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Vyznam interakci antiepileptik
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Riziko Iékovych interakci je u antiepileptik vysoké. Vysledek mize byt bud’ prospésny, kdy dojde ke zvyseni terapeutického
ucinku, nebo skodlivy, jestlize se zvysi riziko nezddouciho Ucinku nebo se snizi terapeuticky efekt 1é¢iva. Skutecny vliv Iékové
interakce je velice obizné predikovat vzhledem k vyznamné interindividudlni variabilité mezi pacienty. Terapeutické monito-
rovani léciv je metoda pouzivanad jako nastroj k dosazeni optimalniho davkovaciho rezimu u konkrétniho pacienta s epilepsii.
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Importance of antiepileptic drugs interactions in routine clinical practice

The propensity of drug-drug interactions in antiepileptic drugs is high. The outcome either may be beneficial, if the therapeutic
potency of the drug is enhanced, or harmful if the interaction causes an increase in the adverse effects of the drug or if a reduction
in efficacy occurs. It is difficult to predict the full extent of drug interactions because of the large interindividual variation between
patients. Therapeutic drug monitoring has been used as a tool to optimize therapy regimens for individual patient with epilepsy.
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Riziko lékovych interakci je u antiepilep-
tik (AEP) vysoké z nékolika dlivod. Priblizné
30% epileptikli vyzaduje ke kontrole zachvatl
kombinaci dvou a vice AEP. Epilepsie je chro-
nické onemocnéni vyzadujici dlouholetou,
Casto i celozivotni farmakoterapii, ke které je
vétsinou potieba pfidat dalsi medikaci k |é¢bé
neepileptickych komorbidit. Nelze zapome-
nout ani na fadu volné prodejnych produk-
tl, které pacienti ¢asto uZivaji bez védomi
lékare (1). Farmakodynamické interakce maji
za nasledek zménu farmakologického Gcinku
|é¢iva bez ovlivnéni jeho koncentrace v plaz-
mé nebo v centralnim nervovém systému.
Bohuzel, tento typ interakci Ize objektivizovat
mnohem hdfe nez interakce farmakokinetické
(2). Farmakokinetické interakce jsou spojeny
se zménou koncentrace |é¢iva a/nebo jeho
metabolitl v perifernim plazmatickém pro-

storu a u centralné ucinkujicich 1éciv (v¢etné

AEP) také v centralnim kompartmentu. Tento
typ interakci maze ovlivnit kteroukoliv ¢ast
farmakokinetiky, tj. absorpci, distribuci, meta-
bolismus nebo exkreci lé¢iva, a Ize zde vyuZit
metodu terapeutického monitorovani léciv
(TDM). Vétsina klinicky vyznamnych interakci
AEP je spojena s jejich metabolizaci cestou
cytochromu P450 (CYP) a uridin 5-difosfo-
-glukuronyl transferaz (UGTs), kde AEP pUsobi
jako ,substraty”, ,inhibitory” nebo ,induktory”
(1, 3, 4). Kromé téchto zakladnich mechanisma
se na vzniku interakci podili i dalsi faktory,
jejichz prezentace je cilem tohoto prehledo-
vého ¢lanku.

Lékové transportéry hraji zasadni roli
v absorpci, distribuci, metabolismu a elimi-
naci léciv, ¢imz vyznamné ovliviuji jejich
terapeuticky efekt i nezadouci ucinky. Déli
se do dvou zdkladnich skupin: ,solute ca-
rrier” (SLC) a ,ATP-binding cassette” (ABC)

transportéry. SLC skupina pUsobi vétsinou
jako tzv. ,uptake” nebo ,influx” transportéry,
tzn. zajistuji pfijem malych molekul do bunék,
zastupci skupiny ABC maji funkci tzv. ,efflux”
transportérd, tedy opacnou. Riizné isoformy
SLC a ABC transportérl se vyskytuji na apikdlni
nebo bazolaterdlni strané epitelidinich bunék,
které oddéluji prostory obsahuijici téIni teku-
tiny (mo¢, likvor nebo Zlu¢), u endotelialnich
bunék mozku nebo bunék cirkulujicich v krvi
a v burikach orgénl ucastnicich se absorpce
léciva, jeho pfijmu do hepatocytl a rendini
nebo biliarni exkrece (tj. stfevo, jatra a ledvi-
ny). Jako pfiklady Ize uvést ABC transportéry
,P-glykoprotein” (P-gp), ,breast cancer resis-
tance protein” (BCRP) a ,multidrug resistan-
ce proteins” (MRPs), ve skupiné SLC to jsou
»organic anion-transporting polypeptides”
(OATPs), ,organic anion transporters” (OATs),
»organic cation transporters” (OCTs) a ,orga-

KORESPONDENCNI ADRESA AUTORA: doc. MUDY. Ivana Kacitova, Ph.D., ivana.kacirova@fno.cz
Oddeélenf klinické farmakologie, Ustav laboratorni mediciny

Fakultni nemocnice Ostrava, 17. listopadu 1790, 708 52 Ostrava

Cit. zkr: Klin Farmakol Farm 2021; 35(1): 19-23
Clének pfijat redakct: 18. 2. 2021
Clének pfijat k publikaci: 18.3. 2021

www.klinickafarmakologie.cz

/ Klin Farmakol Farm 2021; 35(1): 19-23

/ KLINICKA FARMAKOLOGIE A FARMACIE 19



