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Metabolicky syndrom je ¢asté onemocnéni viech skupin obyvatel. Je charakterizovan obezitou, hypertenzi, hyperglykémii, hyperlipi-
démii (Tung M Fong, 2004). Pficina vzniku mize byt dana geneticky, vyznamnéji se uplatriuje vliv Zivotniho stylu, zejména nadmérny
pfijem kalorii a sedavy zplisob Zivota. Onemocnéni mize byt zhorsovano nékterymi léky, naptiklad antiepileptiky, ktera jsou podavana
dlouhodobé lidem trpicim epilepsii. Pfi vybéru antiepileptika tak musime brat v ivahu i komorbidity nemocného.
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Epilepsy and metabolic syndrome X

Metabolic syndrome is a common disease in all population groups. It is characterized by obesity, hypertension, hyperglycaemia, and
hyperlipidaemia (Tung M Fong, 2004). The aetiology may be determined genetically; however, lifestyle factors play a major role, particu-
larly excess caloric intake and sedentary lifestyle. The condition may be aggravated by some medications, e.g. antiepileptics, which are
administered on a long-term basis in individuals with epilepsy. Thus, when selecting an antiepileptic drug, the patient's comorbidities

have to be taken into consideration.
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Uvod

Metabolicky syndrom X je syndrom, zahrnuji-
cf (dle Ravena zr. 1993) inzulinorezistenci, arteridlnf
hypertenzi, hypertriacylgycerolemii a diabetes
mellitus; dale mikrovaskularni anginu pectoris, po-
ruchy koagulace a fibrinolyzy, ischemickou cho-
robu srdec¢ni a androidni obezitu. Roku 1999 byla
uvedena definice WHO: metabolicky syndrom X
zahrnuje jednu ze tff slozek: diabetes mellitus
2. typu nebo snizenou toleranci glukdzy, nebo
prokdzanou rezistenci k inzulinu; nebo musejf byt
piftomny alespon dva ze ¢tyf znakd: abdomindinf
obezita, arteridIni hypertenze, mikroalbuminu-
rie nad 20mg/min, dyslipidemie (triacylglycerol
nad 1,7 mmol/la HDL cholesterol pod 0,9 mmol/I
umuzt a pod 1,01 mmol/l u Zzen).

Dnes se nejvice uziva definice
Amerického narodniho
cholesterolového programu
(kritéria Mezinarodni federace
pro diabetes IDF 2005)

Obezita: obvod pasu u muzt > 102cm (dle
pfisnéjsich kritérif 94cm), u Zzen >88cm (dle
prisnéjsich kritérii 80 cm); zvyseny krevni tlak:
> 130/80; glykémie na la¢no: > 6,1 mmol/[; triacyl-
glyceroly: > 1,7 mmol/I, HDL cholesterol u muzd
pod 1,0mmol/l, u Zen pod 1,25 mmol/I.

Mechanizmus vzniku
metabolického syndromu X
a vzniku organovych komplikaci
(Svacina, 2004)

Vznik metabolického syndromu je ve své
slozitosti jednoduchy. Obvykle se rozviji u osob

s nadmeérnym pfijmem potravy a nedostatkem
pohybu. DUsledkem je obvykle obezita a z ni
plynouci rezistence tkani k inzulinu, hypergly-
kemie, nedostatecné vyuzitl glukdzy z potravy
i zdsobniho glykogenu. To vede k zajistovanf{
energie z tukd, ¢imz se zvysuje hladina volnych
mastnych kyselin v krvi. Nadbytek glykogenu
je ukladan ve tkanich, coz zvysuje jejich dalsf
inzulinorezistenci. Nakumulovany tuk, zejména
v oblasti bficha, je Zivym metabolicky a hor-
monalné aktivnim orgdnem. Z tukové tkané je
uvolnovaén leptin, ktery vyvolava sympatikotonii
amuze vést k hypertenzi. Dalsi, tzv. adipokiny,
zvysuji inzulinovou rezistenci, coz vede k va-
zokonstrikci a dysfunkci endotelu cév. Tukova
tkdn ma zachycovat z cirkulace mastné kyseliny
a ukladat je do triacylglycerold adipocytd. Tim
se snizuje jejich hladina v krvi. Pfi fyzické z&tézi
naopak je z tuku uvolfiovéna energie, kterou
utilizuje pracujici sval. Pokud je nedostatek po-
hybu, pak po vysyceni adipocytl tukové tkané
jsou triacylglyceroly ukladany do svalové tka-
né. Vdzne transport glukdzy do tkdni a vznika
tak jizzminénd inzulinovd rezistence a porucha
glukdzové tolerance. Hodnota plazmatickych tri-
acylgyceroll nepfimo ukazuje na neschopnost
spravné metabolizovat tuky.

Dusledky metabolického syndromu

Predcasna ateroskleréza, makroangiopatie, (in-
farkt myokardu, ischemicka choroba srde¢ni, cév-
ni mozkova pfihoda, ischemické choroba dolnich
koncetin), mikroangiopatie (nefropatie, retinopatie).
Ze vsech popsanych pfiznakd metabolického
syndromu dominuje diabetes mellitus 2. typu.
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Diabetes mellitus mlze zplsobit naruseni kogni-
tivnich funkci (Arvanikatis Z, et al. 2004). Diabetes
mellitus 1. typu mUze zpomalit psychomotorické
tempo, diabetes mellitus 2. typu mUze zhorsit
uklddani novych informaci a je zvazovan jeho
mozny vliv na atrofii meziotemporalnich oblas-
ti temporalniho laloku (den Heier, et al. 2003).
Inzulin mé& zfejmé ochranou roli v procesu paméti
a uceni. Diabetes mellitus je povazovan za ne-
zavisly rizikovy faktor pro vznik cévni mozkové
pfthody (s rozvojem poruchy kognitivnich funkcf
a demence).

Terapie metabolického syndromu
Existuje lé¢ba nefarmakologicka a farmako-
logicka. Nefarmakologické zahrnuje pravidelnou
Zivotospravu, Upravu télesné hmotnosti racio-
nélnf stfidmou stravou, dostate¢nou fyzickou
aktivitu, vylouceni alkoholu a koufeni, Upravu
hodnot tlaku krevniho, Upravu hladiny lipidd,
cukru a kyseliny mocové v séru. Zakladnim tera-
peutickym pocinem je jednak (mfrné &i pfimére-
né) omezenf pHjmu potravy, jednak, a to je jesté
dudlezitgjsi, pfimérend (zvysena) télesna aktivita.
Tak je navozena rovnovéha mezi pfijmem a vy-
dejem energie, mezi ukladanim a mobilizaci
energetickych rezerv organizmu. Za nejvhod-
néjsi je povazovana pravidelna aerobnf fyzicka
¢innost. V béznych dennich podminkach nejlé-
pe vyhovuje témto pozadavkim rychld chiize
nebo mirny béh. Zlepsi se utilizace glukdzy, snizi
se inzulinova rezistence, poklesne hodnota in-
zulinu v krvi, zlep$i se mobilizace a spalovani
tukl ve tkanich, zlepsi se kostni metabolizmus,
snizf se klidova srdec¢ni frekvence, mdze dojit
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ke snizeni hodnot tlaku krevniho, poklesu vy-
skytu cévnich mozkovych pfihod a ischemické
choroby srde¢ni.

Epilepsie, metabolicky syndrom X
a antiepileptika

Nemocni epilepsii mohou mit kromé své
neurologické choroby i fadu jinych onemoc-
néni, v¢etné metabolického syndromu X. Byvajf
¢asto omezeni v moznostech fyzické aktivity
a sportu. Sedavy zpUsob zZivota a nadmérny pfi-
jem kalorii vedou u téchto pacientd pomérné
snadno k rozvoji metabolického syndromu X
se vsemi dUsledky. Navic jejich télesnd hmot-
nost muze byt zvySovana nékterymi uzivanymi
antiepileptiky (valprodt, gabapentin, pregabalin,
vigabatrin).

Vliv AE na télesnou hmotnost
a lipidemii

Pfi vybéru vhodného antiepileptika musime
tedy zohlednit nejenom typ zachvatd, etiolo-
gii, vék, pohlavi, predpoklddanou compliance,
ale i pridruzené komorbidity, farmakologické
vlastnosti antiepileptika a potencialni vedlej-
3 Ucinky, veéetné mozného vlivu na télesnou
hmotnost. Kyselina valproovd, gabapentin, pre-
gabalin a vigabatrin mohou zvysovat télesnou
hmotnost. Naopak topiramat nebo zonisamid
mohou télesnou hmotnost snizovat (Erfurth et
Kuhn, 2004; Chengappa, et al. 2002; Wellmer,
Wellmwr, Bauer, 2008).

Je-li metabolicky syndrom X soucasnou
komorbiditou nemocného epilepsii, sna-
Zime se nezhorsit metabolickou situaci vol-
bou vhodného antiepileptika. Rada antiepi-
leptik ma také vliv na hodnotu triglyceridd,
HDL a LDL. Benzodiazepiny a valproat zvysujf
HDL, karbamazepin a fenobarbital snizuji tri-
glyceridy, zvysuji celkovy cholesterol a LDL.
Fenytoin zvysuje triglyceridy a HDL, snizuje
LDL. Topiramat snizuje triglyceridy a HDL.
Starsi antiepileptika jsou metabolizovdna
pres cytochrom P450 a mohou tak interago-
vat s metabolizmem cholesterolu. Néktera

Tabulka 1. Vliv antiepileptik na hladinu tukd v krvi

U¢inna latka Ucinky

benzodiazepin zvysuje HDL

valproét zvysuje HDL

karbamazepin

snizuje TG, zvysuje celkovy cholesterol LDL

fenobarbital

snizuje TG, zvysuje celkovy cholesterol LDL

fenytoin zvysuje TG a HDL, snizuje LDL
topiramat snizuje TG a HDL, méa antihyperglykemicky efekt
zonisamid ovliviuje metabolizmus glukézy a energetickou rovnovahu

nova antiepileptika (topiramat a zonisamid)
jsou metabolizovana jinymi cytochromovymi
systémy, které neinteraguji s metabolizmem
cholesterolu. Z tohoto hlediska mohou byt
vhodnéjsi u nemocnych epilepsii a sou¢asnym
vyskytem metabolického syndromu X. U topi-
ramatu byl popséan antihyperglykemicky efekt
a je zvazovan i mozny antidiabeticky efekt.
Zonisamid ovliviuje metabolizmus glukdzy
a energetickou rovnovéhu (Wellmer, Wellmer,
Bauer, 2008).

Valproat zpUsobuje nej¢astéji nardst hmot-
nosti. Je derivatem mastnych kyselin, soutéz{
s volnymi mastnymi kyselinami o vazbu na al-
buminy a plsobi jako GABA-ergni agonista.
Tak ovliviiuje funkci pankreatickych beta bunék
a sekreci inzulinu. Sledovéan byl u nemocnych
lé¢enych valproatem vzestup sérové hladiny lep-
tinu, postprandialnf hladiny inzulinu, proinzulinu
a Gpeptidu. Pfi dlouhodobé 1é¢bé valprodtem
mUze dojit k vzestupu inzulinové rezistence
a zvysenf glukézou stimulované pankreatické
sekrece.

Déle se na zvysovani hmotnosti mdze po-
dilet snizend beta oxidace mastnych kyselin pfi
deficitu karnitinu.

Zavér

Antiepileptikum pro své pacienty musime
vybirat po bedlivém uvézeni, s ohledem na typ
epilepsie, ktery chceme |éCit, ale nezapomenme
zohlednit vedlejsi a nezadoucf vlastnosti zvole-
nych antiepileptik, vék a komorbidity nemocného
a mozné interakce s dalsimi léky, které uziva.
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