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Farmakologickd lécba epilepsie
podle , guidelines”?

doc. MUDr. Jiii Hovorka, CSc.

Neurologické oddéleni, neuropsychiatrické a epileptologické centrum,
Neurochirurgicka klinika 1. LF UK a UVN, Praha

V ¢lanku jsou prezentovany zakladni udaje o léc¢bé epilepsie podle guidelines, podle konsenzu a nazora expert.
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Epilepsy pharmacotherapy according to clinical gidelines?

Basic data of epilepsy treatment according to guidelines, expert consensus guidelines and expert opinions are presented.

Key words: epilepsy, antiepileptic drugs, pharmacological treatment, guidelines.

Seznam citovanych lékt
a jejich zkratek

ACTH - adrenokortikotropni hormon
AZM — acetazolamid

CBZ - carbamazepin

CLB - clobazam

CZP - clonazepam

DZP — diazepam

ESL — eslicarbazepin

ETS - ethosuximid

FEL - felbamat

GBP — gabapentin

LCM — lacosamid

LEV - levetiracetam

LTG - lamotrigin

NTZ - nitrazepam

OXC - oxcarbazepin

PHB — phenobarbital

PHT — phenytoin

PGB - pregabalin

PRIM - primidon

RFM - rufinamid

STER - steroidy, prednison, ACTH
STIR - stiripentol

SUL - sultiam

TGB - tiagabin

TPM — topiramat
VGB - vigabatrin
VPA — valprodt, soli kyseliny valproové
ZNS - zonisamid

Motto:
1. Postupovat prirozené a nendsilné.
2. Peclivé pozorovat.
3. Nevérit slepé ani sebevétsi autorité.
4. Samostatné myslet.
doc. MUDr. Vladimir Vlach, CSc., 1967

Guidelines

V soucasné mediciné je v souvislosti s posky-
tovéanim zdravotni péce stale vice citovan pojem
,quidelines”. Tento pojem zahrnuje urcita pravi-
dla, pokyny, postupy ¢i voditka pro diagnostiku
a lé¢bu jednotlivych zdravotnich poruch. Jde
o ,instrukce, co, kdy a jak v mediciné délat nebo
nedélat” (Rektor, 2008).

Guidelines jsou definovény jako systematic-
ky vyvinuté Udaje pro potreby Iékafl a pacien-
td, ndpomocné pfi rozhodovani o odpovidajici
zdravotni péci v konkrétni, specifické klinické
situaci (Glauser, et al.).

Tabulka 1. PotencidIni pfinos a rizika terapeutickych guidelines
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V tomto sdélenf uvadime stru¢ny prehled
nejcastéji citovanych guidelines pro farmako-
logickou Iécbu epilepsie, zalozenych na rdzné
sile dUkazU: evidence based, siteji pojaté narodni
guidelines na zakladé konsenzu expertl a pri-
bézné aktualni informace expertl. Guidelines
maji bezpochyby sva opodstatnént, ale irizika
(Shorvon, 2006), jak je uvadime v tabulka 1.

Terapeutické guidelines
u epilepsie, ,,evidence based”,
zaloZené na védeckych diikazech

ILAE (Mezinarodni liga proti epilepsii)
2006: Doporuceni pro inicidlni monote-
rapii epileptickych zachvatd a syndromd,
zaloZené na védeckych dukazech

V roce 2006 byly publikovany Mezindrodni
ligou proti epilepsii (ILAE-International League
Against Epilepsy) guidelines pro inicidlnf monote-
rapii epilepsie, zalozené na védeckych dikazech.
Podkladem byly vysledky komplexni analyzy
publikovanych studif z let 1940-2005 tykajicich
se lé¢by epilepsie. Zdrojem analyzy byly obvyklé
databdze medicinskych pracf, Medline, Current
Contents a Cochran Library. Publikované Udaje

Potencialni pfinos

Potencialni rizika

zpfistupnéni a praktické vyuziti novych informaci

dostupnost informaci pro siroky okruh |ékart i pro pacienty

zlepseni, standardizace zdravotni péce

zlepseni compliance

optimalizace 1é¢by: Uc¢innost/naklady

zviditelnéni nevyresenych problém, motivace k vyzkumu, k vyvoji novych
lékd a lécebnych postupl

podklady pro kontakt s institucemi: odborné spolec¢nosti, vedeni zdravotnic-
kych zafizenf, jednani se zdravotnimi pojistovnami, odbornd stanoviska, po-
sudkové a pravni problémy

nepochopeni, zneuzZiti — chybna interpretace: nemohou nahradit klinicky
Usudek a individudIni pfistup, riziko schematizace, ziednoduseni problému,
nejde o regulaci ¢i restrikci ve smyslu ,byrokratické mediciny”

pfisné védecké, ,evidence-based” guidelines — Uzky tématicky zabér (Ucin-
nost), omezeny pocet studif

chybnd doporuceni - presné vyhodnoceni chybnych udajl ze studii, chyb-
nd metodologie, osobni ambice, ovlivnéni sponzorem

guidelines rychle starnou, rychleji nez jejich autofi
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o0 lé¢bé epilepsie byly vyhodnoceny v souladu
se soucasnym konceptem mediciny zalozené
na dikazech. Vyznam studii by| podle jejich
kvality rozdélen do ctyrech tfid I-1V. Napfiklad
pro zafazeni studie do tiidy | bylo pfredpokladem
jejf zaslepené, randomizované a kontrolované
uspofadani (RCT) s dostatecnym trvanim léc-
by (nad 48 tydnU), bez zvlastnich vylu¢ovacich
kritérii, doloZzeny musely byt Udaje o Gc¢innosti
(bezzéchvatovost nad 24 tydnU) a efektivité (se-
trvani na lé¢bé nad 48 tydnd) ve srovnani s ade-
kvatnim komparatorem, vysledky prace musely
byt nalezité statisticky zpracovany. Studie tfidy
Il byly rovnéZ RCT, jiz nezahrnovaly jednu z dal-
sich podminek pro tfidu |, do studif tfidy Il byly
zahrnuty jiz méné prikazné randomizované,
zaslepené ¢i oteviené studie, do tridy IV byly
zafazeny ostatni malo priikazné publikace, ka-
zuistiky a nazory expert(.

Plvodnim zdmérem autorl bylo zodpo-
védeét komplexni otdzku: Kterd antiepileptika
maji nejlépe védeckymi dlikazy dolozené uziti
pro inicidlni monoterapii u pacientd s nové di-
agnostikovanou ¢i nelécenou epilepsii? Tedy
kterd antiepileptika predstavuji ditkazy dolo-
Zenou optimdlni inicidlni monoterapii? Prvnim
krokem bylo porovnani uspofadani a vysledkd
studif s fadou faktord, které jsou pro volbu opti-
malnilécby vyznamné (tabulka 2). Z porovnani

vyplynulo, Ze Udaje o optimalni monoterapii ne-
jsou z hlediska mediciny zalozené na dlkazech
v soucasné dobé dostupné. Studie systematicky
sledujf a analyzuji zejména Gcinnost (frekvence
zachvatU, bezzachvatovost) a efektivitu (setrvé-
ni) na lécbé. Komplexni vyhodnoceni optimalnf
inicidInf monoterapie podlozené védeckymi dud-
kazy tedy nenf mozné. Otézka byla pfeformulo-
vana a ziednodudena: Kterd antiepileptika maji
nejlépe védecky doloZenou ucinnost a efek-
tivitu pro inicidlni terapii u pacienti s nové
diagnostikovanou ¢i nelé¢enou epilepsii?

Na zdkladé této analyzy byla vytvorena
doporuceni na Sesti hladindch vyznamnosti
(A-F) pro ucinnost /efektivitu inicidlni anti-
epileptické monoterapie. Uroveri doporu-
¢eni A a B znamenaji potvrzenou, respektive
pravdépodobnou uUcinnost/efektivitu inicidlnf
monoterapie a predstavuji antiepileptika prvnf
volby (tabulka 3).

Viysledky analyzy tykajici se inicidlni mono-
terapie u epilepsie nejsou z hlediska mediciny
zaloZené na dikazech prilis kosaté a rozhodné
nevystihujf klinickou realitu.

Z celkovych 50 klinickych studif typu RCT
a 7 metaanalyz naplnily kritéria tfidy | pouze
4 studie, ostatnf jiz byly tfidy llI-IV.

Rovnéz doporucenitykajici se inicidlni mo-
noterapie (ucinnost/efektivita) na nejvyssim

Tabulka 2. Faktory ovlivhujici vybér optimalnf antiepileptické [é¢by (Glauser, 2006)

Lokalni, narodni specifika

Specifika léku Specifika pacienta
typ zachvatl/syndromu genetické pozadf
specificka cinnost/ vek

efektivita lécby pohlavi

nu zavislé na davce polyterapie
idiosynkratické reakce komorbidita

chronicka toxicita
teratogenicita
karcinogenicita
farmakokinetika
potencidlni interakce
|ékova forma

zdravotni pojistént
schopnost p.o. pfijmu léku

dostupnost léku
cena léku
Uhrada zdravotnim pojisténim

stupni A, B (potvrzend/pravdépodobnd) jsou
strucnd a tykaiji se jen fokdlnich (parcidlnich)
zdchvati: |ékem prvni volby jsou u dospélych
CBZ, PHT, VPA, u déti OXC, u seniort GBP, LTG.
Ostatnitypy epileptickych zachvatl a epileptické
syndromy pak jiz [é¢ime na nizsi Urovni diikazd,
tedy na hladiné mozné/potencialnf Ucinnosti/
efektivity. TotéZ se tyka ilécby dalsimi antiepi-
leptiky, vyjma vyse uvedenych. Tato situace tedy
neodpovida klinické praxi a jisté se tykd rady, ne-li
veétsiny nasich pacientd. Podrobnéjsi Udaje o evi-
dence based dikazech shrnujeme v tabulce 4.

Jak jsme jiz uvedli, guidelines stdrnou rych-
leji nez jejich autori. Tak tomu je i v pfipadé cito-
vanych ILAE gudelines zr. 2006. Pfikladem mUze
byt studie s LEV tiidy |, kterd v nésledujicim ob-
uc¢innost CBZ u nové diagnostikované epilepsie
u dospélych, na zachvaty fokdlnia generalizované
tonicko-klonické (Brodie, at al., 2007).

Dalsi slabou strénkou uvedenych guidelines
je skute¢nost, ze doporuceni vychazeji z hodno-
cenf ucinnosti/efektivity lécby ve vztahu k frek-
venci zachvat(. Netykaji se tolerability a bezpec-
nostilécby a nezohledruji fadu dalsich faktord,
které jsou nezbytné pro volbu optimalnf Iécby
u individudlniho pacienta (tabulka 2). Mdzeme
se tedy shodnout s autory, Ze v soucasné do-
bé neni v pripadé epilepsie dostatek vedecky
podlozenych dlkazd pro vytvoreni standardd
optimalnfinicidlni monoterapie.

AAN a AES (Americk& neurologicka akade-
mie, Americkd epileptologicka spole¢nost), tcin-
nost a tolerabilita novych antiepileptik 2004.

Tato doporuceni vychdzeji opét z analyzy
provedenych studif v letech 1987-2003, jsou dé-
lena rovnéz do tfid I-IV, kritéria jsou velmi blizka,
doporucenfjsou na ¢tyfech hladinach (prokdza-
né, pravdépodobné, mozné, nezndmé).

Provedené analyzy a doporuceni se v tomto
piipadé soustredily na tcinnost a tolerabilitu no-

Tabulka 3. Kritéria Urovné dlkazl a doporuceni pro inicidIni monoterapii epilepsie, zalozené na védeckych dikazech, ILAE 2006 (Glauser, 2006)

Uroven dikazi

pro inicialni Kritéria

Vyznam pro inicialni

Doporuceni pro inicialni

.. monoterapii monoterapii
monoterapii

> 1 studie tfidy | nebo metaanalyza obsahujici s - . .

A studii tfidy |, nebo > 2 studie tidy I Potvrzend ucinnost / efektivita Lék prvni volby

B 1 studie tfidy |, nebo metaanalyza tfidy Il Pravdépodobné Ucinnost / efektivita Lék prvni volby

@ > 1 studie tfidy Ill, zaslepend / oteviena Moznd ucinnost / efektivita Alternativni Iék prvni volby

D 1 studie tridy Ill, zaslepena / oteviend Potencidlni ticinnost / efektivita Udaje o UCvInﬂ,OStI / efektivité léku jsou

nedostatecné

s > 1 studie tfidy IV, zpravy, ndzory expertt RCT pro posouzeni tc¢innosti / Udaje o ucinnosti / efektivité / netcinnosti
nebo chybgjici udaje efektivity / netcinnosti [éku nejsou dostupné

= Prikaz netcinnosti / neefektivity / agravace Lék je povazovan za neucinny / rizikovy L&k by neml byt uZivan

zachvat( ve studiich -1V

pro agravaci zachvatl
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Tabulka 4. Zjisténa Groven dikazl pro inicidlni monoterapii epilepsie, zalozena na védeckych dikazech,

ILAE 2006 (Glauser, 2006)

Typ zachvatu / syndromu

Urovei diikazii Géinnosti / efektivity 1ééby
(Fazeno abecedné)

POS (fokalni, parcialni
zachvaty s/bez sekundarni
generalizace): dospéli

A - prokazana: CBZ, PHT, (LEV - ...recentné publikovana data, neza-
fazena do guidelines publikovanych v r. 2006)
B - pravdépodobna: VPA

C - mozné: GBP, LTG, OXC, PHB, TPM, VGB
D - potencidlni: CZP, PRM

POS: déti A: OXC

B:0

C: CBZ, PB, PHT, TPM, VPA

D: LTG, VGB

POS: seniofi A: GBP, LTG
B:0

C.CBZ

D: TPM, VPA

GTCS: dospéli A: 0

B:0

C: CBZ, LTG, OXC, PHB, PHT, TPM, VPA

D: GBP, VGB

GTCS: déti A: OXC

B:0

C: CBZ, PHB, PHT, TPM, VPA

D: LTG, VGB

A:0
B:0

absence

C ESM, LTG, VPA

D:0

F — neuc¢innost/riziko zhorsent: CBZ, GBP, OXC, PHB, PHT, TGB, VGB

BECTS (rolandické zachvaty, A: 0
benigni détska epilepsie B:0

s centrotemporalnimi hroty) C: CBZ, VPA
D: GBP, STM
JME (juvenilni myoklonicka A:0
epilepsie) B:0
(@]

D: CZP, LTG, LEV, TPM, VPA, ZNS
F: CBZ, GBP, OXC, PHT, TGB, VGB

vych sedmi antiepileptik (GBP, LTG, TPM, TGB, OXC,
LEV, ZNS) v porovnani s antiepileptiky klasickymi,
star$imi. Zde uvadime jen zakladni doporucent,
v podrobnostech pak odkazujeme na uvedené
citace a internetovou dosazitelnost (French et al,,
2004; French et al., 2004;).

1. Doporuceni pro lécbu nové diagnosti-
kované epilepsie (French et al, 2004). Zavéry
a doporucent jsou velmi blizké doporucenim
ILAE (Glauser et al., 2006), jsou Siteji formulo-

vany v porovnanf k tolerabilité lé¢by. Na Urovni
A, B: pacienti s nové diagnostikovanou fokalni
epilepsif (zachvaty parcidlni, sekundarné genera-
lizované) mohou byt inicidlné Iéceni klasickymi
starsimi antiepileptiky, CBZ, PHT, VPA, PHB nebo
novymi antiepileptiky LTG, GBP, OXC nebo TPM.
Vybér konkrétniho 1éku zavisi na dalsich indivi-
duélnich charakteristikdch pacienta. Uinnost
|écby starsimi i novymiantiepileptiky je obdob-
na, tolerabilita novych je lepsi. Pro inicidlnf1écbu

TGB, ZNS, LEV nebyly dostupné dlkazy (LEV —
viz vyse, starnuti guidelines). Pfi inicidIni lécbe
détskych absencf je u¢inny LTG.

Il. Doporuceni pro lécbu refrakterni epi-
lepsie (French et al., 2004).

Na drovni A, B (tabulka 5): véech sedm
novych antiepileptik je v add-on terapii u do-
spelych pacientl s refrakterni fokaInf epilepsif
ucinnych. U déti s refrakternf fokaIni epilepsif
jsou v add-on terapii i¢inné GBP, LTG, OXC, TPM,
pro zbylé tFi léky nejsou Udaje znamé. Ucinnost
a nezadoucf Ucinky stoupajf s davkou Iéku, po-
mala titrace je |épe tolerovana, doporucovany
je postup pomalé titrace, pfi nedcinnosti lécby
do maximalnich tolerovanych déavek. U pacien-
ta s refrakterni fokaIni epilepsii jsou v mono-
terapii Uc¢inné LTG, OXC, TPM, pro ostatni Ctyfi
léky nejsou Udaje zndmé. TPM je Ucinny v é¢bé
refrakternich primarné generalizovanych tonic-
ko-klonickych zachvatl u dospélych a déti, TPM
a LTG jsou Ucinné pfi lécbé atonickych zachvatl
(drop-attacs) u Lennox-Gastautova syndromul.

Terapeutické guidelines
u epilepsie, zaloZzené vice nez jen
na védeckych dikazech

Z vyse uvedeného prehledu guidelines za-
lozenych na dostupnych védeckych ddkazech
(Glauser et al., 2006; French et al.,, 2004; French
et al. 2004) je zfejmé, Ze pro klinickou praxi ne-
piinaseji dostatek potfebnych informaci. Rada
z nich je vsak zndma z védecky méné doko-
nalych praci a z klinické empirie (tfida IlI-IV).
Netykaji se pouze volby, Uc¢innosti, efektivity
a tolerance antiepileptické 1écby, ale celé fady
dalsich vyznamnych polozek, napfiklad taktiky
lécby (zahajovani, vedeni, ukoncovan), lécby
ve specidlnich situacich (Ié¢ba déti, Zen ve fertil-
nim véku a béhem gravidity, ve stéff, u somatic-
ky a psychiatricky komorbidnich pacient(, [é¢ba
epileptického statu aj.).

Zdrojem téchto prakticky vyznamnych in-
formaci pak jsou obvykle ,ndrodni guidelines
diagnostiky a lécby epilepsie”, jejichzZ cilem

Tabulka 5. Doporuceni pro |é¢bu refrakterni epilepsie novymi antiepileptiky, zalozena na védeckych dlkazech, AAN 2004 (French, et al., 2004)

Parcialni epilepsie,

Parcialni epilepsie,

Parcialni epilepsie,

Lennox-Gastautuv

R add-on, dospéli add-on, déti monoterapie Gres syndrom
GBP + + - - -
LTG + + + - +
TPM + + + + +
TGB + - - - -
OXC + + + - -
LEV + - - - -
ZNS + - - - -
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Tabulka 6. Terapie epilepsie podle typu epileptického zachvatu, EpiStop 2007 (EpiStop, 2007), zvy-
raznéna jsou doporuceni ILAE evidence based (Gauser, 2006)

Typ zachvati Léky 1. volby Léky 2. volby *
primarné generalizované tonicko-klonické LTG, VPA LEV, TPM
absence LTG, VPA ETS **
myoklonické LTG *** VPA BZD, TPM, LEV

Tabulka 7. RaciondIni farmakoterapie u vékové vézanych epileptickych syndrom(, EpiStop 2007

(EpiStop, 2007).

Typ syndromu Léky 1. volby Léky 2. volby *
Westiv syndrom (WS) ACTH, VGB BZD, LEV, STER, TPM, VPA
Lennoxudv-Gastautiv syndrom (LGS) LTG, TPM, VPA BZD, FBM
Myoklonicko-astaticka epilepsie - Doose (MAE) VPA BZD, ETS, LTG
Détské absence (CAE) ETS, VPA LTG
Juvenilni absence (JAE) LTG, VPA ETS, LEV
Epilepsie s velkymi zachvaty

po probuzeni (GMA) LTG, VPA CZP, PRM, LEV
Juvenilni myoklonicka epilepsie (JME) LTG, VPA CZP. PRM, LEV
Benigni parcidlni epilepsie s rolandickymi SUL, VPA CBZ GBP

hroty (BERS, BECTS)

Landautiv-Klefnerdv syndrom (LKS)

ACTH, DZP, VPA

LEV, STER, SUL

Poznamky autort doporuceni:

|éky jsou fazeny abecedné a Ize zvolit jako prvni kterykoli z nich
|écba WS a LKS jen na specializovanych pracovistich
¥ léky 2. volby mohou byt zvoleny jako Iéky 1. volby s ohledem na aktudlni zdravotni stav, kondici ne-

mocného a epilepticky syndrom
** jen u syndromu détskych absencf

*** ne u tézké myoklonické détské epilepsie (SMEI - severe myoclonic epilepsy in infanty, syndrom Dravetové).

je optimalizace diagnostiky a lécby v klinické
praxi. Tyto guidelines vypracovavajf specialisté-
experti v epileptologii v rizné sirokém zastou-
peni. Podkladem doporuceni je pak konsenzus
expertl, zohlednujici evidence based informace,
ale i studie ovefené, prospektivni, naturalistické
i vlastnf empirické zkusenost, tedy idtkazy na
drovni llI=IV.

V CR je jiz tradi¢né dostupny Soubor mi-
nimdlnich diagnostickych a terapeutickych
standardii u pacientii s epilepsii (7), vypracova-
ny a vydany skupinou EpiStop s posledni reedicf
v roce 2007. Centralnim tématem i zde z0stava
volba antiepileptické lé¢by podle typu zéchvatu
a syndromu, jak uvaddime v tabulkach 6 a 7. Pro

srovnani je v tabulce 6 vyznaceny Uzky okruh
lékd doporucovany dle ILAE v evidence based
guidelines pro inicidIni monoterapii.

Ve stru¢né a vystizné podobé jsou uvede-
na i dalsi doporuceni diagnosticka a Iécebna.
Vyhodou je, Ze standardy EpiStop jsou dostupné
na webovych strankach.

V Evropé jsou z fady narodnich gudelines
z hlediska diagnostiky, taktiky a vybéru lé¢by
u epilepsie ¢asto citovany guidelines v anglic-
kém jazyce NICE (National Institute for Clinical
Excellence, 2004) z roku 2004 (National institu-
te for Clinical Excellence, 2004) a SIGN (Scotish
Intercollegiate Guidelines Network) z roku 2003
(Scotish Intercollegiate Guidelines Network,

2003). Oproti ¢eskym doporucenim je vice pro-
storu vénovano nekterym otazkam diagnostiky,
diferencidIni diagnostiky a taktiky Iécby, které
jsou doplnény prehlednymi tabulkami a sché-
maty, fada informaci je navic doplnéna udaji
o dlkazni sile doporucent. V SIGN je napfiklad
uvedena praktickd tabulka tykajicf se oZzehavé
otdzky — vysazovani antiepileptické |é¢by. Riziko
rekurence zachvatl je doloZeno studiemi a je
vztazeno k faktorim: typ zdchvatu, odpoveéd
na inicialnf lécbu, ndlez na EEG a doba remise.
V NICE guidelines jsou tabulky k volbé lécby
podle typu epileptického zéchvatu a syndro-
mu oproti ¢eské verzi obsaznéjsi, doporucené
léky jsou déleny na 1. 2. a dalsi volbu. To, co
je pro klinickou praxi dllezité, je uvedeni Iékd
nevhodnych, potencidlné zachvaty agravujict
(tabulka 8), coz kromé jednoho Udaje v Ceské
verzi nenalézame.

Nazory expertii: konsenzus
expertu, priubézna aktualni sdéleni

Néazory specialistl-expertl jsou obvykle
prvnimi terapeutickymi voditky-guidelines,
se kterymi se na lokaIni ¢i narodni Urovni setkdva
kazdy, kdo zacind 1écit epilepsii. Ostatné titiz
experti se také podileji na tvorbé narodnich
guidelines.

Experti pak ptisobi na rtizné teritoridlni
trovni: mistni, narodni a mezinarodnf. V tomto
rozsahu také tvorf [é¢ebnd doporuceni. Rozsah
geografické plsobnosti expertd viak nenf zaru-
kou Umérné narUstajici kvality ¢i pfinosu jejich
doporuceni pro klinickou praxi. Dovolim si tvrdit,
Ze nazory a kvalita expertl pUsobicich na nasi
narodnf Urovni jsou zcela srovnatelné s experty
nadnarodnimi. TotéZ jisté plati v fadé pfipadl
0 nasich expertech na drovni mistni, lokalnf.
Zde naopak mohou byt optimalni podminky
pro naplnénivystizné formulovanych postulatd
docVlacha, tedy pro ,zdravy a individuélné ve-
deny klinicky Usudek a postup”, ktery nemohou
nahradit zadna pausalni, oficialni ¢i autoritativni
doporucent. V duchu uvedeného citétu nelze
opominout a podcenit ani to, Ze pfi peclivém

Tabulka 8. \/olba |éku podle typu epileptického zachvatu, NICE 2004 (National Institute for Clinical Excellence, 2004)

Typ zachvatu

Léky 1. volby

Léky 2. volby

Léky dalsi volby

Léky nevhodné, potencidlné

zhorsujici zachvaty
Generalizovany tonicko-klonicky CBZ, LTG, VPA, TPM CLB, LEV, OXC AZM, CZP, PHB, PHT, PRIM  TGB, VGB
Absence ETS, LTG, VPA CLB, CZP, TPM CBZ, GBP, OXC, TGB, VGB
Myoklonicky VPA, (TPM) CLB, CZP, LTG, LEV, PIR, TPM CBZ, GBP, OXC, TGB, VGB
Tonicky LTG, VPA CLB, CZP, LEV, TPM AZM, PHB, PHT, PRIM CBZ,0CBZ
Atonicky LTG, VPA CLB, CZP, LEV, TPM AZM, PHB, PRIM CBZ, OXC, PHT

FokaIni s/bez sekundérni generalizace

CBZ, LTG, OXC, VPA, TPM  CLB, GBP, LEV, PHT, TGB

AZM, CZP, PHB, PRIM
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Tabulka 9. \/olba 1éku podle epileptického syndromu, NICE 2004 (Hovorka a Nezédal, 2007).

Prehledové ¢ldnky

Léky nevhodné,

Typ epileptického syndromu Léky 1. volby Léky 2. volby Léky dalsi volby potencidlné
zhorsujici zachvaty

Epilepsie s détskymi absencemi (CAE) ETS, LTG, VPA LEV, TPM CBZ, OXC, PHT, TGB, VGB

Epilepsie s juvenilnimi absencemi (JAE) LTG, VPA LEV, TPM CBZ, OXC, PHT, TGB, VGB

Juvenilni myoklonicka epilepsie (JME) LTG, VPA CLB, CZP, LEV, TPM AZM CBZ, OXC, PHT, TGB, VGB

Eggs;aslié?vcasné idiopaticka epilepsie CBZ, LTG, VPA, TPM LEV AZFl:/LiBC/LPBH%iF;I(’\)AXC, TGB, VGB

Fokalnf epilepsie kryptogenni/ symptomatické CBZ, LTG, OXC, VPA, TPM CLB, GBP, LEV, PHT, TGB AZM, CLZ, PHB, PRIM

Infantilni spazmy (WS) STER, VGB CLB, CZP, VPA, TPM NTZ CBZ, OCBZ

Eoeg;g dr:'c‘k’;r:"ar:?('ﬁeyp(';%z‘f s centrotemporainimi- CBZ, LTG, OXC, VPA LEV, TPM suL

Benigni détskd okcipitaIni epilepsie (BOE) CBZ, LTG, OXC, VPA LEV, TPM

Tézka myoklonicka détska epilepsie (SMEI) CLB, CZP, VPA, TPM LEV, STIR PHB CBZ, LTG, OXC, VGB

Szgiﬁifoif;?;“g;an'E'u”z‘cgc’g' CLB, CZP, ETS, LTG, VPA, STER LEV, TPM CBZ, OXC, VGB

Lennoxtv-Gastautlv syndrom (LGS) LTG, VPA, TPM CLB, CZP, ETS, LEV FLB CBZ, OXC

Landautv-Klefnertv syndrom (LKS) LTG, VPA, STER LEV, TPM SUL CBZ, OXC

Myoklonicko-astaticka epilepsie — Doose (MAE) CLB, CZP, VPA, TPM LTG, LEV CBZ, OXC

Poznamky autora ¢lanku

Od doby vzniku vyse uvedenych doporuceni (NICE 2004, Epistop 2007) se klinickd praxe rozsifuje o vyuziti dalsich novych antiepileptik, podle typu

epileptického zachvatu/syndromu:

PGB —ma indikacni spektrum obdobné s GBP, zachvaty fokélni s/bez sekundarni generalizace, epilepsie fokaIni symptomatické/kryptogennt
ZNS - Zzéachvaty fokéIni s/bez sekundarni generalizace, epilepsie fokaIni symptomatické/kryptogenni

RFM - LennoxUv-Gastautdyv syndrom

LCM - zachvaty fokaInf s/bez sekundérni generalizace, epilepsie fokalni symptomatické/kryptogennt
ECBZ — zachvaty fokaIni s/bez sekundérni generalizace, epilepsie fokalni symptomatické/kryptogennf

naslouchani a pozorovani mize byt nejlepsim
voditkem pro Ié¢bu své choroby i pacient sam.

Celosvétovy ohlas si ziskaly guidelines
vychdzejici z konsenzu 51 vyznamnych ame-
rickych experti v epileptologii (Karceski, Morell
a Carpenter, 2001). Podkladem téchto guidelines
bylo zodpovézeni 21 otdzek, tykajicich se vy-
znamnych a castych situaci pfi lé¢bé epilepsie.
Neslo o zdiivodnéni, na zékladé jakych dlikaz{
¢iinformacije otdzka zodpovézena, ale jak dany
problém expert konkrétné v praxi resi, tedy jak
sam prakticky funguje. Prévé v tom jsou tyto gui-
delines pfinosné. Navic se domnivam, Zze otazky
byly z hlediska klinické praxe dobfe vybrany.
Tykajf se volby inicidlni monoterapie, v pfipade
neuspéchu alternativni monoterapie a kombino-
vané [é¢by, kombinované add-on lé¢by ve vzta-
hu k jiz zavedené konkrétni monoterapii, a to
u epilepsif idiopatickych i symptomatickych, fo-
kélnich i generalizovanych. Inspirujicf a uzite¢né
mohou byt napfiklad Udaje o tom, jak v klinické

praxi experti konkrétné realizuji kombinovanou
lécbu. Udaje na toto téma jsou v soucasné dobé
zejména experimentalni, klinické studie jsou jen
tfi, kromeé supraaditivniho efektu kombinace
LTG a VPA se tykaji jen klasickych antiepileptik,
navic je v ostatnich guidelines v takto Siroké
verzi nenajdeme.

Dalsi zodpovidané otazky jsou z okruhu
specidlnich situaci v epileptologii a tykajf
se problematiky Zen ve fertilnim véku, stafi,
pacientl s depresi ¢i kognitivnim deficitem
a nakonec lé¢by epileptického statu. Vysledné
odpovédi na 21 polozenych otédzek jsou sta-
tisticky zpracovany, prezentovany formou
tabulek a nabizeji pohled na Sirokou $kalu
moznych feseni, kterd experti volf a v jakém
pocetnim zastoupeni. Volba konkrétni lé¢by
je pak fazena do priorit: 1€k 1. volby, 1ék 1.-3.
fady. Sezndmenf se s témito doporucenimi
je idnes stdle aktudlni a pro klinickou praxi
jisté motivujici.

Vyznamnymi voditky pro klinickou praxi
jsou i pribéznd aktudlni prehledovd sdéleni
specialistu, experti na vyznamnd témata
tykajici se 1é¢by epilepsie. Jsou dobfe do-
stupna i v nasem pisemnictvi, v¢éetné tohoto
¢asopisu. Jako priklad uvadime: novinky v 1é¢-
bé epilepsie (Karubova, 2008; Brazdil, 2009),
limity a Uskalf v Ié¢bé epilepsie (Rektor, 2007),
kombinovana lé¢ba u epilepsie (Hovorka a
Nezadal, 2007), lécba specifickych détskych
syndrom (Komarek, 2007; Sykora, 2007), nova
antiepileptika (Rektor a Kuba, 2007), moznosti
a v¢asné indikace invazivni [é¢by epilepsie
(Brazdil, 2009) aj.

Zavér

V soucasné dobé, kterd pfinasi zadplavu no-
vych informaci, je dostupnost doporucenych,
standardnich postupl diagnostiky a Iécby pro
Sirokou vefejnost jisté vyznamna, a tak je tomu
i v pfipadé 1écby epilepsie. ,Guidelines ndm po-
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mahaji, vedou nas, pomahajf odlisit prokdzané
od neprokdzaného, chrani nas pred dUsledky
skute¢nych nebo domnélych chyb” (Rektor,
2008).

Vzdy bychom si méli uvédomit jejich vyhody
a nevyhody, jak uvadime v tabulka 1. Guidelines
v 1é¢bé epilepsie predstavuji predevsim voditka
pro jeji volbu a vedent, nikoli regulace i restrikce
lécby (Shorvon, 2007). Kdykoli je vsak prekro-
¢ime, méli bychom o tom védét a také védét,
proc¢ tak ¢inime. Guidelines nemohou zastinit
odpovedny individudIni pfistup ke konkrétnimu
nemocnému, nebot na vetsinu problémd, které
|écbu epilepsie provézeji, nejsou a zfejmé dlou-
ho jesté nebudou dostupné Udaje zalozené na
vedeckych dikazech.

Hledani jednoty a jistoty je ostatné vzdy
slozité. Rec¢eno slovy Jifho Dolanského (2000):
,Jsou samoziejmé analogie v pribéhu a efektu
lécby u skupin pacientd. Je vsak potfebné vcas
rozpoznat, kde je ta hranice, kdy nelze doktriny
pouzit, kdy skodi, kdy je tfeba zménit taktiku”
(Dolansky, 2000). A tak vie opét zUstava na nas,
na nasich znalostech, klinickych postfezich
a dovednostech, na individualné vedeném di-
alogu mezi ndmi a nasimi pacienty. ,Musime si
uvedomit, Ze pacient konzultuje svij problém
s nami, lékafi, ne se standardy.” ,My neseme od-
poveédnost, ze nemocny bude lé¢en optimalng,
podle nejlepsi metody.” ,Pacient mé na to pravo.”
(Rektor, 2009).

Prdce je podporena vyzkumnym zdmérem:
Patofyziologie neuropsychickych onemocnéni a jeji
klinické aplikace V.Z 00216208]16.
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