Informacje edukacyjne 7 zakresu neurologii dzieci i mlodziezy

Burza w mozgu: Czym naprawde jest
padaczka?

Wprowadzenie

Padaczka od wiekow budzita Igk i niezrozumienie, jednak wspotczesna medycyna rzuca
na nig zupetie nowe $wiatlo. Padaczka, dotykajaca okoto 1% populacji jest statg sktonnoscia
organizmu do wystgpowania nagtych i powtarzalnych wytadowan w ukladzie nerwowym.

Nie kazdy jednorazowy napad drgawek oznacza od razu padaczke. Te¢ chorobe mozgu wedtug
International League Against Epilepsy (ILAE) rozpoznaje si¢ w trzech konkretnych
przypadkach:

o gdy wystgpity co najmniej dwa nieprowokowane lub odruchowe napady
padaczkowe w odstepie wigkszym niz 24 godziny,

e gdy po jednym napadzie ryzyko kolejnego jest bardzo wysokie (wynosi co najmniej
60%),

o gdy lekarz zdiagnozuje konkretny zespol padaczkowy.

Warto odrozni¢ padaczke od tzw. napadéw objawowych, ktore moga wystapi¢ u kazdego pod
wptywem silnego czynnika zewngtrznego, np. ostrego urazu mozgu czy zaburzen
metabolicznych. Takie incydenty nie s3a padaczka, lecz reakcja moézgu na chwilowe
uszkodzenie.



Etiologia,
czyli jakie czynniki determinuja chorobe?
Przyczyny padaczki zmieniajag si¢ wraz z wiekiem. U dzieci dominujg
czynniki genetyczne, natomiast u osob starszych (powyzej 65. roku zycia) najczgstsza

przyczyng sa choroby naczyniowe mozgu, takie jak udary. Inne zrodta to urazy, guzy mozgu,
infekcje czy wady rozwojowe kory mozgowe;.

Klasyfikacje typow napadow padaczkowych

Napad padaczkowy to czasowa dysfunkcja OUN, objawiajaca si¢ jako nagle, stereotypowe
zaburzenia $wiadomosci, zachowania, emocji, czynno$ci ruchowej, postrzegania lub czucia.

Wyrézniamy:
1.Napad o poczatku ogniskowym
2.Napad o poczatku uogolnionym

3.Napad o nieznanym poczatku

1. Napady ogniskowe: Zaczynaja si¢ w konkretnym punkcie mézgu, w jednej potkuli,
w okreslonym obszarze neurondow. Czesto zwigzane sg z regionami podkorowymi.
Pacjent moze zachowaé przytomno$¢, badZz moga towarzyszy¢é mu zaburzenia
swiadomosci. Dlatego dzielimy je na:

-napady przebiegajace bez zaburzonej §wiadomosci,
-napady przebiegajace z zaburzong §wiadomoscia.
Nie zawsze obecne s3 objawy ruchowe, dlatego inny podziat obejmuje:

-napady bez objawdéw ruchowych,

-napady z objawami ruchowymi.

2. Napady uogdlnione: Od poczatku obejmujg obie péditkule mézgu. Moze to byé
klasyczny napad toniczno-kloniczny (z utrata przytomnos$ci, wypr¢zeniem ciata
1 drgawkami) lub subtelny napad nieswiadomosci, podczas ktorego pacjent jedynie na
kilka sekund ,,zawiesza si¢” i ma nieobecny wzrok.



Napady nie muszg obejmowac objawow ruchowych, z tego wzgledu dzielg si¢ na:

e Napady z objawami ruchowymi:
-toniczno-klonicznymi,
-klonicznymi,
-tonicznymi,
-mioklonicznymi,
-miokloniczno-toniczno-klonicznymi,
-miokloniczno-atonicznymi,
-atonicznymi,
-kurczami padaczkowymi.

e Napady bez objawoéw ruchowych (napady nieswiadomosci):
-typowe napady nie§wiadomosci,
-atypowe napady nie§wiadomosci,
-miokloniczne napady nieSwiadomosci,
-mioklonie powiek.

Stan padaczkowy — sytuacja alarmowa

Najpowazniejsza postacig choroby jest stan padaczkowy. To sytuacja, w ktorej napad
trwa zbyt dlugo lub napady powtarzajg si¢ tak szybko, ze chory nie odzyskuje pomi¢dzy nimi
przytomnosci. W przypadku napadow drgawkowych kluczowa jest
granica 5 minut (w przypadku stanu padaczkowego drgawkowego) lub 10 minut
(w przypadku ogniskowego stanu padaczkowego)— jesli stan padaczkowy nie ustgpuje po tym
czasie, nalezy niezwlocznie rozpocza¢ intensywne leczenie farmakologiczne, aby zapobiec
trwalym uszkodzeniom mozgu.

Czas to mézg! W leczeniu stanu padaczkowego kazda minuta opdznienia zwigksza ryzyko
trwatego uszkodzenia neurologicznego. Szybka interwencja terapeutyczna bezposrednio
wspiera cel, jakim jest natychmiastowe przerwanie aktywnosci drgawkowe;.

Diagnostyka

Podstawowym narzedziem diagnostycznym jest badanie EEG (elektroencefalografia),
ktora rejestruje czynno$¢ elektryczng mozgu. Co ciekawe, u czgéci chorych rutynowe badanie
EEG moze nie wykaza¢ zmian, dlatego czasem konieczne sg dluzsze zapisy lub badania wideo-
EEG. Niezbedne sg réwniez badania obrazowe, takie jak rezonans magnetyczny (MR), ktéry
pozwala wykry¢ zmiany strukturalne bedace przyczyng napadow.



Farmakoterapia

Leki przeciwdrgawkowe (ASM), wczesniej okreslane jako leki przeciwpadaczkowe
(AED), stanowig fundament terapii padaczki, ktorej celem jest zapobieganie napadom poprzez
hamowanie nadmiernych wyladowan neuroné6w w mézgu. Obecnie w obiegu dostepnych jest
ponad 30 réznych lekéw, co pozwala na coraz bardziej precyzyjne dopasowanie leczenia do
indywidualnego pacjenta.

Rozwoj lekow przeciwdrgawkowych mozna podzieli¢ na trzy gtéwne etapy:

e Pierwsza generacja (do polowy XX w.): Leki tradycyjne, takie jak fenytoina
1 etosuksymid, ktore skutecznie hamuja napady, ale wigzg si¢ z licznymi interakcjami
1 skutkami ubocznymi.

e Druga generacja (polowa XX w.): Obejmuje m.in. karbamazeping 1 kwas
walproinowy, oferujac szersze spektrum dziatania i lepszy profil bezpieczenstwa.

e Trzecia generacja (od lat 90. XX w. do dzis): Nowoczesne leki, takie jak lamotrygina,
lakozamid i lewetyracetam, projektowane z mys$la o konkretnych mechanizmach
celowanych, co minimalizuje dziatania niepozadane i poprawia jako$¢ zycia pacjentow.

Wspotczesny rozwoj lekéw przesunal si¢ w kierunku podejscia ukierunkowanego na cel,
wykorzystujac postepy w biologii molekularnej i wysokoprzepustowych badan przesiewowych
w celu identyfikacji obiecujacych srodkéw terapeutycznych. Najnowszym osiggnigciem jest
nowy lek przeciwpadaczkowy ganaksolon, ktory zostal zatwierdzony przez Amerykanska
Agencje ds. Zywnosci i Lekow (FDA).

Leczenie padaczki jest procesem dynamicznym, czg¢sto porownywanym do gry w szachy, gdzie
kazda decyzja o wyborze leku, dawce lub zmianie schematu musi by¢ starannie przemyslana.
Dlatego tez do strategii terapeutycznych zaliczamy:

o monoterapie¢: Okoto 50-60% pacjentdw osiaga petng kontrolg¢ napaddéw przy uzyciu
tylko jednego leku.

e politerapie: W przypadku niepowodzenia monoterapii stosuje si¢ taczenie lekow
o komplementarnych mechanizmach dziatania (np. kwas walproinowy z lamotryging),
co moze poprawi¢ skutecznos¢.

o szybkie podawanie dozylne: W stanach naglych, takich jak stan padaczkowy,
kluczowe jest szybkie przerwanie drgawek. Badania potwierdzaja bezpieczenstwo
1 wysoka efektywnos$¢ szybkiego podawania dozylnego lekow takich jak lakozamid,
lewetyracetam i walproinian.

Mimo postepu farmakologii, okoto 30% pacjentéw cierpi na padaczke lekoopornag
(DRE), zdefiniowang jako niepowodzenie dwdch odpowiednio dobranych prob leczenia ASM.
U niewielkiej grupy pacjentow (ok. 6% hospitalizowanych) wystepuje padaczka ultra-oporna
(URE), charakteryzujaca si¢ brakiem odpowiedzi na co najmniej sze$¢ réznych strategii
terapeutycznych, w tym leki, operacje i neurostymulacj¢. W takich przypadkach nadziej¢ daja
nowe czasteczki, np. cenobamat. Przyszto$¢ terapii ASM wigze si¢ z medycyna
personalizowana, oparta na genetyce, optymalizacja postaci lekow (np. systemy dostarczania
oparte na nanoczgsteczkach) oraz rozwojem lekow wielocelowych (multi-target), ktore
oddziatuja na kilka szlakow patologicznych jednoczesnie.



Nazwa leku
Lakozamid

Lewetyracetam

Walproinian sodu

Cenobamat

Lamotrygina

Mechanizm dzialania
Zwicksza powolng
inaktywacje kanatéw
sodowych
bramkowanych
napigciem

Modulator SV2A
(biatko pegcherzykow
synaptycznych); hamuje
uwalnianie
neuroprzekaznikow

Wielokierunkowy:
wzmocnienie GABA,
hamowanie kanatow
sodowych i wapniowych
typu T

Modulator kanatow
sodowych i receptorow
GABAA

Bloker kanatow
sodowych (stabilizacja
btony)

Czeste skutki uboczne
Niedoci$nienie (4.5% -
11.1%), zawroty glowy
(5.3% - 10%),
wydluzenie odstepu PR
($rednio 6.1-10.6 ms),
bradykardia (0.2% -
11.2%), nudnosci,
sennos¢

Sennos¢ (6% - 19.3%),
niedocisnienie (5.2% -
12%), agitacja/delirium
(1.5% - 3.3%),
bradykardia (1.5% -
3.2%), reakcje w
miejscu wstrzyknigcia
(0.4% - 6.1%)

Senno$¢ (10% - 15%),
nudnosci (8% - 10%),
parestezje (5% - 15%),
niedocisnienie (1.8% -
10%), hiperamonemia
(5%), drzenie (2.5%)
Sennos$¢, zawroty
glowy, zmeczenie

Wysypka (czgsto u
dzieci), zawroty glowy,
podwodjne widzenie

Interakcje lekowe
Minimalne; rzadko z
lekami wptywajacymi na
przewodnictwo serca

Minimalne

Liczne; podnosi poziom
lamotryginy

Wymaga monitorowania
w politerapii

Walproinian zwigksza ti,,
karbamazepina zmniejsza
tip

Tabela 1. Porownanie przyktadowych lekow stosowanych w leczeniu padaczki
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