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U priblizné 30 % epileptikl je ke kontrole zachvatd potiebna kombinaci dvou a vice antiepileptik. Epilepsie je navic chronické onemocnéni
vyzadujici dlouholetou terapii, ke které je ¢asto nutné pridat dalsi medikaci k 1é¢bé neepileptickych komorbidit. Nelze zapomenout ani
na fadu volné prodejnych léciv, které pacienti uzivaji. Tyto faktory jsou dlivodem, proc je riziko lékovych interakci u antiepileptik vysoké.
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Pharmacokinetic and pharmacodynamic interactions of antiepileptic drugs

Approximately 30 % of patients with epilepsy are refractory to monotherapy and are invariably prescribed two or more antiepileptic
drugs to control seizures. Because of the long-term nature of epilepsy treatment, it is inevitable that patients will be prescribed
nonepilepsy drugs to treat comorbidities. Furthermore, patients with epilepsy may use over-the-counter medications. For these
reasons, the propensity of drug-drug interactions is high.
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O existenci zachvat( jsou si lidé védomi jiz
od pravéku, pfi¢emz prvni zdznamy s popisy
epileptickych stavd spolu s pouzivanou ter-
minologii se objevuji v obdobi 2500 let pfed
nasim letopoctem (1). Prvnim antiepileptikem
(AEP) se stal v roce 1857 bromid draselny, ktery
byl v roce 1912 nahrazen dosud uzivanym
fenobarbitalem (2). V soucasnosti je v Ceské
republice ve skupiné antiepileptik (ATC skupi-
na NO3) registrovano 23 léCivych latek, kloba-
zam je fazen mezi psycholeptika (ATC skupina
NO5). Monoterapie AEP umoziiuje kontrolu
epileptickych zachvatl asi u 70 % pacientd,
u zbyvajicich 30 % je potfebnd kombinace
dvou i vice lé¢iv. Kromé své hlavni indikace
|é¢by epilepsie se fada AEP uziva i pfi jinych
diagndzach, jako jsou neuropatie, neuralgie,
bipolarni afektivni porucha a dalsi. Epilepsie
je bohuzel chronické onemocnéni vyzadujici
dlouholetou, ¢asto i celoZivotni farmakotera-
pii, ke které je vétsinou potieba pfidat dalsi

medikaci k [é¢bé neepileptickych komor-
bidit. Nelze zapomenout ani na fadu volné
prodejnych |é¢iv, potravinovych doplrika
a rostlinnych produktt, které pacienti ¢asto
uzivaji i bez védomi osetfujiciho lékare. Tyto
faktory jsou diivodem, proc je riziko lékovych
interakci u AEP vysoké (3). Obecné zde pla-
ti, Ze latka pojmenovana jako ,perpetrator”
(pachatel) pozménuje schopnosti soubézné

uzivaného léc¢iva oznaceného jako ,victim’

(obét) (4). Vysledek interakce mlze byt bud

prospésny, kdy dojde ke zlepseni terapeutic-
kého ucinku, nebo skodlivy, jestlize se zvysi
riziko nezadouciho Uc¢inku nebo snizi tera-
peuticky efekt léc¢iva. Skutecny vliv [ékové
interakce je viak v konkrétnim pfipadé velice
obtizné predikovat vzhledem k vyznamné
interindividudlni variabilité mezi pacienty. Zde
plati slova jednoho ze zakladateld moderni
farmakoterapie Sira Williama Oslera, vyicena
vroce 1903 (5): ,Variability is the law of life, and

as no two faces are the same, so no two bodies
are alike, and no two individuals react alike and
behave alike under abnormal conditions which
we know as disease”, (pozn. volny preklad au-
tor(: ,Variabilita je zdkonem Zivota a tak, jako
nejsou stejné dvé tvdre, tak nejsou stejnd dvé
téla a dva jedinci nereaguiji stejné a nechovaji
se stejné za abnormdlnich podminek, které jsou
zndmy jako nemoci.”). Kromé vlastni interakce
mezi léCivy se na vysledném klinickém proje-
vu mlze podilet geneticky polymorfismus jak
metabolizujicich enzymd, tak [ékovych trans-
portérd, soubézna hepatalni nebo renalniin-
suficience ovliviujici distribuci, metabolismus
a exkreciléc¢iva, nebo zména farmakokinetiky
1é¢iv zpUsobena zménou fyziologického stavu
(téhotenstvi, kojeni) ¢i vékem (novorozen-
ci, déti, seniofi). Nelze zapominat ani na to,
ze lékova interakce neovliviiuje klinicky stav
pacienta pouze pii pridani |éciva ke stavajici
medikaci, ale také po jeho vyjmuti, kdy mGze
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