ANDRZEJ PLECH

Gornoslaska Wyzsza Szkota Pedagogiczna im. Kardynata Augusta Hlonda w Mystowicach, Wydziat Zdrowia Publicz-
nego Mystowice, Wyzsza Szkota Ekonomii i Administracji, Wydziat Fizjoterapii, Bytom, Polska

Padaczka -

aspekt terapeutyczny, socjalny i ekonomiczny

Stowa kluczowe: Padaczka, Leki przeciwpadaczkowe, Koszt leczenia padaczki, Sytuacja spoteczna chorych na

padaczke

Key words: Epilepsy, Antiepileptic drugs, Cost of epilepsy, Social situation of epileptics

Padaczka jest zespotem chorobowym manifestujacym sig
zaburzeniami czynno$ci moézgu, czesto wystepujacymi
u chorego w formie napadow drgawek i zaburzen swiado-
mosci w réznych odstepach czasu. Napady drgawek moga
miec¢ r6zny charakter i r6zny stopien intensywnosci, prze-
biegaja najczesciej, lecz nie zawsze z zaburzeniami §wia-
domosci chorego [1,2]. Jednym z kryteriow pozwalaja-
cych na rozpoznanie padaczki jest przynajmniej dwukrot-
ne wystapienie napadu [3]. Jeden napad padaczkowy i brak
nastepnych nie wskazuje na istnienie padaczki u badane;j
osoby [3]. Réznorodnos¢ postaci klinicznych padaczki
stworzyta koniecznos$¢ ich usystematyzowania i klasyfi-
kacji. Tab. 1 przedstawia uproszczong klasyfikacje napa-
doéw padaczkowych [1], oparta na szczegotowej klasyfi-
kacji zaproponowanej przez Miedzynarodowa Lige Prze-
ciwpadaczkowa.

Tab. 1. Uproszczona klasyfikacja napadéw padaczkowych
[wel]

Napady uogélnione

Napady czesciowe (ogniskowe)

Napady nieswiadomosci
Napady miokloniczne
Napady atoniczne

Napady toniczno-kloniczne
Napady toniczne i kloniczne
Napady pierwotnie uogélnione | Napady czg¢Sciowe z objawami
Napady wtornie uogoélnione

Napady czgsciowe, proste (bez zaburzen
$wiadomosci)

Napady czesciowe z objawami ruchowymi
Napady czgsciowe z objawami czuciowymi
lub zmystowymi

autonomicznymi
Napady czesciowe z objawami psychicznymi
Napady czgsciowo ztozone

Powyzsza klasyfikacja wyodrebnia dwa gtowne typy na-
padow padaczkowych: uogélnione i czgsciowe. Do chwi-
li obecnej nie udowodniono istnienia korelacji miedzy
stwierdzong przyczyna napadéw padaczkowych a ich po-
stacig kliniczng. Istotnym czynnikiem w patogenezie pa-
daczki jest zwigkszona, nienormalna, pobudliwo$¢ neuro-
néw mozgu, powodujaca wystapienie nieprawidtowych,
synchronicznych wytadowan elektrycznych, okreslonych
grup neurondw mozgu ktore mozna zarejestrowaé w za-
pisie elektroencefalograficznym [4]. Miejscowe wytado-
wania bioelektryczne, ograniczone do okreslonej struktury
mozgu lub czgéci neurondw moga wywota¢ napady pa-

daczki cze$ciowe (ogniskowe) [4]. Napady uogdlnione
obejmuja caty mézg. Wyniki prowadzonych badan wska-
zuja, ze u wickszosci chorych ataki padaczki rozpoczynaja
si¢ w korze mdzgu szczeg6lnie w przypadkach obecnos$ci
guza w tej czesci mozgu [5], natomiast podkorowe czegsci
mozgu: jadra podstawy mozgu, jadra wzgorza a przede
wszystkim twor siatkowaty pnia mézgu grajg istotng role
W rozprzestrzenianiu si¢ aktywnos$ci drgawkowej neuro-
néw kory mozgu na pozostate czesci mozgu [5,6]. Nowsze
badania wykazaty, ze mutacje gené6w decydujacych o bu-
dowie i czynnos$ci kanatow sodowych bton komérkowych
neurondw mozgu powodujg powstanie zmienionych izo-
form kanalow sodowych w réznych czg$ciach mozgu.
Obecnos¢ takich zmienionych kanatow sodowych jest
przyczyna wystepowania u chorych osoéb atakow uogoél-
nionych drgawek, opornych na leki [7,8,9]. W czasie na-
padu padaczki w ognisku padaczkowym modzgu nastepuje
zwigkszenie miejscowego przeptywu krwi [2].

Biorac pod uwagg przyczyne padaczki mozna wyodrebnic

dwie grupy tego zespotu chorobowego:

e padaczke ,,samoistng”, bez udokumentowanej przyczy-
ny, czesto genetycznie uwarunkowang. Obecny stan
wiedzy pozwala zidentyfikowaé przyczyne wystapie-
nia padaczki jedynie u 1/3 chorych. U pozostatych 65 —
75% chorych na padaczke¢ nie mozna rozpoznac przy-
czyny 1 ten odsetek chorych jest zakwalifikowany do
grupy chorych na padaczke ,,samoistng”. Czgsto pa-
daczka wystepujaca u dzieci moze by¢ genetycznie
uwarunkowana. Jezeli jedno z rodzicéw cierpi na pa-
daczke ryzyko wystapienia jej u dziecka wynosi 1:67.
Jezeli obydwoje rodzice chorujg na padaczke ryzyko
wystapieniajej uich dzieci zwigkszasi¢ do 1:25[1,3]

e padaczke ,,objawowa”. Jest to zespot objawowy wywo-
tany przez okreslone czynniki i zmiany patologiczne
mozgu, oraz innych narzadéw wewnetrznych, np.:
przez guz moézgu, uraz glowy, choroby naczyniowe
izwyrodnieniowe mozgu [1,2,3].

Uraz glowy jest przyczyng padaczki u 20% chorych,
a uraz okoto porodowy u 10%. Naczyniowe choroby
moézgu (udar, krwotok podpajgczynowkowy) sa przy-
czyna padaczki u 5% chorych. Odsetek ten wzrasta
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proporcjonalnie do wieku chorego. Choroby zwyrod-
nieniowe mozgu (choroba Alzheimera) sg przyczyng
padaczki u 5% chorych. Nowotwory mézgu u 4% cho-
rych. Wystapienie pierwszego napadu padaczki u cho-
rego w wieku powyzej 30 roku zycia budzi powazne
podejrzenie istnienia guza mézgu. Zapalenie mozgu
i opon moézgowo —rdzeniowych jest przyczyng padacz-
kiu 3% chorych. Czynniki toksyczne (np. alkoholizm)
i niektore zaburzenia metabolizmu (np.: znaczna hipo-
glikemia lub mocznica) sg przyczyng padaczki (ataku
drgawek) u 1,5% chorych.

Wystepowanie padaczki w populacji ludzkiej jest oceniane
na 0,5 — 1% t. j. 1000 chorych/ 100 000 ludzi. Natomiast
wskaznik zachorowalnos$ci na padaczke wynosi 60 cho-
rych/ 100 000 ludzi/ rok [1,2,3]. Jest on wigkszy u dzieci
iu 0s6b powyzej 65 roku zycia [3]. U o0sob starszych za-
chorowalno$¢ na padaczke wzrasta proporcjonalnie do
wieku. U os6b w wieku powyzej 75 roku zycia wynosi 150
zachorowan/ 100 000 os6b/ rok [3]. Badania epidemiolo-
giczne wykazaly, ze u 8% ludzi w kazdym spoleczenstwie
wystapit w okresie zycia incydent drgawek: zardéwno jed-
norazowy atak drgawek, np.: drgawek wystepujacych
u niektorych dzieci z podwyzszong temperaturg nie za-
kwalifikowany jako atak padaczkowy, jak i jeden z kolej-
nych atakéw padaczki u 0s6b z rozpoznang padaczka [3].
W tej liczbie 0sob tylko u 10% wystepuja powtarzajace si¢
napady drgawek, pozwalajace na rozpoznanie u nich pa-
daczki [3]. W Polsce liczba chorych na padaczke jest sza-
cowanana 300—400 tysigcy 0osob [3].

Umieralno$¢ osob chorych na padaczke jest okoto 2 — 3
krotnie wigksza w porownaniu z jej wielkoscig obliczona
dla catej populacji ludnosci [3,13]. Szczegodlnie jest ona
wyzsza u chorych w wieku 40 — 50 lat 1 u dzieci w wieku
ponizej 1 roku zycia [3,13]. Przyczyny zgonow chorych na
padaczke, pochodzenia nie mozgowego stanowia 40%,
aodsetek zgondow zwigzanych z napadem padaczki wynosi
okoto 25% [3,13]. Ten odsetek obejmuje zgony zwigzane
z napadem padaczki i stanem padaczkowym, oraz przy-
padki nagtej, niespodziewanej $mierci 0osob chorych na
padaczke. Wedtug badan amerykanskich jeden przypadek
naglej, niespodziewanej $mierci chorych na padaczke
(sudden, unexpected death in epilepsy — SUDEP) wyste-
puje na 370 — 1100 chorych na padaczke [3]. Postep w za-
kresie diagnostyki i leczenia padaczki jednak spowodowat
wystapienie tendencji spadkowej wskaznika umieralnos$ci
u chorych na padaczke.

W Polsce sredni czas trwania zycia mezczyzn wyniost
w roku 2006 71, a kobiet 79,7 lat [10]. Wedlug prognozy
Gtoéwnego Urzedu Statystycznego w Polsce w roku 2015
liczba os6b w wieku 65 lat 1 wyzszym bedzie stanowié
19,38%, a w roku 2020 22,06% populacji ludnosci [10].
W USA w roku 2015 ludzie w wieku powyzej 60 roku
zycia stanowi¢ beda 14,8% ogotu ludnosci tego kraju [11].
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W krajach Unii Europejskiej odsetek osob w wieku 60 lat
1 wyzszym w roku 2000 stanowit 22% calej populacji,
awroku 2020 wzro$nie ondo 27%[12].

Powyzsze dane wskazuja, ze w zwiazku z wydtuzaniem sig
przecigtnego czasu trwania zycia ludzi w Polsce i w innych
krajach, wzrosnie liczba chorych na padaczke, przede
wszystkim chorych w starszym wieku. Aktualnie duza
liczba chorych na padaczke w Polsce, a w przysztosci
jeszcze wigksza, sprawia, ze padaczka jest chorobg spo-
teczng i stanowi powazne wyzwanie dla stuzby zdrowia,
organow Panstwa i catego spoteczenstwa.

Sytuacja spoleczna chorych na padaczke

Sytuacja spoteczna chorych na padaczke w Polsce, a takze
w innych krajach jest gorsza niz oséb chorych na inne
choroby przewlekte [13]. Tacy chorzy doswiadczajg braku
tolerancji, niecheci lub nawet pogardy ze strony czesci
spoteczenstwa [13,14,15,16,17]. Czgsto wystepuje ograni-
czenie kontaktow towarzyskich osob chorych na padaczke
z inicjatywy otoczenia, ale takze i samego chorego [13].
W krajach o niskim poziomie rozwoju cywilizacyjnego
sytuacja chorych na padaczke jest gorsza w poréwnaniu
z krajami rozwinigtymi [13]. Badanie sytuacji chorych na
padaczke w Tanzanii wykazaty, ze 60% spoleczenstwa te-
go kraju uwaza ze padaczka jest chorobg zakazng, a 90%
uwaza ze zachorowanie na padaczke jest zwiazane z upo-
sledzeniem umystowym [18]. W Polsce 30% ankietowa-
nych oséb wyrazito poglad, ze padaczka jest chorobg za-
kazna [13]. 45% ankietowanych polskich matek dzieci
zdrowych wyrazito poglad, ze padaczka jest choroba za-
kazna [20]. Natomiast wszystkie ankietowane matki dzieci
chorych na padaczke wiedziaty, ze padaczka nie jest cho-
roba zakazng. Znaty takze etiologi¢ padaczki. Miatly infor-
macje o zmianach w mozgu stwierdzanych metodg neuro-
obrazowania, mogacych wywotywa¢ ataki padaczki [21].
Wykazano, ze w spoteczenstwach afrykanskich wystepuje
przekonanie, ze padaczke wywotuja sity nadprzyrodzone
[19]. W Polsce czgsto otoczenie chorego na padaczke de-
monstruje postawe nadopiekuncza w stosunku do chorego
co czesto prowadzi do wielu niepotrzebnych ograniczen
w codziennym zyciu chorego [13]. Baker i wsp. oceniajac
stopien braku tolerancji chorych na padaczke w panstwach
europejskich wykazali, Zze najwiecej postaw nietoleran-
cji w stosunku do tych chorych jest we Francji, Grecji
iw Niemczech. Polska, Hiszpania i Dania naleza do krajow
najbardziej tolerancyjnych [22]. Pomimo zaliczenia Polski
do grupy krajéw najbardziej tolerancyjnych nadal istnieje
konieczno$¢ poprawy w spoleczenstwie polskim znajo-
mosci tej choroby. Niedostateczna wiedza spoteczenstwa
na temat padaczki wptywa na komfort zycia chorych na
padaczke w naszym spoteczenstwie.

Dla os6éb chorujacych na padaczke najwazniejszym zro-
dtem informacji o tej chorobie jest lekarz [23]. Natomiast
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w spoteczenstwie jednym ze zrodet informacji o padaczce
jest zetknigcie si¢ z atakiem padaczki, czasem kontakt
z osobami chorymi na padaczke, a takze informacje dos-
tepne w Srodkach masowego przekazu [24]. Jednak z ba-
dan Owczarka wynika, Ze nieprawidlowe, nierzetelne in-
formacje podawane przez dziennikarzy na temat padaczki
w $srodkach masowego przekazu, w pogoni za podaniem
sensacji, dezinformuja spoteczenstwo podajac nierzetel-
ne, nieprawdziwe fakty medialne. Takie informacje moga
wywolywaé w spoteczenstwie niepokoj i zamet a nawet
ksztaltowac szkodliwe postawy spoteczne, na podstawie
nieprawdziwych przestanek [24].

Farmakoterapia padaczki

Farmakoterapia stanowi istotng cze¢s¢ leczenia padaczki.

Stosowane leki przeciw padaczkowe sg lekami objawowy-

mi, hamujacymi drgawki — glowny objaw choroby. Kry-

teria jakie powinien spetniaé lek przeciwpadaczkowy sa

nastepujace [25]:

e podwyzszaé prog drgawkowy

e nieznacznie wptywaé na prawidlowa pobudliwos¢ ru-
chowa chorego

e w dawkach znoszacych drgawki dziata¢ mozliwie jak
najmniej sedatywnie i nasennie

e wywiera¢ przy dlugotrwatym stosowaniu jedynie nie-
wielkie dziatanie niepozadane

Do chwili obecnej nie wprowadzono do lecznictwa leku,
ktory by catkowicie spetniat wszystkie wymienione kry-
teria.

Farmakoterapia padaczki obejmuje leczenie:
*stanu padaczkowego
** Jeczenie zapobiegawcze

Stan padaczkowy cechuje si¢ czgstym wystgpowaniem ko-
lejnych napadow drgawek sprawiajac, ze pacjent po kolej-
nym napadzie drgawek nie moze powrdci¢ do normalnego
stanu. Po kolejnych napadach drgawek moze narastac i po-
glebiac si¢ $pigczka. Stan padaczkowy jest stanem zagro-
Zenia zycia chorego i wymaga intensywnego leczenia szpi-
talnego. Konieczne jest natychmiastowe podanie parente-
ralne — dozylne (w iniekcji lub we wlewie) leku przeciwpa-
daczkowego: klonazepamu, diazepamu, fenytoiny lub fe-
nobarbitalu, oraz zapewnienie choremu intensywnej opie-
ki medycznej (utrzymanie akcji oddechowe;j) a takze sto-
sowanie innych niezb¢dnych lekow w aktualnym stanie
chorego. Pomimo stosowania prawidtowego leczenia $mier-
telnos$¢ tej grupy chorych moze dochodzi¢ do 10% [25].

Leczenie zapobiegawcze jest stosowane miedzy napadami
drgawek i ma na celu zapobieganie wystapieniu u chorego
kolejnych atakéw drgawek. To leczenie wymaga dtugo-
trwatego stosowania lekow przeciwpadaczkowych. W wy-
niku wieloletniego stosowania wcze$niej wprowadzonych
do lecznictwa lekéw przeciwpadaczkowych, dobrze po-
znano ich dziatanie terapeutyczne oraz rdézne dziatania

niepozadane. Takze wprowadzenie do lecznictwa nowych
lekow przeciwpadaczkowych umozliwito postep w lecze-
niu tego zespotu chorobowego. Intensywne badania pro-
wadzone w wielu osrodkach odkryly nowe mechanizmy
dziatania juz stosowanych lekow przeciwdrgawkowych,
oraz nowe leki przeciwdrgawkowe. Leki przeciwdrgaw-
kowe maja zastosowanie jako leki objawowe w réznych
postaciach padaczki. Nie leczona padaczka nie zmniej-
sza liczby powtarzajacych si¢ u chorego atakow drgawek.
Kazdy kolejny atak drgawek uszkadza neurony moézgu
i przyczynia si¢ do stopniowej degradacji funkcji mézgu
chorego czlowieka. Tabela 2 przedstawia liste lekow prze-
ciwpadaczkowych.

Tab. 2. Leki przeciwpadaczkowe

Nazwa mi¢dzynarodowa(*) Nazwy preparatow
Acetazolamid (Acetazolamide) Diuramid
Fenytoina (Phenytoinum) Pher.lytomum,
Epanutin parenteral
Fenobarbital (Phenobarbital) Luminalum
Convulex
Vupral
. - Depakine
Kwas walproinowy (Valproic acid) Dipromal
Antilepsin
Dipromal
Amizepin
. . Tegretol
Karbamazepina (Carbamazepine)
Neurotop
Timotil
Chlordiazepoksyd Elenium
Diazepam
Diazepam Relanium
Relsed
Klobazam (Clobazam) Frisium
Clonazepamum
Klonazepam (Clonazepam) Rivotril
Temazepam Signopam
Levanxol
Lamitrin
Lamotrigina (Lamotrigine) Lamotrix
Lamictal
Primidon (Primidone) Mizodin
Okskarbazepina (Oxcarbazepine) Trileptal
Wigabatryna (Vigabatrin) Sabril
Tiagabina (Tiagabine) Gabitril
Gabapentyna (Gabapentin) Gabax.
Neurontin
Topiramat (Topiramate) Topomax
Felbamat Taloxa
Sultiam
Petinimid
Petnidan
Etosuksymid (Ethosuximide) Ronton
Suxilep
Suxinutin
Mesuksymid Petinutin
Lewetyracetam Keppra
Flunaryzyna (Flunarizine) Flunarizinum

*/Nazwa migdzynarodowa leku zostata podana w jezyku
polskim (w nawiasie w jezyku angielskim)
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Powyzsza tabela zawiera leki o ustalonej pozycji w lecze-
niu padaczki. W tabeli nie ujeto lekéw hormonalnych (gli-
kokortykosteroidow: prednizonu — preparat Encorton i in-
nych oraz kortykotropiny — ACTH), ktdre maja zastoso-
wanie tylko w wybranych przypadkach ztosliwej, opornej
na leczenie padaczki wieku dziecigcego. Bardziej szcze-
gbétowe informacje o lekach przeciwpadaczkowych sg dos-
tepne w licznych podrecznikach farmakologicznych [25,
26,43].

Powyzsze leki przeciwpadaczkowe r6znig si¢ swa budowa
chemiczna. Tylko niektére z nich maja podobng budo-
we chemiczng; np. do pochodnych benzodiazepin naleza:
chlordiazepoksyd, diazepam, klobazam, klonazepam, te-
mazepam. Podobna ich budowa chemiczna sprawia, ze
wigzg si¢ one z receptorami benzodiazepinowymi w btonie
komorkowej neurondéw mozgu pobudzajg te receptory,

oraz zwigzane z nimi receptory dla kwasu y - amino ma-

stowego (GABA). Pobudzenie tych receptorow (GABA-
-ergicznych) wywiera efekt przeciwpadaczkowy, hamujac
nadmiernie pobudzone neurony moézgu [25,26]. Podobny
mechanizm dziatania przeciwdrgawkowego przez nasile-
nie dziatania GABA posiadaja leki r6éznigce si¢ budowa
chemiczng: fenobarbital, primidon, wigabatryna i tiagabi-
na [25]. Jednym z waznym mechanizmow dziatania prze-
ciwdrgawkowego jest blokowanie kanatow sodowych, na-
pigciowo zaleznych (zaleznych od potencjatu czynnos-
ciowego) znajdujacych sie w blonie komoérkowej neuro-
né6w mozgu [27]. Taki mechanizm dziatania posiadaja: kar-
bamazepina, okskarbamazepina, fenytoina i lamotrigina
[25]. Kwas walproinowy takze hamuje rozktad GABA
W przestrzeni synaptycznej receptorow GABA — ergicz-
nych w btonie komorkowej neuronéw mozgu i poprzez ten
mechanizm réwniez hamuje nadmiernie pobudzone neu-
rony mézgu [25]. Karbamazepina, okskarbamazepina i flu-
naryzyna blokuja takze napicciowo zalezne (zalezne od
potencjalu czynnosciowego) btony komoérkowej neuro-
néw mozgu kanaty dla jonow wapnia w btonie komor-
kowej neuronéw mozgu i poprzez ten mechanizm takze
hamuja nadmierne pobudzenie neuronéw moézgu [25].
Przedstawione wybrane mechanizmy dziatania lekow prze-
ciwdrgawkowych wskazuja na ich ztozono$¢, wiele me-
chanizméw dziatania przeciwdrgawkowego tych lekow
nie zostalo jeszcze zbadanych, szczeg6lnie dotyczy to no-
wych lekow przeciwpadaczkowych. Niezaleznie od przed-
stawionych wyzej odmiennych, molekularnych mechaniz-
mow dziatania r6znych lekow przeciwpadaczkowych, ich
wynikiem jest wybiorcze hamowanie napadowych wy-
tadowan elektrycznych neuronéw w réznych czesciach
mozgu [28], oraz hamowanie rozprzestrzeniania ich si¢
w roznych czesciach mozgu poprzez dostepne szlaki neu-
ronalne [28]. Glownymi szlakami umozliwiajacymi roz-
przestrzenianie si¢ nieprawidlowych wyladowan elek-
trycznych neurondéw sg spoidta i twor siatkowaty mozgu
[28]. Wiekszos¢ lekow przeciwpadaczkowych padaczko-
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wych posiada korzystny stosunek dawki wywierajacej
efekt przeciwpadaczkowy do dawki tego leku wywotujacej
dziatanie uspokajajace, ktore jest niepozadanym dziata-
niem ubocznym [28]. Warunkiem skutecznosci lekow
przeciwpadaczkowych jest ich zdolno$¢ przechodzenia
przez ,bariere krew — mozg”. Wszystkie leki stosowane
w leczeniu padaczki speiniajg ten warunek.

Leki stosowane w leczeniu padaczki r6znig si¢ skutecz-
noscia w réznych jej postaciach klinicznych (Tab. 1). Po-
stawienie prawidtowej diagnozy padaczki, dobra znajo-
mos$¢ profilu dziatania leku przeciwpadaczkowego, oraz
doswiadczenie kliniczne lekarza leczacego decyduja o wy-
borze optymalnego leku przeciwpadaczkowego pozwala-
jacego na skuteczne zapobieganie wystepowaniu kolej-
nych napadow drgawek, a wigc skuteczne kontrolowanie
przebiegu choroby przy mozliwie najmniejszym niepoza-
danym dziataniu ubocznym. Jednak pomimo prowadzenia
optymalnej terapii padaczki, zgodnej z aktualnym stanem
wiedzy moze wystapic¢ zjawisko opornosci na leki prze-
ciwpadaczkowe.

Badania epidemiologiczne wykazaty, ze tylko u 30 do 35%
chorych, u ktorych rozpoznano padaczke zastosowany je-
den lek przeciwpadaczkowy zapewnil pelng kontrole cho-
roby — skuteczne zahamowanie wystepowania kolejnych
atakow padaczki [29]. Nastepna czgs¢ chorych stanowiagca
10 do 15% wymagata wprowadzenia drugiego leku prze-
ciwpadaczkowego dla uzyskania skutecznej kontroli prze-
biegu choroby [29]. U dalszych 5% chorych zastosowanie
trzech lekow przeciwpadaczkowych pozwolito na skutecz-
ne hamowanie wystgpowania atakow padaczki [29,30].
Jednak 30% chorych wystepuje zjawisko opornosci na leki
przeciwpadaczkowe; nawet pomimo stosowania kilku le-
kow przeciwpadaczkowych wystepuja napady padaczki.
Ta grupa chorych jest uznana jako chorzy na padaczke
opornag na leki [31]. Stan opornosci na leki jest zjawiskiem
ztozonym. Brak efektu zastosowanego leku moze by¢ wy-
nikiem zastosowania nieodpowiedniego leku w wystepu-
jacym u chorego typie padaczki, stosowania leku przeciw-
padaczkowego w nieodpowiedniej (zbyt niskiej) dawce,
lub niestosowania si¢ chorego do zalecen lekarza [32]. Jed-
nak pomimo prawidtowego stosowania leku przeciwpa-
daczkowego moze on by¢ nieskutecznym. Z doswiadcze-
nia klinicznego wiadomo, ze padaczka wystepujaca u no-
worodkow, niemowlat i matych dzieci jest czesto oporna
na leczenie [33]. Wczesne wystapienie padaczki, czesto
powtarzajace si¢ napady padaczki, oraz mtodziezowa pa-
daczka miokloniczna wspotistniejgca z zaburzeniami psy-
chicznymi sg czynnikami ryzyka wystapienia u tych cho-
rych opornosci na leki przeciwpadaczkowe [30,33,34].
U chorych cierpigcych na padaczke lekooporng mozna wy-
kaza¢ zmiany struktury réznych czgsci mézgu, ktore moga
by¢ przyczyna napadow padaczki np.: dysplazj¢ kory moz-
gu lub stwardnienie hipokampa [35,36].
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Opornos¢ na leki przeciwpadaczkowe moze by¢ spowo-
dowana czynnikami wrodzonymi. Niektorzy chorzy na pa-
daczke moga mie¢ izoenzymy cytochromu P 450, zloka-
lizowanego w mikrosomach komorek, o wigkszej lub
mniejszej aktywnosci, a wigc w réoznym stopniu metabo-
lizujacych leki przeciwpadaczkowe [37,38]. Polimorfizm
tego enzymu, oraz innych enzymow mikrosomalnych jest
uwarunkowany genetycznie [38].

Odkryte biatko glikoproteina P (P-gp) jest biatkiem trans-
portujacym substancje i rozne leki po obu stronach (wew-
netrznej 1 zewnetrznej) blony komoérkowej. Chroni ona
komorki przed niekorzystnym dzialaniem ksenobiotykow
1 lekow [39]. Produkcja tego biatka jest genetycznie uwa-
runkowana przez gen opornosci wielolekowej MDRI
[40]. Zwigkszong ekspresje tego genu stwierdzono w méz-
gu 0s6b chorych na padaczke, opornych na leki przeciw-
padaczkowe [41]. Zwigkszona ekspresja biatka P-gp ogra-
nicza przechodzenie lekow przeciwpadaczkowych do
ogniska padaczkowego w mozgu, co hamuje lub nawet
uniemozliwia ich dziatanie przeciwpadaczkowe [41]. Po-
nadto aktywno$¢ drgawkowa neuronéw w ognisku padacz-
kowym mozgu, wywolana u szczuréw bodzcem dzwie-
kowym, zwigksza oporno$¢ neurondw na leki przeciwpa-
daczkowe [42]. Mutacje genow decydujacych o budowie
kanatéw sodowych prowadza do wystgpienia padaczki
np.: cigzkiej padaczki mioklonicznej niemowlat[7,8,9].

Mutacja genu odpowiedzialnego za budowe tych kanatow,
wywolujaca cigzka padaczke miokloniczng u niemowlat
prowadzi takze do zmiany trzeciorzedowej struktury bial-
ka kanatu sodowego, co uniemozliwia wigzanie si¢ lekow
przeciwpadaczkowych z biatkiem kanatu sodowego i jego
blokowanie. A wigc ten typ padaczki jest oporny na dziata-
nie lekow przeciwpadaczkowych [7].

Niepozadane dziatania uboczne lekéw przeciwpadaczko-
wych. Konieczno$¢ przewlektego, dlugotrwatego leczenia
chorych lekami przeciwpadaczkowymi moze ujawnic ich
niepozadane dziatania uboczne. Do najczestszych nalezy
nadmierne uspokojenie, spowolnienie reakcji psychoru-
chowej, senno$¢, uczucie zmeczenia, czasem ataksja, za-
burzenia koordynacji ruchowej, pamigci lub koncentracji,
czasem rozdraznienie chorych i agresywne ich zachowa-
nie. Niektore leki przeciwpadaczkowe moga wywotywac
zaburzenia czynnosci przewodu pokarmowego (nudnosci,
wymioty), zaburzenia funkcji uktadu krwiotworczego ma-
nifestujacej si¢ zmniejszeniem liczby: plytek krwi, krwi-
nek biatych lub zmniejszeniem agregacji ptytek krwi. Dtu-
gotrwate stosowanie lekow przeciwpadaczkowych moze
spowodowac¢ uszkodzenie komorek watroby i uposledze-
nie funkcji tego narzadu, lub kamic¢ nerkowa. Obserwo-
wano uczulenie chorych na rézne leki przeciwpadaczko-
we [43]. Mozliwo$¢ wystapienia niepozadanych dziatan
ubocznych lekoéw przeciwpadaczkowych wymaga kontro-
li stanu chorego w celu szybkiego ich rozpoznania i odpo-
wiedniego zmodyfikowania leczenia chorego.

Interakcje lekéw przeciwpadaczkowych. Jednoczesne sto-
sowanie kilku lekow stwarza mozliwo$¢ wzajemnego ich
oddziatywania, wptywu na ich efekt [25]. Leki przeciw-
padaczkowe czesto zmieniajg dziatanie innych lekow sto-
sowanych u 0s6b chorych na padaczke, lub odwrotnie licz-
ne leki stosowane u chorych na padaczke mogg zmieniac
dziatanie lekéw przeciwpadaczkowych, nasila¢ lub hamo-
wac ich dziatanie. Rowniez dwa lub kilka lekow przeciw-
padaczkowych, rownoczesnie stosowanych u chorego, mo-
7e wzajemnie na siebie oddziatywac. Interakcje lekow mo-
g3 by¢ przyczyna powiktan (zatru¢) leczonego chorego.
Lekarz prowadzacy chorych na padaczke musi uwzgled-
nia¢ mozliwos¢ interakcji lekow. Istnieje wiele zrodet po-
zwalajacych na szczegolowe zapoznanie si¢ z nimi [25, 26,
43].

Koszty leczenia chorych na padaczke

Koszt leczenia i opieki chorych na padaczke zaréwno
w Polsce jak 1 w innych krajach sg wyzsze w porownaniu
z przecietnym kosztem leczenia osoby nalezacej do ogdl-
nej populacji [44,45,46,47]. Osoby chore na padaczke
czegsciej korzystaja ze Swiadczen stuzby zdrowia, niz oso-
by z ogdlnej populacji [47]. Prospektywne, wieloosrod-
kowe badania opublikowane w tym roku przez Majkow-
skiego i Majkowska—Zwolinska [47] zostaty przeprowa-
dzone w okresie jednego roku na grupie 772 chorych w 18
krajowych os$rodkach zajmujacych si¢ leczeniem padacz-
ki. Wiek ocenianych chorych miescit si¢ w granicach od 3
miesigca do 82 roku zycia. Srednia wieku wyniosta 27,3
lat. Roczny okres obserwacji chorych zostatl zakonczony
w roku 2006. W okresie badania lekarze prowadzacy cho-
rych na padaczke wypetniali 5 szczegdélowych kwestio-
nariuszy przed rozpoczeciem badan a nastgpnie w odste-
pach 3 miesigecy. Odnotowywano wszystkie wizyty ambu-
latoryjne. W ocenianej liczbie 772 chorych na padaczke
u330znich wystepowalo jeszcze inne schorzenie.

Koszty wizyt obliczano na podstawie usrednionej ceny
ambulatoryjnego $wiadczenia specjalistycznego. Koszt
pojedynczych wizyt ambulatoryjnych przedstawia tab.3

Tab.3 Koszt pojedynczych wizyt ambulatoryjnych [wg 47]

wizyty w gabinecie specjalistycznym 7,20 PLN
wizyty w przychodni podstawowej opieki zdrowotnej 6,40 PLN
wizyty w lekarskim gabinecie prywatnym 90,00 PLN
leczenie stomatologiczne w ramach ubezpieczenia 25,00 PLN
leczenie stomatologiczne w gabinecie prywatnym 128,60 PLN

772 ocenianych chorych odbyto 6509 wizyt ambulatoryj-
nych w 33 roznych gabinetach specjalistycznych w tym
u lekarza neurologa — epileptologa 253 wizyt (65,34%)
u lekarza rodzinnego 1054 wizyt (16,19%) reszta wizyt
odbyta si¢ u pozostatych roznych specjalistow.
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Laczny koszt wizyt ambulatoryjnych i przeprowadzonych
badan dodatkowych przedstawia tab.4

Tab. 4. Laczny koszt wizyt ambulatoryjnych i badan dodat-
kowych [wg47]

taczny koszt wizyt ambulatoryjnych

i badan dodatkowych 326251,60 PLN

taczny koszt wizyt ambulatoryjnych 133600,00 PLN (41,0%)

taczny koszt badan diagnostycznych 137115,20 PLN (42,0%)

taczny koszt badan laboratoryjnych 55536,40 PLN (17,0%)

Majkowska-Zwolinska i Majkowski [48] wykazali na tej
samej liczbie (772 chorych) i tej samej populacji chorych,
ze w okresie obserwacji jednego roku byto 150 hospita-
lizacji, z tego 70,6% chorych byto jednorazowo hospita-
lizowanych a wielokrotnie 29,4% t.j.: 19,4% chorych [48].
Koszt hospitalizacji chorych z padaczka zostal obliczony
na tej samej liczbie chorych jak w poprzednich pracach
[47,48]. U 150 hospitalizowanych chorych z 772 chorych
uczestniczacych w badaniu bylo ogdtem 215 hospitali-
zacji [49]. Koszt hospitalizacji jednego chorego wyniost
3280,40 PLN, a koszt jednorazowej hospitalizacji 2288,60
PLN [49]. Koszty pobytéw szpitalnych zwigzanych z pa-
daczka byty znamiennie wyzsze od kosztow hospitalizacji
z innych przyczyn [49]. Najwickszy koszt hospitalizacji
byt na oddziatach intensywnej opieki medycznej i wyniost
7333,33 PLN [49]. Ponadto wykazano, ze najwiekszy
koszt hospitalizacji byt u chorych, u ktorych liczba napa-
doéw padaczkowych byta wigksza niz 6 w roku, a najmniej-
szy u 0sob bez napadow padaczki w tym samym okresie
jednego roku.[49]. Podobny wynik uzyskali Jacoby i1 wsp.
[46]. Zatem wysokie koszty hospitalizacji dotycza gtow-
nie chorych na padaczke oporna na leki.

Sredni koszt hospitalizacji chorych z czestymi napadami
padaczki byt dwukrotnie wyzszy w pordwnaniu ze $red-
nim kosztem hospitalizacji ogdélnej populacji chorych
[49]. Inni autorzy wykazali, ze 6 — 8 krotng r6znic¢ migdzy
bezposrednimi kosztami leczenia (w tym hospitalizacji)
pacjentow dobrze reagujacych na leki przeciwpadaczko-
we, a chorymi opornymi na te leki [45,51].

Podsumowanie

Padaczka choroba znana juz w starozytno$ci wystepuje we
wszystkich spoteczenstwach i krajach. Szacunkowa liczba
0s6b chorujacych na padaczke w Polsce 300 — 400 tysigcy,
pozwala na uznanie jej jako chorobe¢ spoteczng. Zlozone
poznane przyczyny padaczki jedynie u czgsci chorych,
a u wigkszosci (2/3) chorych nie rozpoznane decyduja
o tym, ze padaczka jest zespotem chorobowym manifestu-
jacym sie¢ w roznych formach klinicznych. Przewlekly,
wieloletni przebieg tego zespotu wymaga statego, objawo-
wego leczenia chorych, zapewnienia roznych dostgpnych
form pomocy medycznej. Stosowane obecnie leki prze-

ciwpadaczkowe maja roézny profil dziatania przeciwpa-
daczkowego. Dobor najbardziej skutecznego, optymalne-
go leku w okreslonej postaci padaczki u konkretnego cho-
rego wymaga od leczacego lekarza wiedzy 1 doswiadcze-
nia Koszty leczenia i pomocy medycznej udzielanej cho-
rym na padaczke ponoszone przez chorego i spoteczen-
stwo sa wysokie, zar6wno w Polsce jak i w innych krajach.
Sa wyzsze od kosztéw opieki medycznej i leczenia 0sob
nie dotknigtych padaczka [50]. Sytuacja spoteczna osob
chorujacych na padaczke jest gorsza w poréwnaniu z 0go-
tem spoteczenstwa. Sytuacja chorych na padaczke rézni
sie w poszczeg6lnych krajach i spoteczenstwach. Prowa-
dzone w $wiecie, a takze w Polsce badania roznych aspek-
tow padaczki daja nadziej¢ na lepsze poznanie mechaniz-
mow powstawania i przebiegu tego zespolu chorobowego,
oraznowych skuteczniejszych metod leczenia.
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Recast' dyrektywy EPBD jako srodek
ograniczajacy zuzycie energii przez budynki

Zwigkszenie efektywnosci energetycznej jest obecnie jed-
nym z podstawowych zagadnien, nad ktorymi pracujg wila-
dze 1 instytucje naukowe Unii Europejskiej. Pozytywne
wyniki dziatan w tym zakresie pozwolity by na zwigksze-
nie bezpieczenstwa energetycznego panstw cztonkowskich,
stopniowe ograniczanie zaleznos$ci energetyki w tym rejo-
nie od panstw posiadajacych duze zasoby nicodnawial-
nych surowcow energetycznych, a takze na ograniczenie
emisji dwutlenku wegla do atmosfery. Zgodnie ze zobo-
wigzaniami podjetymi przez Uni¢ Europejska w ramach
planu 3x20, do 2020 roku emisja dwutlenku wegla na jej te-
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A

rytorium powinna si¢ zmniejszy¢ o 20%, natomiast efek-
tywno$¢ energetyczna zwigkszy¢ si¢ 0 20%.

Budynki przyczyniaja si¢ do zuzycia okoto 40% energii
w UE, wigc ich efektywno$¢ energetyczna w znacznym
stopniu oddziatuje na catosciowe wyniki wspolnoty w tym
zakresie. Pierwotna wersja dyrektywy EPBD (dyrektywa
2002/91/WE w sprawie efektywnosci energetycznej bu-
dynkow) miata na celu poprawg parametrow budynkow za
pomoca dwoch typow instrumentow:

e informacyjnych, tzn. dofaczania do budynkow infor-
macji na temat ich parametréow energetycznych. Tego
typu dane miaty w zatozeniu spowodowac zwigkszenie
zainteresowania konsumentéw budynkami zuzywaja-
cymi mniejsze, w poréwnaniu z innymi, ilo§ci energii,
co w bezposredni sposob przektada si¢ na koszty eks-
ploatacji,

e regulacyjne — ustanawiajagce minimalne wymagania
pod wzgledem efektywnosci energetycznej dla budyn-
kow, ktore moga by¢ osiggniete przy zachowaniu opta-
calnosci ekonomicznej budowy.
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