako léky druhé volby LEV a TPM. Naopak
pouzitf jinych AED v terapii IGE mUze vést k ne-
zddouci agravaci zachvat( — typicky po CBZ, ale
i PGB, PHT, OXC a dalsich (blize viz Oslejskova, 2007).
Sirokospektré antiepileptika jsou také vhodna
uvsech typl zachvatd s nemoznostf jejich pfesné
klasifikace (vétsinou pro chybéjici ¢i nedostatec-
né validni anamnestickd data), a dale u pacient(
s kombinaci rdznych epileptickych syndromd ¢i
s vice typy zachvatd (napr. kombinace fokaIni epi-
lepsie s IGE ¢i Lennox-Gastaut(v syndrom).

U fokélnich epilepsi je v porovnani's farma-
koterapif IGE situace vyrazné jednodussi. Existujf
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nezvratné dikazy o Ucinnosti CBZ u dospélych,
LTG a GBP u seniorl a OXC u déti s parcidlnimi
zachvaty (Glauser et al,, 2006). Svoji U¢innost
prokazal v jedné randomizované klinické studii
u dospélych pacientl také VPA, i kdyz se tento
zdd méné ucinny v porovnani s CBZ (Marson
et al, 2002). S vyjimkou jiZz zminéné atypické be-
nigni parcidlni epilepsie (cave CBZ) a ETS, Ize bez
obav v Ié¢bé fokdlnich epilepsif pouZit jakékoli AED.
V piipadé rychlé a casté sekundarni generalizace
parcidlnich zachvatl opét upfednostriujeme Siro-
kospektra AED. Obecné Ize doporucit v Iécbé fokdl-
nich epilepsiijako léky prvnivolby LTG a CBZ (event.
VPA), ajako léky druhé volby LEV, PGB, TPM a ZNS.
Podrobnéjsi doporuceni k lé¢bé epileptickych za-
chvat a jednotlivych epileptickych syndrom
(v tomto textu nerozebiranych) v CR vypracovala,
publikovala a nedavno revidovala pracovni skupina
EpiStop (2007). V tomto doporuceni mUze Ctendf
ziskat daldi informace, i kdyz je nutno mit stdle na
paméti, Ze se jednd pouze o ur¢ité voditko, které
podobné jako tento text, zdaleka nemUze zahr-
novat veskeré individudIni aspekty rozhodovani
konkrétnfho lékafe u konkrétniho pacienta.

Neodmyslitelnou soucasti farmakoterapie
musi byt vindikovanych pfipadech také spravné
volend |é¢ba pfipadné anxiety, deprese, nespa-
vosti, ¢i vzacné psychotické symptomatologie.

PrestoZe je obecné u standardné 1écené epi-
lepsie progndza veelku prizniva (u vétsiny pacien-
t0 dojde po case k Uplnému vymizeni zachvatd),
zhruba u jedné tfetiny nemocnych se ani pfi sprav-
né lé¢bé nepodafi dosdhnout bezzachvatového
stavu. V takovych pifpadech mluvime o farmako-
rezistentni (refrakterni ¢i intraktabilni) epilepsii a jen
v CR Zije takovych pacient(l cca 25000. Pfitom asi
Ctvrtina az polovina z nich je Uspésné 1écitelna chi-
rurgicky. Proto kaZdy pacient s farmakorezistentni
epilepsii, ktery souhlasi s operacnim resenim svého
onemocnéni, md byt co nejdrive (tj. do dvou let)
konzultovdn na specializovaném epileptologic-
kém pracovisti, které disponuje moZnostivalidniho
posouzeni a provedeni epileptochirurgického zd-
kroku. Kompletnfseznam epileptologickych center
Ize nalézt na webovych strankach Ceské ligy proti
epilepsii Wwww.clpe.cz).

Epileptochirurgické feseni farmakorezistentni
epilepsie je v soucasnosti povazovano za plno-
hodnotnou a vysoce efektivni metodu, s nejlep-
simi vysledky u pacientt s epilepsii temporalniho
laloku (TLE). Drivéjsi pochyby o Ucinnosti operacni
lé¢by byly definitivné rozptyleny vysledky recentné
publikované klinické studie, pfimo srovnavajici vy-
sledky konzervativniho a chirurgického lécebného
postupu u TLE (Wiebe et al,, 2001). Do této, zatim
jediné svého druhu, randomizované kontrolované
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studie bylo zafazeno celkem 80 subjektd, u nichz
selhala inicidlnf farmakologickd lé¢ba, a ktefi byli
na zakladé predoperacniho vysetieni indikovani
klécbé epileptochirurgické. Pacienti byli ndhodné
rozdéleni do dvou skupin: 40 pacient( bylo zafa-
zeno do seznamu cekatelll na operaci a soucasné
jim bylo nasazeno nové antiepileptikum, u druhé
poloviny pacientll byla standardnim zpUsobem
prednostné provedena anteromedidlni temporalni
resekce. Hodnoceny a navzdjem srovnany byly
vysledky obou terapeutickych postupl ve smys-
lu efektu na frekvenci zachvat( a vlivu na kvalitu
Zivota. Ziskané vysledky byly vymluvné. Jeden
rok od operace bylo zcela bez z&chvatt celkem
649% odoperovanych pacientd, zatimco ve skupiné
lé¢ené konzervativnim zpUsobem to bylo pouze
8% jedincl. Vyznamny rozdil byl zjistén i v kvalité
Zivota sledovanych jedincl, opét s vyrazné lepsimi
vysledky u operovanych pacientt. Na zakladé vy-
sledku této a dalsich 24 nekontrolovanych studif je
dle doporuceni Americké neurologické akademie
pro lé¢bu TLE u farmakorezistentnich pacient(
jednoznac¢né indikovana konzultace v epileptolo-
gickém centru (Engel at al, 2003).

Z praktického hlediska se epileptochirurgické
zékroky déli na kurativni (jejichZ cilem je odstranéni
epileptickho loZiska a Uplné vyléceni pacienta)
a paliativni (s cllem doséhnout vyznamné kontroly
onemocnéni a zvysit kvalitu zivota nemocného).
V rdmci posuzovani moznostilécby operacni jsou
vzdy preferovany zakroky kurativni, pouze nelze-li
predpokladat jejich dostate¢nou Ucinnost, anebo
pokud jsou spojena s neakceptovatelnym rizikem
poopera¢niho funkéniho deficitu, pak mdze byt
indikovano provedenf zkroku paliativniho. Mezi
z&kroky kurativnf patif véechny resekénf vykony (@n-
teromedialni temporalini resekce, selektivni amyg-
dalohipokampektomie, fokalni kortikalni resekce
Cirozsitené lezionektomie, event. nadéjna stereo-
taktickd elektrokoagulace), k zakroklm paliativnim
fadime kalosotomie, hemisferektomie, chronickou
stimulaci nervus vagus ¢i hlubokou mozkovou sti-
mulaci (Brazdil, Hadac a Marusic, 2004). Uspésnost
jednotlivych epileptochirurgickych zakrokd se lisf
v zavislosti na typu epilepsie, vybéru pacientd,
dtkladnosti pfedoperacniho vysetfeni, pracoviste,
rozsahu vykonu a v neposledni fadé i na definici
,dobrého vysledku". Obecné jsou nejlepsi vysledky
u pacientd s TLE (prameérné u 70-80% pacient
dosdhneme pooperacné bezzachvatovosti), u lezi-
ondlnich extratemporalnich epilepsif je po operaci
cca 50-70% pacientl bez zachvat(, a nejmensi
Uspésnosti je dosahovéno u neleziondlnich ex-
tratemporalnich epilepsif, kde plné kompenzace
onemocnén( Ize dosdhnut cca u tfetiny opero-
vanych pacientd. Se zlepsujici se pfedoperacni

diagnostikou kazdopadné pozorujeme pozvolny
nardst Ucinnosti standardnich operacnich postup(
i dobré vysledky u téch pacientd, ktefi by jesté
donedavna viibec nebyli do epileptochirurgického
programu zafazeni.

Zavedeni stimulace nervus vagus (VNS) do
klinické praxe, knémuz v CR prakticky doslo v roce
1999, znamenalo vyznamné rozsifeni moznostf
epileptochirurgické lécby i na ty farmakorezistentni
pacienty, kteff z rlznych dlvod{ nemohou byt
feseni resekénim zakrokem. Pocet pacientd, jimz
mUze operacni lé¢ba pomodi, tak v posledni de-
kade ocividné stoupl. Usp&snost VNS terapie je
zpravidla uvddéna pomeérem tzv. respondérd, tedy
pacientd, u nichZ pfi dané léché dojde k vice nez
50% redukci zachvatd, a jednoznacné tudiz profituijf
z 1é¢by. Podle recentni prace, kterd shromazdila
vysledky VNS lécby vsech pacientd léc¢enych touto
metodou v CR, se podil respondérd pohybuje
dlouhodobeé kolem 60% (Kuba et al., 2008).

Zatim ve stadiu klinického zkouseni je hlubo-
k& mozkova stimulace zamérend na rlizné cile -
nejcastéji anteromedidini jadro talamu, nucle-
us subthalamicus nebo hipokampus. Vysledky
rozsahlejsi studie SANTE (stimulace predniho
talamického jadra), prezentované na poslednim
Americkém epileptologickém kongresu kon-
cem minulého roku, prakticky kopirujf vysledky
chronické stimulace nervus vagus (vyznamna
¢ast pacientd lécenych touto metodou pfitom
v minulosti neprofitovala z VNS). Diky jednoznac-
né prokdzané Ucinnosti a soucasné potvrzené
bezpecnosti metody Ize tedy ocekdvat jejf brzké
schvélenf Uradem pro potraviny a lé¢iva USA
(FDA - Food and Drug Administration) a nasled-
né zavedeni do klinické praxe.

Psychosocialni podpora

Vyznamnou slozkou v péci o pacienty s nedo-
state¢né kompenzovanou epilepsif je také syste-
matickd psychosocialni podpora, sméfuijici obecné
k minimalizaci socidlnich handicapd, spoluzodpo-
vednosti pacienta za prlbéh onemocnénia k po-
moci véem poskytovatelim péce, veetné rodin
postizenych jedincU. Pfijeji realizaci je nejvyznam-
néjsi Uzkd spoluprace neurologa/epileptologa
s psychology a socialnimi pracovniky. V soucasné
dobé na tzemi Ceské republiky funguje sit speciali-
zovanych epileptologickych socidlnich pracovnikd
(zpravidla pracujicich pfi stavajicich epileptologic-
kych centrech), jejichZ sluzeb mUze vyuzivat i Siroka
neurologickd obec. Hlavnim tkolem socidlniho
pracovnika je poskytnout pomoc pacientlim pfi
ziskanf ndlezici podpory ze systému socialni péce,
zajisténi poradenstvi stran event. socidlnich davek,
piispévkd, ¢ mimoradnych vyhod, pomodi pfi vy-
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béru typl skol a volbé dalsiho vzdélani, vyznamné

je také pracovni poradenstvi, a nezastupitelnd je

role socidlniho pracovnika v programu operac¢ni

lé¢by epilepsie (predoperacni priprave i nasledné
pooperacni pédi.

Prdce vznikla za podpory Vyzkumného

zdmeéru MSMT CR & MSM0021622404

Literatura

1. Badawy RA, Curatolo JM, Newton M, Berkovic SF, Macdonell
RA. Sleep deprivation increases cortical excitability in epilepsy:
syndrome-specific effects. Neurology 2006; 67(6): 1018-1022.
2, Brazdil M, Hadac¢ J, Marusic¢ P. (eds.) Farmakorezistentni epi-
lepsie. Triton: Praha 2004; pp. 272.

3.EngelJ, Wiebe S, French J, Sperling M, Williamson P, Spen-
cer D, GumnitR, Zahn C, Westbrook E, Enos B. Practice para-
meter: Temporal lobe and localized neocortical resections
for epilepsy. Report of the quality standards subcommittee of
the American Academy of Neurology, in association with the
American Epilepsy Society and the American Association of
Neurological Surgeons. Epilepsia 2003; 44(6): 741-751.

4. EpiStop. Soubor minimalnich diagnostickych a terapeutickych
standardl u pacientt s epilepsif. Epistop, Maxdorf 2007.

5. Frucht MM, Quigg M, Schwaner C, Fountain NB. Distribu-
tion of seizure precipitants among epilepsy syndromes. Epi-
lepsia 2000; 41(12): 1534-1539.

6. Glauser T, Ben-Menachem E, Bourgeois B, Cnaan A, Chadwick
D, Guerreiro C, Kalviainen R, Mattson R, Perucca E, Tomson T. ILAE
treatment guidelines: evidence-based analysis of antiepileptic
drug efficacy and effectiveness as initial monotherapy for epilep-
tic seizures and syndromes. Epilepsia 2006; 47(7): 1094-1120.
7. Gordon E, Devinsky O. Alcohol and marijuana: effects on
epilepsy and use by patients with epilepsy. Epilepsia 2001;
42(10): 1266-1272.

8. Hovorka J. Zakladnf principy protizachvatové lé¢by. Ces
Slov Neurol Neurochir 1998; Suppl: 1-16.

9. Kuba R, Brazdil M, Kalina M, Prochazka T, Hovorka J, NeZadal T,
Hadac J, Brozova K, Sebroriova v, Komarek V, Marusic P, Oslejskova
H, Zarubova J, Rektor I. Vagus nerve stimulation: Longitudinal fol-
low-up of patients treated for 5 years. Seizure 2009; v tisku.
10. Kwan P, Brodie MJ. Early identification of refractory epi-
lepsy. N Engl J Med. 2000; 342(5): 314-319.

11. Malow BA, Passaro E, Milling C, Minecan DN, Levy K. Sleep
deprivation does not affect seizure frequency during inpatient
video-EEG monitoring. Neurology 2002; 59(9): 1371-1374.
12. Marson AG, Williamson PR, Clough H, Hutton JL,
Chadwick DW. Epilepsy Monotherapy Trial Group. Carba-
mazepine versus valproate monotherapy for epilepsy: a me-
ta-analysis. Epilepsia 2002; 43(5): 505-513.

13. Oslejskovd H. Zhorsovani epileptickych zachvatl a epi-
lepsif antiepileptiky - je to mozné? Cesk Slov Neurol N 2007;
70/103(2): 137-142.

14. Panayiotopoulos CP. A clinical guide to epileptic syndro-
mes and their treatment (second edition). Springer-Verlag,
London 2007; pp. 578.

15. Shorvon S. Handbook of epilepsy treatment. Blackwell
Science, Oxford 2000; pp. 248.

16. Vojtéch Z. EEG v epileptologii dospélych. Grada, Pra-
ha, 2005; pp. 680.

17. Wiebe S, Blume WT, Girvin JP, Eliasziw M. A randomized
trial of surgical versus medical therapy of temporal lobe epi-
lepsy. N Engl J Med 2001; 345: 311-318.

18. Zarubova J. Novinky ve farmakoterapii epilepsie. Farma-
koterapie 2008; 1: 29-43.

prof. MUDr. Milan Brdzdil, Ph.D.
Centrum pro epilepsie

1. neurologickd klinika LF MU a FN u sv. Anny
Pekar'skd 53, 656 91 Brno
mbrazd@med.muni.cz






