Epilepsie

MUDr. Petr Busek, Ph.D.
Neurologicka klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Epilepsie postihuje priblizné 1% dospélé populace. Diagnoéza je dana opakovanym vyskytem neprovokovanych epileptickych zachvatd,
které mohou byt generalizované ¢i fokalni. Generalizované zachvaty jsou nejcastéji tonicko-klonické, absence a myoklonie. Fokalni
zachvaty mohou byt bez poruchy védomi nebo jsou doprovazeny zastrenym védomim. Dle etiologie Ize epileptické syndromy délit
na genetické, se znamou ¢i predpokladanou genetickou pric¢inou, strukturalni, s detekovatelnou mozkovou lézi a epileptické syndromy
s neznamou pficinou, kdy pfi¢ina mtze byt multifaktorialni ¢i je mozné predpokladat urcitou ézi, ale nelze ji detekovat. Zakladnimi dia-
gnostickymi prostfedky jsou anamnéza, EEG, MRl a v indikovanych pfipadech video-EEG monitorace. V diferenciélni diagndze je nutné
odlisit predevsim synkopu a psychogenni neepileptické zachvaty. Diagndzu epilepsie zpravidla nestanovujeme v pfipadé tzv. akutné
symptomatickych zachvatt, které se objevuji jako bezprostiedni reakce na akutné vzniklé mozkové poskozeni. Farmakoterapie byva
uspésna priblizné u 70-80 % pacientt, pficemz vybér vhodného antiepileptika se fidi danym epileptickym syndromem a charakteristi-
kami pacienta. U farmakorezistentnich pacientt je nutné véas zvazit moznost epileptochirurgického zékroku.
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Epilepsy

One percent of adult population suffers from epilepsy. Epilepsy is diagnosed in case of occurrence of repeated unprovoked seizures that
can be generalised or focal. The most frequent generalised seizures are tonic-clonic, absences, and myoclonic seizures. Focal seizures
can be without impairment of consciousness or with clouded consciousness. Aetiology of epileptic syndromes can be genetic, in which
genetic ground is known or presumed, structural, with known and detectable lesion. Epileptic syndromes of unknown cause can have
multifactorial origin or a lesion can be presumed but cannot be detected. The most important diagnostic tools are history, EEG, MRI, and,
inindicated cases, video-EEG monitoring. In differential diagnosis, mainly the syncope and the psychogenic non-epileptic seizures must
be considered. The diagnosis of epilepsy is usually not made in acute symptomatic seizures which appear as an immediate response to
acute brain injury. Pharmacotherapy is effective in approximately 70-80 % of patients. The choice of convenient antiepileptic drug is in-
fluenced by the epileptic syndrome and by characteristics of the patient. In pharmacoresistant patients the surgery should be considered.
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Seznam zkratek

CT - computed tomography

EEG - elektroencefalografie

JIP = jednotka intenzivni péce

MRI = magnetic resonance imaging (magneticka
rezonance)

Definice

Epilepsie je definovéna jako opakovany vy-
skyt neprovokovanych epileptickych zdchvatii,
piicemz epileptickym zachvatem se rozumi paro-
xysmalni porucha chovani, emoci, motorickych,
senzorickych ¢i autonomnich funkci na podkladé
abnormalni (excesivnia hypersynchronni) aktivity
neuront mozkové klry. Z definice vyplyva, Ze dia-
gnoza epilepsie by neméla byt stanovena v piipa-
dé ojedinélého neprovokovaného zachvatu ani
v situaci, kdy se jednd o provokované epileptické
zachvaty. Provokované zachvaty se mohou objevit
napf. pfi metabolickém rozvratu (hypoglykemie,
hyperglykemie, iontové dysbalance), v rdmci ab-
stinen¢niho syndromu ¢i za jinych mimoradnych
okolnostf a spiSe nez lé¢ha antiepileptiky je Ucinna
eliminace vyvolavajiciho faktoru. Diagndza epilep-
sie rovnéZ neni stanovena v pfipadé tzv. akutné
symptomatickych epileptickych zdchvatu, kdy
se jeden nebo nékolik epileptickych zachvatl ob-

jevi kratce, maximalné 1-2 tydny po vzniku akutni
mozkové Iéze, jakou je napf. trauma, mozkova he-
moragie apod. (1).

Epidemiologie

Epilepsie patfi mezi Casta neurologickd one-
mocnéni. Pfiblizné 1% dospélé populace ve vy-
spélych zemich trpf epilepsif a az 6-8 % populace
prodéld v pribeéhu Zivota alespon 1 epilepticky
zachvat. V rozvojovych zemich je vyskyt epilep-
sie Castejsi v dUsledku vyssi incidence parazitér-
nich onemocnéni, neuroinfekci ¢i traumat, kterd
mohou byt pricinou epileptickych zachvatd.
V zavislosti na véku ma incidence epilepsie tvar
JU-kfivky”, coz je dano tim, Ze naprosta vétsina
geneticky podminénych epileptickych syndrom(
se manifestuje do 25-30 let a naopak ve vyssim
véku, zhruba od 65-70 let nardstd incidence epi-
leptickych syndrom se strukturalni pricinou,
jakou jsou traumata, cévni mozkové pfihody, tu-
mory ¢i neurodegenerativni onemocnénf (2).

Klasifikace zachvatui
a epileptickych syndromii

Zé&kladni rozdéleni zachvatl je na fokdlni a ge-
neralizované. Fokdlni zdchvaty vznikaji na pod-
kladé epileptické aktivity vychazejici z urcitého
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loZiska, jehoz lokalizace je urcujici pro sympto-
matiku zéchvatd. Mdze se jednat o motorické,
senzitivni, autonomni ¢i psychické projevy. To,
do jaké miry se epileptickd aktivita Sifi do oko-
i, urcuje, zda jsou poruseny ifunkce nutné pro
spravnou interpretaci okolni reality, adekvétni ori-
entaci v prostredi a reaktivitu na vnéjsi podnéty.
Fokalnfzachvaty tak mohou byt bud bez poruchy
vedom, ¢i mohou byt doprovézeny zastfenim
vedomi a amnézii na zachvat. V rdmci fokélnich
zachvatl doprovazenych poruchou védomi
se velmi ¢asto objevuji tzv. automatizmy, coz je
bezlcelnd manipulace s pfedméty, zvykaci pohy-
by, polykani, grimasovani apod. Pfi dalsf propagaci
epileptické aktivity mGze dojit k rozvoji bilateralni
konvulzivni aktivity, nejcastéji ve formé tonicko-
klonickych kreci.

Nejcastéjsimi typy generalizovanych zdchva-
tiijsou absence, myoklonie a tonicko-klonické za-
chvaty. Cisté klonické, tonické ¢i atonické zachvaty
se objevuji méné Casto. Absence jsou typicky vé-
kové vdzanym projevem a objevuiji se u epilep-
tickych syndrom(, které se manifestuji v détstvi
nebo v adolescenci; jejich vyskyt v dospélosti je
vzacngjsi. Jedna se o prostou poruchu védomf
se zarazem ¢innosti, nékdy s mirnymi motorickymi
projevy, typickym rysem je ndhly zacdtek a konec.
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U nelécenych pacientd majf prakticky vzdy pozitiv-
ni EEG nélez, kterym jsou v typickém pfipadé gene-
ralizované komplexy hrot-pomald vina o frekvenci
3Hz (viz obrazek). Obvykle dobre reaguji na lécbu.
Myoklonické zdchvaty jsou charakterizovany krat-
kymi nebo viceCetnymi, zpravidla symetrickymi
za3kuby koncetin, které vedou k vypadavani pred-
métl z rukou, podklesnuti v kolenou, vzacnéji mo-
hou vést a7 k padu; védomt je u nich zachovano.
Tonicko-klonicky zdchvat zacina tonickou krec,
padem, epileptickym vykiikem, porucha védomije
od pocatku zachvatu, objevuje se cyandza, kterd je
dana kecirespiracniho svalstva, postupné tonicka
kfec pfechdzi v kfece klonické s chrcivym dychanim
a pénou u Ust. Ke konci zachvatu dochézi k plynu-
lému poklesu frekvence klonickych zaskubd, ndvrat
vedomi je pozvolny s prechodnou obnubilaci,
dezorientaci a s amnézif na zachvat (9, 10).

Z etiologického hlediska Ize epileptické syn-
dromy klasifikovat jako genetické, kdy je bud
zndm nebo se prepokldda geneticky zaklad.
Jedné se vétsinou o mutace gent kédujicich
urcité podjednotky neuronélnich iontovych ka-
nall, ¢imz dochézi ke zméné excitability neuro-
nU. Velkd ¢ast geneticky podminénych epilepsif
je tvofena vékové vazanymi elektroklinickymi
syndromy jasné definovanymi klinickym prd-
béhem, charakterem zachvatd a EEG nalezem
(napf. epilepticky syndrom détskych absenci, ju-
venilni myoklonicka epilepsie, benigni epilepsie
s centrotemporalnimi hroty, autozomalné domi-
nantni noc¢ni frontalni epilepsie aj.). Dalsi skupi-

nou jsou epileptické syndromy se strukturdini

pficinou, obvykle detekovatelnou zobrazovacim
vysetfenim. MUZe se jednat o vrozené malforma-
ce kortikalniho vyvoje, nddory, zénéty, trauma-
ta, cévni malformace, cévni mozkové piihody,
v tropickych oblastech parazitarni onemocnénti
aj. Epileptické syndromy s nezndmou p¥ici-
nou tvoff asi tfetinu viech epileptickych syndro-
mU. V téchto pifpadech médme casto na zékladé
klinického pribéhu, charakteru zachvatd, EEG
nalezu ddvod urcitou strukturalni |ézi pfedpo-
kladdat, nicméné nenfi mozné ji detekovat zob-
razovacim vysetfenim. Tato kategorie zahrnuje
rovnéz fadu nedeterminovanych pfipadd, kdy
se prepoklddéd multifaktoridni etiologie, tedy
sumace genetickych predispozic a minimalnich
vyvoldvajicich faktor( (10).

Diagnoéza a diferencialni diagnéza
K diagnoze epilepsie je vZdy nutny pozi-
tivni prikaz vyskytu epileptickych zdchvati
zalozeny na podrobném popisu zachvat( ziska-
ném od pacienta ¢i svédkl zachvatu, pfipadné
dokumentovany napt. video-EEG monitoraci.

Obrdzek 1. EEG u absence s generalizovanymi komplexy hrot-pomald vina 3 Hz
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Nikdy nesmf byt diagnoza epilepsie stanovena
pouze per exclusionem, a to s ohledem na fadu
medicinskych a nemedicinskych konsekven-
cf, které s sebou tato diagndza pfindsi, jakymi
jsou expozice dlouhodobé 1é¢bé antiepileptiky
s potencidlem nezadoucich ucinkd, odvedeni
pozornosti od skute¢né priciny zachvatovych
stavl (napf. synkop kardidlni etiologie), cela fada
omezenf (napf. zékaz fizeni motorovych vozidel
¢i vykondavani urcitych profesi) a v neposlednf
fadé i urcita spolecenskad stigmatizace. Obecné
je doporucovdn spise zdrzenlivy pfistup a plati,
Ze v pfipadé, kdy je u pacienta s epilepsii diagno-
za stanovena opozdéné z dlivodu nedostatec-
nych informaci o charakteru zachvatd, je pacient
vystaven mensimu riziku nezZ v situaci opacné,
kdy je diagndza epilepsie stanovena chybné u
pacienta s jinou pricinou poruch védomi.

K diagndze konkrétniho epileptického syn-
dromu je nutné znalost charakteru zachvatd, EEG
nalez a vysledek zobrazovacich vysetfeni, pficemz
standardem u pacientU s epilepsif je vzdy MRI vy-
Setfeni vzhledem ktomu, Ze fada v epileptologii
vyznamnych strukturdlnich 1ézf nemusi byt dete-
kovana CT vysetfenim. V indikovanych pfipadech
je kdiagndze nutnd video-EEG monitorace, jejimz
hlavnim smyslem je zachyt zachvatu a jeho elek-
troklinicka korelace. Je nutné zdlraznit, Zze EEG
vysetfenije u pacientl s epilepsii velmi ¢asto zcela
normalni (priblizné 40% rutinnich EEG zdznam(
je u pacientd s jasnymi epileptickymi zchvaty
negativni), a tak normdlni EEG zdznam nemtize
diagnozu epilepsie vyloudit. Plati viaki obracené
pravidlo — ndlez EEG abnormity u jedince bez
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epileptickych zdchvatii by nemél byt diivodem
ke stanoveni diagnézy epilepsie a k zahdjeni
antiepileptické Iécby - Ié¢en by mél byt pacient
nikoli EEG! Z divodu nezanedbatelného rizika
faleSné pozitivnich nalezd v normalni populaci by
EEG vysetfeni nemélo byt provadéno v neopod-
statnénych pfipadech, napt. tehdy, méme-li na za-
kladé anamnézy dostate¢nou jistotu, Ze se jedna
o synkopu (3).

V klinické praxi se velmi ¢asto setkdvame
s nutnosti odlisit genuinni epileptické zachva-
ty od zachvatl neepileptickych. Ty mohu byt
bud’ somatické (organické), nebo psychogen-
ni. Nejcastéjsimi somatickymi (organickymi)
neepileptickymi zachvaty jsou synkopy ¢i spaz-
mofilni tetanie; v pfipadé zachvatd, které se ob-
jevuji ve spanku, je nutné myslet na moznost
parasomnie. Existuje celd fada dalsich somaticky
podminénych zachvat(, nicéné ty jsou jiz mé-
né Casté a presahuji rdamec tohoto sdéleni. Dalsf
skupinou neepileptickych zachvatl jsou zachvaty
psychogenni, kam fadime napt. panickou poru-
chu ¢&i zachvaty v rdmci disociativni poruchy aj.

Synkopa je definovéna jako prechodnd ztréta
vedomi v disledku nedostate¢né mozkové perfu-
ze, kterd mlze mit r&izné priciny. K synkopé mdze
vést ortostatickd hypotenze, napf. iatrogenni pfi
|é¢bé hypotenzivy, pfi nedostate¢ném pifjmu ne-
bo nadmérmych ztratach tekutin, pfi dysautonomi-
ich aj. Kmozkové hypoperfuzi mdze vést porucha
srde¢niho rytmu ¢i strukturdini onemocnéni srdce
(kardiogenni synkopy). Jinou formou synkopy jsou
synkopy situacni ¢i reflexni, napr. mikent, tusigennt,
defekacnf aj. Velmi casté jsou synkopy vazovagaini.



Tabulka 1. Diferencidlni diagndza mezi epileptickym zachvatem a synkopou

Synkopa

Epilepticky zachvat

pozvolny nastup, ¢asto s prodromy

nastup rychly, nékdy mdze byt aura

nékdy tonickd krec, nékolik arytmickych klonickych zaskubt

generalizované tonicko-klonické krece

probuzenf rychlé, s okamZitou orientaci

navrat k védom{ pozvolny, s pfechodnou
dezorientaci, amnézii na zachvat

jazyk nebyva pokousan

mUZe byt pokousany jazyk

Typickym rysem synkopy je pozvolny rozvoj ob-
tizi: poruse védomi obvykle pfedchazi symptomy
zpUsobené poklesem systémového krevniho tlaku,
obvykle doprovazenym reaktivni aktivaci sympa-
tiku a zahmuji pocit zavrati, zatméni pfed ocima,
zblednuti, opocent, pocit celkové slabosti. Synkopa
mUze byt doprovadzena jednoduchou konvulziv-
ni aktivitou, reprezentovanou kratkym tonickym
propnutim ¢i nékolika arytmickymi klonickymi
z&Skuby —hovoifme pak o tzv. konvulzivni synkopé.
Nikdy se v3ak u synkopy nesetkdme s typickymi to-
nicko-klonickymi kfec¢emi charakteristickymi pro
epilepticky zachvat. Pokousany jazyk u synkopy
nebyva a vyznamné podporuje moznost epileptic-
kého zachvatu. Navrat védomi je u synkopy rychly
s okamzitou orientaci v ¢asoprostoru, naproti to-
mu u epileptického zachvatu je ndvrat védomi
pozvolny s pfechodnou dezorientaci a obvykle
amnézii na zachvat. Pomoceni neni spolehlivym
diferencidlné diagnostickym symptomem, mlze
se totiz vyskytnout jak u epileptického zachva-
tu, tak i u synkopy (4).

V ptipadé spazmofilni ¢i hyperventilacni te-
tanie se jedna o konstitu¢né zvysenou nervosva-
lovou drdzdivost a na jejim rozvoji se mlze podi-
let hypomagnezemie a hypokalcemie. Typickou
anamnézou jsou intermitentn{ parestézie konce-
tin, obliceje, zejména periordlng, pficemz jejich
lokalizace nemusf byt vzdy symetrickd a v né-
kterych pffpadech jsou pouze unilaterdini. Velmi
Casty je Uzkostny doprovod, palpitace, pocit ne-
moznosti ,dodychnout” V pifpadé, ze se pacient
snazi tyto obtize ,rozdychat’, dochdzi v dlsledku
hyperventila¢ni alkalozy k hypokapnii a snizenf
ionizované frakce kalcia v séru, coz vede k vyraz-
nému zhordeni obtiZi, nékdy s karpopedalnimi
spazmy a poruchou védomi.

Neepileptické psychogennizdchvaty vrdmci
disociativni (konverzni) poruchy jsou manifestaci
intrapsychického konfliktu, ktery zpravidla nenf
piistupny védomému zpracovani. Je nutné zdd-
raznit, Ze pficina zachvatt i produkce zachvato-
vé symptomatiky probihd na nevédomé drovni
anejednd se tedy o védomou simulaci. Existuje
nékolik scéndrd, jakym zplsobem mdize ke vzniku
neepileptickych psychogennich zachvatd dojt,
nicméné velmi ¢asto se vanamnéze téchto pacien-
t0 setkdvame s traumatizujicim zaZitkem v détstvi.

Tento typ zachvatd neni nijak vzacny — u mini-
malné 20% pacientd lécenych jako nekompen-
zovana epilepsie je pomoci video-EEG monito-
race nakonec zjisténa tato diagnéza. Na moznost
neepileptickych psychogennich zachvatl maze
upozornit fada anamnestickych Udajt, napf. vyskyt
z&chvatl pouze za pfitomnosti jinych osob, dlouha
doba trvani zachvat(, nulova nebo dokonce para-
doxni reakce na Ié¢bu antiepileptiky, ¢asty vyskyt
celé skaly nezadoucich Ucinkd pfi 1écbé rznymi
antiepileptiky, abnormalné ¢asta dekompenzace
zachvat( s jejich kumulaci, nékdy s opakovanymi
pobyty na JIP. Hlavni soucasti vysetieni téchto paci-
entl je video-EEG monitorace, nicméné diagndza
je pomérné obtizna. Z divodu dalsi progndzy je
nutné diagndzu stanovit v¢as, nebot po mnoha-
letém vyskytu neepileptickych psychogennich
zachvatd, které se staly soucasti Zivota pacienta,
navic se sekundarnimi zisky, je jiz velmi svizelné
az nemozné pacienta téchto zachvatl zbavit (5, 6).

Parasomnie zahrnuji rizné poruchy vazané
na spanek, pficemz k zdméné s epilepsii dochazi
predevsim u tzv. poruch probouzecich mecha-
nizmd, které zahrnuji probuzeni se zmatenosti,
somnambulizmus a pavor nocturnus. Na rozdil
od parasomnif se epileptické zachvaty obvykle
objevuji s vyssi frekvenci, zpravidla nékolikrat
za noc, majf stereotypni prabéh a kratsi trvani.
Ke spolehlivé diferencialni diagndze je ¢asto nut-
né video-EEG monitorace a i tak neni v urcitych
pripadech mozné zcela spolehlivé odliseni pa-
rasomnie od nékterych epileptickych zachvatg,
predevsim frontélniho laloku (7, 8).

Terapie

PFi nasazovani antiepileptické lé¢by musime
mit na mysli, Ze se jedna o lé¢bu dlouhodobov,
moznd i celozivotni, a ze antiepileptika mohou
mit fadu vedlejsich Ucinkd, v nékterych pripadech
i zavaznych. Z téchto dlivod( je nutné lécbu zaha-
jovat pouze v pripadé dostatecné diagnostické
jistoty, Ze pacient trpi epileptickymi zdchvaty.

Obecné plati, ze v 16¢bé epilepsie pouziva-
me pokud mozno monoterapii co nejnizsi, ale
zaroven dostate¢né Uc¢innou davkou vhodné
zvoleného antiepileptika. Zhruba 65 % pacient(
je monoterapil dobfe kompenzovéno, z toho
v 50% na inicidlni monoterapii (11, 12).

Mezioborové prehledy

V soucasné dobé je k dispozici pomeérné Siroky
vybér antiepileptik a pfi volné optimalniho prepa-
ratu se musime fidit jednak danym epileptickym
syndromem a jednak individudInimi charakteris-
tikami pacienta. Néktera antiepileptika jsou Siro-
kospektrd, tzn. Gcinkuji u vétsiny typd zachvatd
(valprodt, levetiracetam, topiramat, zonisamid,
lamotrigin), jind antiepileptika maji uzsi spektrum
Ucinku (karbamazepin, pregabalin, lacosamid u fo-
kélnich z&chvatd, etosuximid u absenci aj.), pfi-
cem?z je tfeba mit na mysli, Ze urcitd antiepileptika
mohou zhorsovat nékteré druhy zachvat( (napf.
karbamazepin myoklonie aj.). Bylo by viak chybou
pouZivat pouze Sirokospektré antiepileptika, nebot
antiepileptika s uzsim spektrem tcinku mohou mit
u konkrétniho typu zachvatu lepsi efekt.

Stran vlivu individudlnich charakteristik pa-
cienta na vybér antiepileptika je tfeba zohlednit
predevsim vék pacienta, dale jeho pohlavi, kdy
u Zen v reprodukenim véku je nutné volit takovou
lé¢bu, kterd bude mit co nejnizsi teratogenni po-
tencidl (13-15). Vybér antiepileptika rovnéz ovliv-
nuje somatickd a psychickd kondice pacienta, a to
z toho dlvodu, Ze néktera antiepileptika mohou
ovliviiovat télesnou hmotnost ¢i anxiézné-depre-
sivni symptomatiku, at jiZ v pozitivnim nebo ne-
gativnim sméru. Dale je tfeba u daného pacienta
zvézit vliv antiepileptika na komorbidity a naopak
vliv komorbidit na farmakokinetiku antiepileptika
a samoziejmé i mozné interakce antiepileptik s ji-
nou medikaci. Vybér konkrétniho preparatu je tak
zdlezitostl zna¢né komplexni a patfi do rukou
neurologa ¢i lépe epileptologa (16-19).

Priblizné 20-30% pacientl nedosdhne pfi
lé¢bé antiepileptiky uspokojivé kompenza-
ce zachvatd. V takovych piipadech hovofime
o farmakorezistenci, ktera je definovéna jako
selhdni 1écby pfi pouZiti 2 adekvatné zvolenych
a tolerovanych antiepileptik bez dosazeni bezza-
chvatovosti. U téchto pacientl je nutné myslet
na moznost epileptochirurgického zdkroku,
ktery mUze byt v indikovanych pripadech vysoce
Uspésny. V nékterych situacich pfichdzi v Uvahu
moznost implantace vagového stimuldtoru (20).

V' rdmci prvnipomoci v piipade epileptického
zachvatu nebranime kfe¢ovym pohybdm, ne-
vkldddme nic do Ust, pouze pacienta odstranime
zdosahu ostrych pfedmétl k eliminaci rizika pora-
néni.Po skoncenizachvatu zkontrolujeme dychani,
pfipadné odstranime prekdazky z dychacich cest
(zubni protéza, zapadly jazyk) a pacienta ulozime
do zotavovaci polohy. Je nutné pamatovat na to,
Ze 90% nekomplikovanych zdchvatii trvd méné
nez 2 minuty, zfidka do 5 minut, tzn. ze kazdy
zdchvat, resp. stav, kdy se pacient mezizdchvaty
neprobird k védomi, trvajici déle nez 5, maximdl-
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né 10 minut je tfeba IéCit jako status epilepticus.
Jako prvni opatfeni aplikujeme diazepam 10mg
i.v. nebo per rectum, pficemz mizeme tuto dav-
ku podat opakované v 5minutovych intervalech
do celkové davky 20-30mg. Pokud toto opattent
nema efekt, podavame phenytoin ¢i valprodt i.v,,
alternativné té7 levetiracetam nebo lacosamid i.v.
a pfiselhdni této lécby je nutnd intubace, zavedeni
i.v.anestézie a monitorace EEG na specializovaném
pracovisti.
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