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RETROSPEKTIVNA ANALYZA NEZIADUCICH
UCINKOV ANTIEPILEPTICKEJ TERAPIE U DETi
A ADOLESCENTOV S EPILEPSIOU
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Antiepileptika su lie¢iva uréené na dihodobu terapiu, a preto ich mozné neziaduce U€inky vyzaduiju zvySenu pozornost. Terapeutickeé rizi-
ko tychto lie€iv je obzvlast zvyraznené pri liecbe detskych pacientov, a to najmé v suvislosti s uzivanim klasickych antiepileptik. Ciefom
préace bolo ziskat Udaje o bezpecnosti antiepileptickej terapie detskych pacientov dispenzarizovanych vo vybranej detskej neurologickej
ambulancii.

Metodika: V praci sme analyzovali neziaduce U€inky antiepileptik u detskych pacientov dispenzarizovanych v detskej neurologickej am-
bulancii v Nitre za obdobie 10 rokov (1994-2004). V uvedenom obdobi sa dispenzarizovalo 219 pacientov s diagndzou epilepsie. Zdrojom
dat bola zdravotna dokumentécia pacientov.

Vysledky: Monoterapiou sa liecilo 53 % detskych pacientov. NajéastejSie indikovanym antiepileptikom bola kyselina valproova. V sledova-
nom subore sa neziaduce ucinky antiepileptik vyskytli takmer u 30% pacientov. Va¢sina neziaducich reakcii (85 %) mala menej zavazny
charakter a objavila sa v suvislosti s lie€bou kyselinou valproovou a karbamazepinom. Najviac zastipené spektrum neziaducich u¢inkov
predstavovali: gastrointestinalne tazkosti (39 %), CNS prejavy (37 %), kozné prejavy (14 %) a poruchy krvotvorby (9 %). Va€Sina z nich mala
len prechodny charakter. Zavazné (idiosynkratické) neziaduce ucinky (akutna pankreatitida po kys. valproovej, toxoalergicky exantém po
karbamazepine, koncentrické ztiizenie zorného pola po vigabatrine) boli vo forme Hlasenia o neziaducom ucinku lieku odoslané do Narod-
ného centra pre neziaduce ucinky liekov v Bratislave.

Zéver: Z vysledkov nasej prace vyplyva, ze liecbu klasickymi antiepileptikami (fenytoinom, kyselinou valproovou, karbamazepinom) spre-
vadza relativne ¢asty vyskyt neziaducich reakcii. Novsie antiepileptika maju priaznivejsi profil neziaducich ucinkov, avSak neustale pre-
bieha ich klinické hodnotenie.

Krucové slova: epilepsia, deti, antiepileptika, neziaduce uginky.

ADVERSE EFFECTS OF ANTIEPILEPTIC THERAPY IN CHILDREN AND ADOLESCENTS WITH EPILEPSY - RETROSPECTIVE ANALYSIS
Anticonvulsants are drugs for a longtime therapy, therefore their possible adverse effects require more attention. The aim of study was to
obtain data about adverse effects and overall risk of antiepileptic therapy in paediatric patients with epilepsy.

Methods: We analyse the adverse effects of antiepileptic drugs used by paediatric patients, who were treated in private paediatric neuro-
logical practice in Nitra during 10 years time (1994-2004). Over this period, there were 219 patients treated with the diagnosis of epilepsy
in this ambulance. Medical records of these patients have provided the source of data.

Results: One hundred sixteen (53 %) patients were treated by monotherapy. Valproate was the most often used antiepileptic drug. Adverse
effects of anticonvulsants were presented at almost 30 % of patients. Most of the adverse reactions had less serious character and develo-
ped after the treatment with both valproate and carbamazepine. The most frequent adverse effects were gastrointestinal problems (39 %),
central nervous system problems (37 %), skin eruptions (14 %) and malfunction of haemopoiesis (9%). Serious (idiosyncratic) adverse
effects (acute pancreatitis after valproate therapy, toxoallergic exanthema after carbamazepine, exocentric constriction of visual field after
vigabatrine) were reported to the National monitoring centre for the adverse reactions of drugs in Bratislava.

Conclusion: Our results point out on the fact that the therapy by classic antiepileptics (phenytoin, valproate and carbamazepine) is con-
nected by relatively frequent incidence of the adverse reactions. Therefore, it is necessary to monitor actively anamnestic, clinical and
laboratory warning manifestation of possible adverse reaction.

Key words: epilepsy, children, anticonvulsants, adverse effects.
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Uvod

Siroké pouzivanie liekov, ktoré sa stalo sucas-
fou kazdodenného zivota, otvorilo vazny problém
farmakoterapeutického rizika. VV podstate neexistuje
farmakologicky ucinna latka medzi antiepileptikami,
ktord by nemohla vyvolat taktiez neZiaduci ucinok
(NU) (1).

Obzvlast citlivou je problematika farmakotera-
pie u deti a s Aou spojené riziko lie¢by. Spektrum

54

neziaducich ucinkov liekov je u deti na rozdiel od
dospelych zéasadne odli$né a vyskytuju sa aj Castej-
Sie. Je to spdsobené predovSetkym odliSnostami vo
farmakokinetike lieCiv v detskom organizme. Detski
pacienti sa vyznacuju aj ovela va¢Sou individualnou
citlivostou na lieky (2).

Epilepsia je najcastej$im neurologickym ochore-
nim v detskom veku. Asi 5% deti prekond v zivote
aspon jeden epilepticky zachvat. V Slovenskej re-

publike je dispenzarizovanych 7000 deti s epilep-
siou, ktoré predstavuju 32 % vSetkych detskych pa-
cientov s neurologickymi ochoreniami vo veku 0-18
rokov (3).

Terapia antiepileptikami (AE) je zékladom
lieCby epilepsie. Su to lie¢iva uréené na dihodobu
terapiu, a preto ich mozné NU vyzaduju zvy$enu
pozornost (4). Je zname, ze lie¢ba tradi¢nymi
antiepileptikami  (fenytoin, etosuximid, kyselina
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valproova, karbamazepin a iné) je sprevadzana
CastejSim vyskytom neziaducich reakcii, avSak ani
novsie lieky tejto skupiny nie su bez rizika. Podfa
doterajSich Studii sa neziaduce reakcie vyskytuju
pri monoterapii asi u jednej Stvrtiny pacientov, pri
dvojkombinacii u jednej tretiny a u pacientov uzi-
vajucich tri a viac AE asi u jednej polovice (5, 6, 7).
Napriek tejto skutoCnosti su informacie o vyskyte
NU antiepileptik v klinickej praxi znatne obmedze-
né. Chybaju najma prace podavajlce komplexné
Udaje o bezpecnosti AE u rizikovych skupin paci-
entov, ku ktorym patria i deti. Ciefom préace bolo
retrospektivne analyzovat neziaduce ucinky, ktoré
sa vyskytli v stvislosti s farmakoterapiou epilepsie
u detskych pacientov v podmienkach ambulantnej
praxe.

Metodika a stubor pacientov

Zdrojom udajov bolo retrospektivne hodnotenie
terapie detskych pacientov s diagndzou epilepsie.
Zamerali sme sa na data tykajlce sa farmakoterapie
pacientov (indikované AE, pouzity preparat, liekova
forma preparatu). BlizSie sme sledovali lekérske
zaznamy o NU antiepileptik (ich zavaznost, vyskyt,
podet u daného pacienta, kauzalny vztah NU - dané
AE, intervencia veduca k elimin&cii NU), ktoré sa
stali predmetom dalSej analyzy.

V&etci sledovani pacienti boli dispenzarizovani
v jednej ambulancii detského neuroléga v Nitre za
obdobie 10 rokov (jun 1994 —jun 2004). Deti sa an-
tiepileptikami lie€ili v ¢asovom intervale 3 mesiace
az 10 rokov.

Zavaznost resp. prediktabilitu neziaducich re-
akcii AE sme hodnotili podfa Dhillona a Sandera.
Tito autori rozliSuju davkovo zavislé (predikovatengé)
a idiosynkratické (na davke nezdvislé) neziaduce
Ucinky (tabulka 1) (8).

V' sledovanom obdobi bolo v spominanej ambu-
lancii detského neuroldga dispenzarizovanych 219
pacientov s diagndzou epilepsie (109 chlapcov a 110
diev¢at). U 122 pacientov (56 %) boli okrem epilepsie
diagnostikované i iné ochorenia (mikrocefélia, ence-
falopatia, autizmus, poruchy spravania, Skolské vy-
vinové poruchy a iné). Ziskané udaje sme Statisticky
spracovali a vyhodnotili pomocou Pearsonovho chi-
kvadratového testu. Za signifikantné boli povazova-
né hodnoty s p<0,05.

Vzhfadom k retrospektivnemu charakteru nasho
hodnotenia sa nevyzadoval suhlas etickej komisie.

Vysledky

V analyzovanom stbore detskych pacientov sa
53% z nich liecilo monoterapiou a zvySok kombina-
ciu viacerych AE. NajpouZivanejsim antikonvulzivom
bola kyselina valproova (74 % pacientov), nasledoval
karbamazepin (47 %). Z antiepileptik Ill. generacie
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Tabufka 1. NajéastejSie neziaduce ucinky antiepileptik (upravené podra Dhillona a Sandera) (8)

lieGivo
benzodiazepiny

karbamazepin

predikovatefné (dévkovo zavislé) NU

hypersekrécia slin a bronchialneho sekrétu

diplopia, ospalost, cefalea, nauzea, arytmie,

orofacialna dyskinéza
klonazepam  Unava, ospalost, ataxia
etosuximid nauzea, zvracanie, ospalost, cefalea, letargia
. ospalost, diplopia, ataxia, cefalea, tremor,
gabapentin . .
zvySenie hmotnosti
lamotrigin cefalea, ospalost, diplopia, ataxia

oxkarbazepin nauzea, sedécia, slabost

fenobarbital . . )
hypokalcémia, osteomaldcia, apatia

e hirzutizmus

kys. valproova .
anorexia, ospalost

vigabatrin vertigo, ospalost, zvy$enie hmotnosti

topiramat
NU - neziaduci tginok

dyspepsia, nauzea, zvracanie, alopécia,

Unava, depresia, poruchy pamati, impotencia,

ataxia, ospalost, diplopia, hyperplazia gingiv,

nervozita, Unava, ospalost, strata na vahe, vertigo

idiosynkratické (na dévke nezavislé) NU

svalova hypotonia, ataxia, psychomotorické
spomalenie

fotosenzitivita, Stevens-Johnsonov sy., aplas-
ticka anémia
exantém, trombocytopénia

exantém, erythema multiforme, Stevens-
Johnsonov sy.

exantém

zlyhanie pecene, diseminovana intravaskularna
koagulacia, exantém

exantém

makulopapularny exantém, hepatotoxicita,
exfoliativna dermatitida

exantém, Dupuytrenova kontraktura, krvné
dyskrazie

akutna pankreatitida, aplasticka anémia,
trombocytopénia, hepatotoxicita

poruchy spravania, psychézy, koncentrické
zUzenie zorného pofa

nefrolitidza, psychomotorické spomalenie

Tabufka 2. Vyskyt neziaducich ucinkov kyseliny valproovej

neziaduci uéinok

percento zo vSetkych
pacientov s valproatom

12 75
2 1,2
1 0,6
2 1,2
8 5
7 4,3
8 5
2 1,2
6 3,7
2 1,2
3 1,9
5 3,1

NU - neziaduci Gginok CNS — centralny nervovy systém GIT — gastrointestinalny trakt — v porovnani s CBZ:

Unava
CNS prejavy? emocna labilita
pohybovy nepokoj
pankreatitida
dyspepsia
GIT tazkosti® nechutenstvo
zvySenie hmotnosti
vomitus
poruchy krvotvorby? anem|’a :
neutropénia
kozné prejavy? aIer?@
alopécia
a).0.dNS
®p < 0,0005

Graf 1. Zaznamenané neziaduce ucinky antiepileptik rozdelené podfa prediktability
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detsky neuroldg indikoval predovSetkym lamotrigin
(22 %) a topiramat (19 %), a to najma v kombindcii.

Neziaduce reakcie sme zaznamenali takmer
u 30 % detskych pacientov s epilepsiou. Najvaésiu
dast (84%) tvorili NU starich antiepileptik.
V porovnani s nov&imi antiepileptikami bol vyskyt
ich NU signifikantne vy3si (odds ratio, 2,553; Cl
95%, 1,477-4,410; p<0,005). Viac neziaducich
reakcii sa objavilo pri monoterapii ako pri lieChe
kombin&ciou viacerych AE, nakofko véacsina deti
sa lie€ila kyselinou valproovou a to najma v mo-
noterapii. Charakter 85% NU bol menej zavazny
a nevyziadal si zmenu antiepileptickej terapie, pre-
toze mali v&¢Sinou iba prechodné trvanie (graf 1).
Zavazné idiosynkratické reakcie sa rieSili okamzi-
tym prerusenim lie¢by. V troch pripadoch bola nut-
na hospitalizacia (valproat — akutna pankreatitida,
alergické prejavy; karbamazepin — toxoalergicky
exantém).

Najéastejsie sa z NU vyskytovali gastrointesti-
ndlne tazkosti (nauzea, zvracanie, dyspepsia), za
nimi nasledovali CNS prejavy (Unava, tremor, diplo-
pia, cefalea), kozné prejavy (toxoalergicky exantém,
alopécia, hypertrichdza) a poruchy krvotvorby (ané-
mia, neutropénia) (graf 2).

Najviac NU sa diagnostikovalo v skupine pacien-
tov lieCenych kyselinou valproovou (VPA), ktord bola
zaroven najCastejSie indikovanym AE. Neziaduce
reakcie sa objavili u 21 % detskych pacientov uziva-
jucich toto lie€ivo (tabufka 2). Najfrekventovanej$im
neziaducim Ucinkom VPA boli gastrointestinélne
tazkosti, ktoré sa objavili signifikantne CastejSie nez
u pacientov lie¢enych karbamazepinom (odds ratio,
7,997; C1 95 %, 2,541-25,172; p <0,0005). Narast te-
lesnej hmotnosti sme zaznamenali u 5% pacientov
s VPA. U jednej pacientky sa hmotnost po 6-mesa-
¢nej terapii zvySila az o 15kg a zarover sa objavil
aj problém s alopéciou. Po vysadeni VPA sa jej
stav upravil a spominané tazkosti postupne vymiz-
li. Najzavaznejsimi neziaducimi reakciami VPA boli
dva pripady akutnej pankreatitidy, z ktorych si jeden
vyZiadal hospitaliz&ciu. AvSak rutinné monitorovanie
koncentracie sérovej amyldzy, v ramci sledovania
lie¢by s VPA, sa nezda byt nevyhnutnym.

Takmer u 15% detskych pacientov, ktori boli
lie¢eni karbamazepinom (KBZ) sme zaznamenali
vyskyt neziaducej reakcie (tabufka 3). Dominovali
najmd CNS prejavy (Unava) a kozné prejavy (toxo-
alergicky exantém). V naSej skupine deti s epilepsi-
ou sa diagnostikovali Styri pripady toxoalergického
exantému. Alergickd reakcia sa v tychto pripadoch
vyvinula po 10-20 dfioch od zaCiatku podavania
KBZ. Klinicky stav jedného pacienta si vyziadal hos-
pitalizaciu. Nasledne sa ukonéilo podavanie KBZ.
U troch pacientov sa indikoval oxkarbazepin, ktory
deti dobre tolerovali.

Tabufka 3. Prehfad neziaducich ucinkov karbamazepinu

neziaduci uéinok
lnava

cefalea
CNS prejavy?
tremor

diplopia

GIT tazkosti® nauzea

L toxoalergicky exantém
kozné prejavy® o
hypertrichéza
NU - neziaduci tginok
CNS - centrélny nervovy systém
GIT - gastrointestinalny trakt
KBZ - karbamazepin — v porovnani s VPA: -°-9NS

P percento zo vSetkych
e pacientov s CBZ

4 3,9
2 1,9
1 1

2 1,9
2 1,9
4 3,9

1 1

Tabufka 4. Prehfad neziaducich u¢inkov novsich antiepileptik

antiepileptikum neziaduci ucinok

vigabatrin poruchy zraku®
n=20 narast hmotnosti
Unava
topiramat rozladenost
n=42 Ubytok hmotnosti
poruchy travenia
lamotrigin cefalea
n=48 nauzea

R percento zo vSetkych
AL pacientov s danym AE
4 20
1 5
2 48
1 2,4
2 48
2 48
1 2,1
2 4,2

NU - neziaduci ti¢inok AE — antiepileptikum — v porovnani s LTG, TPM: @p < 0,025

Graf 2. NajcastejSie neziaduce reakcie antiepileptik rozdelené podfa ovplyvnenych organovych systémov

percenta

CNS GIT

problémy problémy

V analyzovanom subore deti s epilepsiou tvorili
neziaduce reakcie novsich antiepileptik 16 % zo vet-
kych zaznamenanych NU. V porovnani s kyselinou
valproovou mali neziaduce Ucinky topiramatu a la-
motriginu len menej zavazny, prechodny charakter
(odds ratio, 3,308; Cl 95 %, 1,206-9,075; p<0,025).
I$lo najmd o neziaduce reakcie CNS alebo GIT
pbvodu (tabufka 4). Najfrekventovanej$im a zaroven
najzévaznejsim NU vigabatrinu (VGB) bolo excent-
rické zdzenie zorného pofa. Diagnostikovalo u 20 %

kozné
prejavy

poruchy iné
krvotvorby

deti lieCenych tymto AE. Prvé symptémy tohto po-
Skodenia sa u pacientov objavili po piatich mesia-
coch az Styroch rokoch od zaciatku podavania VGB.
Spomedzi novSich AE (lamotrigin, topiramat, viga-
batrin), podavanych v sledovanom stbore pacien-
tov, bol VGB najhorsie tolerovanym lieCivom (odds
ratio, 9,400; CI 95 %, 1,676-52,705; p <0,025).

V' sledovanom subore detskych pacientov
mala vac¢sina neziaducich reakcii (37 %) len pre-
chodny charakter a spontanne odoznela alebo sa

www.klinickafarmakologie.cz / KLINICKA FARMAKOLOGIE A FARMACIE 2007; 21(2)



rieSila upravou davkovania (29 %). Prerusenie te-
rapie a vyber vhodnejSieho AE si vyziadalo 22 %
neziaducich Gginkov. Dal$ich 12% neziaducich
reakcii sa upravilo po zmene liekovej formy uzi-
vaného AE.

Diskusia

Podavanie valproatu alebo karbamazepinu v mo-
noterapii je su¢asnym trendom vo farmakoterapii epi-
lepsie. Karbamazepin je liekom prvej volby pri par-
cialnych zachvatoch a valproat pri generalizovanych
zéchvatoch a niektorych Speciélnych syndrémoch.
Zavedenie VPA do terapie epileptickych zachvatov
patri k milnikom nielen v histdrii epileptoldgie, ale
vSeobecne i farmakoldgie (9). V analyzovanom subo-
re detskych pacientov bola prave kyselina valproova
najpouzivanejSim antiepileptikom (74 % pacientov).
Za fou nasledoval karbamazepin (47 %), lamotrigin
(22 %) a topiramat (19 %). Podobné udaje uvadza vo
svojej praci aj Leppik. NajCastejSie indikovanym AE
bola kys. valproova, nasledovana karbamazepinom
a lamotriginom (5).

VSetky starSie (klasické) antiepileptikd vedu ku
Klinicky vyznamnym NU. Novsie antiepileptika sice
pravdepodobne nie su ucinnejsie nez starsie lieky,
avSak nachadzaju miesto v lieCbe epilepsie pre svo-
ju lepSiu znasanlivost (10).

Neustale pretrvava nedostatok relevantnych tda-
jov o incidencii NU antiepileptik u deti sledovanych
v podmienkach beznej Klinickej praxe. V&&sinou su
dostupné prace zameriavajlce sa iba na jednotlivé
NU daného antiepileptika (11, 12, 13, 14, 15). AvSak
komplexné data o bezpeénosti antiepileptickej tera-
pie u detskych pacientov chybaju. Z tohto dévodu
sme vacsinu nasich zisteni tykajucich sa incidencie
NU antiepileptik u deti, porovnvali s tidajmi dostup-
nymi u dospelych pacientov.

Podfa nasich zisteni sa neziaduce reakcie obja-
vili takmer u 30 % detskych pacientov s epilepsiou.
Zaujimavé su vysledky eurdpskej Studie zaoberaju-
cej sa hodnotenim kvality Zivota pacientov s epilep-
siou. AZ 88 % pacientov uviedlo vyskyt aspof jednej
neziaducej reakcie navodenej antiepileptikami (16).
Podobné su aj zavery nedavno realizovanej holand-
skej Studie. Neziaduce uCinky medikamentdznej
lie€by epileptickych zachvatov sa zaznamenali
u 67 % sledovanych pacientov (17). Uvadza sa, ze
antiepileptikd su spolu s opioidmi a antibiotikami
naj¢astejsimi pri¢inami neziaducich Uc¢inkov liekov
u detskych pacientov (18).

Najviac neziaducich reakcii sa v nasej $tudii
diagnostikovalo u pacientov lie¢enych VPA (21 %).
Doteraz publikované vysledky Stadii uvadzaju vy-
skyt NU valproatu u 26,9% (19) az u 80,7% (20)
pacientov. NajCastejSie su to gastrointestinalne
tazkosti, ktoré sa objavuju najma na zaciatku te-

rapie. Tieto problémy sa minimalizuju pouzitim
enterosolventnej liekovej formy, uzivanim VPA
spolu s jedlom alebo pomalym zvySovanim ddvky.
Alopécia navodena VPA ma vacsinou prechodny
charakter a vyvinula sa u 3,1% detskych pacien-
tov. Baker a kol. uvadza 3,2 % vyskyt tejto neziadu-
cej reakcie (16).

VSetky antikonvulzivne pdsobiace lieky mézu
toxicky poskodit nervovy systém. Predpoklada sa
pri tom niekofko mechanizmov. Napriek tomu sa
nedd jednoznaéne posudit, ¢i k poSkodeniu ner-
vového systému dochadza nasledkom frekvent-
nejSich zachvatov, alebo dominujucu dlohu hra
antiepilepticka lie¢ba (1). Pacienti (7,5 %) sa stazo-
vali najmé na zvysent tnavnost. Unava sa podfa
dostupnych literarnych Udajov vyskytuje u 1,5%
lieGenych VPA, avSak pri kombinovanej terapii je
to az 14,5% (19).

Baker a kol. udava az 49 % vyskyt tejto neziadu-
cej reakcie (16). AvSak tazkosti maju vacsinou len
prechodny charakter a po adaptécii pacienta na te-
rapiu spontanne odoznievaju.

Neziaduce U¢inky KBZ sme zaznamena-
li u 14,6 % pacientov lieCenych tymto AE. Z toho
u 3,9% pacientov sa neziaduce reakcie KBZ mani-
festovali na kozi vo forme toxoalergického exanté-
mu. Vznikol bud hned po nasadeni lieby, zvaéSa
v8ak az v prvych tyzdnoch uzivania lieku. Tato idio-
synkratickd reakcia sa vo vacsich stboroch pozoro-
vala v 3-17 % pripadov a zvac¢sa iSlo len o jej mierny
stupen. Alternativou pre pacientov alergickych na
KBZ je oxkarbazepin (8). Syntetizoval sa modifika-
ciou molekuly KBZ a vyznaduje sa lepSou znasan-
livostou. Biotransformacia tejto molekuly nevedie
k tvorbe epoxidového metabolitu, ktory prispieva
k neziaducim reakciam KBZ.

NeZziaduce reakcie vznikajuce na podklade idio-
synkrazie sa objavuju najmd v prvych tyzdnoch lie¢-
by, a preto by im mala byt v tomto obdobi venovana
zvySend pozornost. Nielen lekdri, ale aj pacient
a ich splnomocneni zastupcovia by mali byt zapo-
jeni do procesu ich aktivneho vyhladdvania. Tato
spolupraca je zakladnym predpokladom na znizenie
rizika zavaznych komplikécii idiosynkratickych reak-
cii (1, 11).

O celej skupine novsich antiepileptik plati, ze
maju skor menej NU i menej farmakokinetickych
interakcii. Relativna bezpecnost lieCby sa sice zvy-
Sila dostupnostou novych latok, ale ani v pripade
najnovSich AE neplati pravidlo minimalneho rizi-
ka. Podfa nasich zisteni tvorili neziaduce reakcie
novsich antiepileptik (topiramat, lamotrigin, viga-
batrin) 16,1% zo vSetkych zaznamenanych NU.
Neziaduce ucinky topiramatu a lamotriginu mali
len menej zavazny charakter. Dominovali najméa
prejavy ich CNS (Unava, rozladenost) alebo GIT
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(dyspepsia, ubytok hmotnosti) neziaduceho pdso-
benia.

Ubytok hmotnosti je pomerne ¢astym, nie vzdy
Ziaducim Ucinkom topiramatu. Vysledky viacerych
klinickych $tadii ukazuju, ze asi 22% pacientov
lieCenych tymto AE sa stazuje na znizenie hmot-
nosti (21). Sttdie realizované u detskych pacientov
uvadzaju 9,2% vyskyt tejto neziaducej reakcie (1).
Ubytok hmotnosti sme zaznamenali u 4,8% na-
Sich pacientov medikovanych topiramatom. Pokles
telesnej hmotnosti je vyraznejsi u osdb s vy$Sou
hmotnostou pred nasadenim tohto AE. V priebehu
6 mesiacov sa vSak telesna hmotnost u vaésiny pa-
cientov vracia do pévodného stavu (19).

Najéastejsim NU vigabatrinu bolo excentrické
zUzenie zorného pofa. Tato porucha sa diagno-
stikovala u 20% deti lieCenych uvedenym AE.
Préce $pecidlne zamerané na detskych pacien-
tov uvadzaju vyskyt v rozmedzi 5% (14) az 22%
(15). Vacsinou ide asi o 30-stupriové excentrické
zUzenie zorného pofa. Pritomna je predominantne
nazalna strata s uSetrenim temporalnych ¢asti na
oboch ociach. Takmer vSetci pacienti si asym-
ptomaticki. Toto zistenie vedie k poziadavke pra-
videlnych kontrol zorného pofa u pacientov, ktori
uzivaju tento liek (9). Vzhfadom na uvedené riziko,
sa odporuc¢a uzivat VGB az po vy&erpani moznosti
inych antikonvulziv.

Zaver

Napriek tomu, Ze sa zhromazdil znaény pocet
kazuistik o neziaducich reakciach novsich AE, na-
dalej pretrvava nedostatok informécii z kontrolova-
nych klinickych $tadii. Ide najmé o Udaje o incidencii
zriedkavych a zavaznych NU. Preto v snahe optima-
lizovat kvalitu zivota pacientov s epilepsiou nadalej
pokraCuje posudzovanie novej generacie AE z hfa-
diska hodnotenia ich terapeutického prinosu oproti
riziku.

Zoznam pouzitych skratiek

AE - antiepileptikum, KBZ - karbamazepin, CNS -
centralny nervovy systém, GIT — gastrointestinal-
ny trakt, LTG - lamotrigin, NU - neziaduci G&inok,
TPM - topiramat, VGB - vigabatrin, VPA - kys.val-
proova

PharmDr. Lubomir Virag

Oddelenie klinickej farmakoldgie, FN Nitra
Spitalska 6, 950 01 Nitra
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