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Lécba epileptickych syndromu u déti

Treatment of Epileptic Syndromes in Children

Souhrn

Prace piinasi zakladni informace o celém spektru vékové vézanych epileptickych syndromu
u déti. Jsou popsany léCebné strategie zaloZené na semiologické, syndromické a v nékterych pri-
padech i etiopatogenetické diagnostice. Je diskutovéna jak klasickd farmakoterapie, tak moz-
nosti epileptochirurgického feseni. V praci jsou zdlraznény odlisnosti pfistupu k 1é¢bé benignich
variant a rizika opozdéné terapie syndromd s katastrofickym pribéhem. Zvlastni pozornost je
vénovdna paradoxnimu efektu nevhodné zvolenych antiepileptik, kterd mohou u nékterych vé-
kové vézanych syndrom( priibéh onemocnéni signifikantné zhorsit.

Abstract

The paper provides an overview of the full spectrum of age-related epileptic syndromes in chil-
dren. The author describes treatment strategies based on semiologic, syndromologic and, in
some cases, ethiopathogenetic diagnoses. Traditional pharmacotherapeutic management as
well as the potential for epilepsy surgery are described. The paper emphasizes the different
approaches to treatment of benign forms and risks related to delayed therapy of catastrophic
syndromes. Special attention is paid to paradoxical effects of treatment with unsuitable antie-
pileptics that have the potential to significantly worsen the progression of some of the age-re-
lated syndromes.
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LECBA EPILEPTICKYCH SYNDROMU U DETI

1. Definice oemocnéni

Epilepticky zachvat je definovan jako tran-
sientni vyskyt pfiznakG vyvolanych ab-
normalné rozsahlou ¢i nadmérné synchro-
nizovanou neurondini mozkovou aktivitou
[1,2,3].

Epilepsie je definovana jako onemocnéni
mozku charakterizované jednak jeho trvalou
predisposici generovat epileptické zdchvaty
a jednak neurobiologickymi, kognitivnimi
a psychosocialnimi ddsledky epilepsie [1,2,3].
Pro diagnozu epilepsie jako chronického
onemocnéni je nutny vyskyt nejméné jed-
noho ¢i spiSe dvou spontannich epileptic-
kych zachvatt. Termin aktivni epilepsie je
vyhrazen pro pfipady s vyskytem alespor
jednoho zachvatu v poslednich péti letech,
a to nezavisle na medikaci.

Epilepticky syndrom byva definovan jako
komplex spolecné se vyskytujicich specific-
kych priznakd a charakteristik [2,3]. Soucastf
komplexu musi byt urceni typu zachvatd,
popis EEG nélezu, posouzeni mozné etiolo-
gie, vékové vazby a prepokladané progndzy.
Epileptické syndromy byvaji ¢lenény podle
znalosti etiologie na idiopatické (pfevazné ge-
neticky podminéné), symptomatické (znama
pricina) a tzv. kryptogenni (pravdépodobné
symptomatické, ale zatim bez dlikazu o vy-
volavajicim poskozeni mozku) a podle zna-
losti patofyziologie na fokélni a generalizo-
vané. Treti moznosti je klasifikace syndrom(
podle charakteristické vékové vazby na no-
vorozenecké (do 3 mésict véku), kojenecké
a batoleci (do 3 let), détské do 12. roku a ju-
venilni mezi 12. az 18. rokem. Nize uvedené
syndromy jsou fazeny do podskupin podle
vsech zminénych kritérii.

2. Epidemiologie

Prevalence aktivni epilepsie je asi 8-9 pfi-
padd na 1000 obyvatel, ve vékové skupiné
do 15 let prodéla alespon jeden epilepticky
zachvat 5 déti ze 100. Nejcastéjsim vékové
vazanym syndromem jsou febrilni kfece, které
postihuji 4 % evropské populace (v Japon-
sku to je az dvojnasobek), ze viech ostat-
nich syndroma tvofi 1/5 pripad( benigni epi-
lepsie s rolandickymi hroty [2,4].

3. Etiopatogeneze

Patofyziologické mechanizmy vzniku epilep-
tickych zachvatl nejsou stéle dostatecné ob-
jasnény a ani nejnovéjsi poznatky zakladniho

vyzkumu nepfispély k Uplnému pochopenti
mysteria nahlého a neocekavaného vzplanuti
epileptického ohniska. Ukazuje se, ze starsi
koncepce tfi hlavnich komponent (pohoto-
vost k zachvatu, epileptické ohnisko a spou-
Stécl podnét) publikovana u nas Servitem,
je kompatibilni s modernimi hypotézami,
které vychazeji z geneticky podminéné
seizures susceptibility (zvysené nachylnosti
k zachvatlim), epileptogenni sité ohnisek
a rtiznych endo- ¢i exogennich faktor( uvol-
nujicich stavidla bezprostfedné pred za-
chvatem [1,3].

V zdsadé Ize rozlisit dva hlavni patofy-
ziologické mechanizmy iktogeneze,
které maji rovnéz odlisny iktalni EEG vzorec.
Konvulzivni zachvaty se v EEG manifestuj
repetitivnimi hroty s postupné narustajici
amplitudou odpovidajici rychlému paleni
dalsich a daldich depolarizovanych excitac-
nich neuront (ndborova aktivita) a inhibi¢ni
neurony jsou aktivovany az ve fazi ukonco-
vani zachvatu. Antiepileptika tlumici excitaci
¢i posilujici inhibici mohou vznik téchto za-
chvatl potlacit. Naproti tomu zachvaty, jako
jsou absence a syndromy s bilateralné
synchronnimi SW-komplexy jsou genero-
vany inhibi¢nimi talamokortikalnimi okruhy
(tendence ke spontannim oscilacim je ty-
picka pro talamické neurony s nizkopraho-
vymi vapnikovymi kandly T-typu). Extrémni
synchronizace téchto neurond aktivuje nad-
meérné paleni kortikdlnich neurond (ostra
slozka SW-komplexu) a zpétnovazebna korti-
kotalamicka excitace retikularnich talamic-
kych GABA-neuront vede k hyperopolarizaci
s EEG koreldtem pomalé viny. Po jejim ode-
znéni se opét aktivuji vapnikové T-kandly
a oscilace SW-vybojd pokracuji. Z vyse uve-
deného vyplyva, Ze tento typ zachvatl s nad-
mérnou aktivitou inhibi¢nich neuront GABA
se muZe zhorsit po aplikaci gabaergnich
antiepileptik a efektivni jsou léky potlacuijict
aktivitu neuronl s T-typem vapnikovych ka-
nald (napf. etosuximid). Na rozmanitosti vé-
kové vazanych epileptickych syndromd se
podili i postupné (zadopredni) vyzravani jed-
notlivych kortikalnich oblasti. V prvnich 3 le-
tech Zivota jsou proto relativné nejméné
stabilni a k vybojam predisponované poste-
riorni (okcipito—parietalni) oblasti, nasledné
mezi 4.-9. rokem to je centrotemporalni
(rolandicky) region, a konecné v dospivani

boutlivé dozravajici oblasti anteriorni (fron-
talni). Mohutny rozvoj inhibi¢nich systém
sice snizuje tendenci k rozvoji sekundarné
generalizovanych konvulzivnich zachvatd,
ale zejména v predskolnim a mladsim skol-
nim véku zaroven zvysuje nachylnost k ne-
konvulzivnim  zachvatdim charakteru ab-
senci. Epileptologickou zvldStnostni v do-
spivani je prechodna perimenarchealni
instabilita zapfricinéna drivéjsim nastupem
estrogen oproti gestagentim [4].

4. Klinicky obraz

Soucasti klinického obrazu epileptického one-
mocnéni jsou kromé zachvatl i neparoxyz-
malni projevy (napf. kognitivni a behavio-
ralni poruchy), které mohou vyrazné pozna-
menat klinicky pribéh onemocnéni a ovlivnit
prognozu.

4.1. Semiologické spektrum zachvatu
Praplvodni ¢lenéni zachvatt (napf. Gowers
1881) spocivalo v rozliseni velkych (pozdgji
grand mal) a malych zichvatl (pozdéji
petit mal), mezinarodni klasifikace zachvatd
(ILAE 1981 resp. 1989) déli zachvaty podle
jejich ptvodu na parcialni/fokalni (Ize na-
lézt ohnisko — fokus, odkud zachvaty vy-
chazej) a generalizované, které zacinaji
soucasné v obou hemisférach (zde hrajf vy-
znamnou roli jiz zminéné talamokortikalni
okruhy). | kdyz tato klasifikace byla vypra-
covana se snahou po postizeni viech se-
miologickych variant, klinicka praxe ukézala,
Ze zejména v détském véku existuje velké
mnoZzstvi semiologicky rozmanitych forem
zachvat(. Nezralost mozku v prvnich letech
Zivota se nepochybné podili na , globaingj-
Sich” klinickych projevech fokélniho zachvatu
(napf. zachvat vychazejici z temporalniha
ohniska se mize manifestovat hemikonvul-
zemi nebo dokonce flekénimi spazmy), non-
konvulzivni zachvaty u kojencl se mohou
projevit zastavou fyziologické nekoordino-
vané fidgety motoriky (tzv. hypomotoricky
zachvat) a naopak eratické ,fokalni” za-
Skuby u novorozenc mohou souviset s di-
fuznim metabolickym postizenim mozku,
ktery neni dostatecné vyzraly pro genezi
synchronizovaného generalizovaného za-
chvatu. V tomto smyslu je tfeba jak klinické,
tak elektroncefalografické (skalpové) znamky
fokality ¢i generalizace hodnotit velmi
obezfetné.
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Tab. 1. ILAE klasifikace epilepsii a epileptickych syndrom0 (1989).

I. Fokalni (lokalizovatelné, parcialni)
A. Idiopatické (primarni))
1. Benigni epilepsie
s centrotemporalnimi hroty
2. Détska epilepsie s okcipitaInimi
vyboji
3. Reading epilepsy
B. Symptomatické (sekundarni)
1. Temporalniho laloku
2. Frontalniho laloku
3. Parietalniho laloku
4. Okcipitalniho laloku
5. Chronicka progresivni kontinudini
parcialni epilepsie u déti

Il. Generalizované
A. Idiopatické (primarni)
1. Benigni novorozenecké familiarni
zachvaty
2. Benigni novorozenecké zachvaty
3. Benigni myoklonické epilepsie
u kojencl a batolat

4. Détské absence (pyknolepsie)

5. Juvenilni absence

6. Juvenilni myoklonicka epilepsie

7. Epilepsie s ,,grand mal” zachvaty
po probuzeni

B. Kryptogenni (pravdépodobné
symptomatické)
1. Westav syndrom
2. Lennox-Gastaut Qv syndrom
3. Epilepsie s myoklonicko-astatickymi
zachvaty
4. Epilepsie s myoklonickymi absencemi

C. Symptomatické (sekundarni)
1. Nespecifické etiologie
a. Casna myoklonicka
encefalopatie
b. Casna encefalopatie se
Lsuppression bursts”
2. Specifické syndromy
a. Epileptické zachvaty jako komp-
likace jakéhokoliv onemocnéni

Ill. Nezaraditelné epilepsie
A. S generalizovanymi i fokaInimi
zachvaty
1. Novorozenecké zachvaty
2. Tézka myoklonicka epilepsie
kojencll a batolat
3. Epilepsie s kontinualnimi hroty
a vlnami v pomalém spanku
4. Ziskand afézie s epilepsif
(Landau-Kleffnertv syndrom)
5. Ostatni
B. Bez urceni typu zachvatu

IV. Speciélni syndromy
A. Prilezitostné zachvaty
1. Febrilni zachvaty (kfece)
2. Izolované zéachvaty nebo status
epilepticus
3. Krece objevuijici se jen v zavislosti
na pfitomnosti spoustécich faktord

4.2. Neparoxyzmalni

projevy epilepsie

2vlastnosti epileptologie détského véku jsou
syndromy, u kterych nedominuje problema-
tika epileptickych zachvatd, ale subklinické
EEG vyboje s korelatem vyvojovych kogni-
tivnich a behavioralnich poruch. To se tyka
predevsim rolandické epilepsie (nejcastéji jeji
atypické varianty — viz déle), u které az
30 procent déti mdze mit kognitivni poruchy.
Extrémnim prikladem specificky vékové vaza-
ného epileptického syndromu je LKS a CSWS,
v obou pfipadech nalézame kontinualni vy-
boje hrotl a vin v pomalém spanku, domi-
nantou onemocnéni jsou kognitivné beha-
vioralni problémy a epileptické zachvaty se
vyskytuji u necelé 1/4 postizenych [5].

4.3. Priibéh a prognodza

Specifickym aspektem vékové vazanych epi-
lepsif jsou velké rozdily ve vysledném vy-
znéni onemocnéni — na jedné strané exis-
tuji syndromy s velmi dobrou progndézou,
jako jsou benigni novorozenecké kiece, fe-
brilni kfece ¢& rolandicka epilepsie, a na
strané druhé syndromy s potencialné kata-
strofickym (Westlv syndrom) ¢i s jedno-
znacné nepfiznivym (Ohtahara ¢ Lennox-
Gastautdv syndrom) pribéhem. Jifi Dolansky
v zavéru své monografie zmifiuje koncept
¢lenéni epileptickych zachvatd na soft a hard

varianty, z nichz kazda vyzaduje odlisny pfi-
stup [6]. Progndza byva rovnéz ovlivnéna
fadou dalSich faktort, mezi které patfi
i dobre vedena lécebna strategie. U dlou-
hodobé lécenych epileptickych syndromd
je nutno pocitat s pfirozenou fluktuaci ¢et-
nosti zachvatll a proménami semiologie
bé&hem vyvoje ditéte. Casto Ize pozorovat
rtzné dlouhé seizmické obdobi vzdorujici
veskeré medikaci a nasledné periody klidu
po boufi nezavisle na léc¢ebné taktice.

5. Diagnoéza a diferencialni
diagndza epileptickych
syndromt

Diagnostické schéma doporucené ILAE se
sestava z 5 zakladnich soucasti:

Krok 1. Posouzeni iktalni fenomeno-
logie (semiologie) a rozhodnuti o povaze
zachvatu (pravy epilepticky nebo néktery
z mnoha epilepsii imitujicich zachvatu). Op-
timalni popis Ize ziskat pouze z video-EEG-
zdznamu, pfipadné z domaci video-nahravky,
popis zachvatu druhou osobou muze byt za-
vadgjici. Vzhledem k tomu, Ze az 1/3 refrak-
ternich epilepsi je ve skute¢nosti neepilep-
tickymi zachvaty rdzného plvodu, je nutné
vsechny informace pozorné hodnotit (ne-
ver accept secondhand description).

Krok 2. Urceni typu epileptického za-
chvatu vcetné pripadné lokalizace (asyme-

tricky tonicky zachvat vychazejici z pravé
suplementarni motorické arey) a u reflex-
nich zachvat( popis vyvolavajicich faktord
(napf. ¢teni textu u reading epilepsy).

Krok 3. Zarazeni zachvatu do ramce né-
kterého z mnoha epileptickych syndromd
(myoklonicko-astatické epilepsie nebo Len-
nox-Gastautdyv syndrom), ne vzdy viak Ize
syndromickou diagnézu provést. Krom
toho existuje fada nové popsanych syndro-
mu, které v mezinarodni klasifikaci zatim
zafazeny nejsou. Do ramce tohoto ¢lanku
jsou zavzaty jen dobfe definované homo-
genni syndromy a neuvadime zadné z ex-
trémné heterogenni podskupiny 1I.C.2.3,
kde se skryva nékolik desftek diagnostic-
kych jednotek a syndroma spojenych s epi-
leptickymi zachvaty.

Krok 4. Etiologicka diagnéza - zjisténi
patologického substratu (nador nebo
dysplazie) u symptomatickych epilepsii ¢i
genetického pozadi u idiopatickych epi-
lepsii. Zlatym standardem v etiopatogene-
tické diagnostice détskych epilepsif je pro-
vedenf kvalitniho zobrazeni mozku pomoci
magnetické rezonance (1.5 T), u refrak-
ternich epilepsif s podezienim na kortikalni
dysplazif je nutny specialni protokol. U vel-
mi diskrétnich 1ézi Ize vyuzit citlivéjsi zobra-
zeni pomoci | H MR spektroskopie (CSI =
chemical shift imaging spektralni mapy).
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Krok 5. Zjisténi miry postizeni (podle
Impairment classification WHO ICID). V Ceské
republice Ize uplatnit skélu Stupné kompen-
zace pacient(i s epilepsii navrzenou Ceskou
ligou proti epilepsii, ktera byla akceptovana
pro posudkové Ucely Ministerstva prace
a socialnich védi.

6. Lécba vékové vazanych
epileptickych syndroma

Viybér vhodného antiepileptika vyZzaduje na
jedné strané dostate¢nou znalost specifik
jednotlivych syndroml opirajici se o dlou-
hodobé vlastni zkusenosti a na druhé stra-
né by mél byt podloZen kvalitnimi kontro-
lovanymi studiemi. Soucasna situace je pa-
radoxnf — i kdyz bylo v poslednich 20 letech
rozpoznano vice nez 30 vékové véazanych
syndrom s relativné homogennim elektro-
klinickym obrazem, vétSina publikovanych
studif je orientovana na lécbu heterogen-
nich soubort parcilnich ¢i generalizovanych
epileptickych zachvatt u dospélych a déti
starSich 12 let. Vysledky se pak mnohdy
mechanicky prenaseji do détského véku —
zaslepené kontrolované studie u vétsiny
détskych syndroma k disposici nejsou. Lze
viak vychazet z dlouhodobého sledovani
vétsich souborl a u vzacnéjsich syndromd
se opirat i o jednotlivé kazusitiky. U détskych
idiopatickych epileptickych syndrom( ob-
vykle se zahajenim lécby vyckavame mno-
hem déle, nez je tomu u dospélych pacientd
a v nékterych indikacich nenasazujeme
medikaci z d@vodU epileptickych zachvatd,
ale pro kognitivné behavioralni problémy
spojené se subklinickymi epileptiformnimi
vyboji na EEG. Opacnou situaci je casné
a agresivni léceni syndroml s potencialné
katastrofickym prdbéhem. To se tykd ze-
jména Westova syndromu, kdy zahajeni te-
rapie do 2 mésicl trvani hypsarytmie zlep-
Suje progndzu. Obdobné ¢asné rozpoznani
a lécba syndromd s kontinualnimi vyboji v po-
malém spanku maze pfiznivé ovlivnit findlni
kognitivné behavioralni profil ditéte. U ostat-
nich syndroma by i pfi zahajeni lécby mélo
platit pravidlo citlivé titrace prvniho zvole-
ného antiepileptika. Obykle zaciname co
zvySujeme (start low, go slow) — to plati ze-
jména pro karbamazepin, lamotrigin, ale le-
vetiracetam a topiramat. Po dosazeni pred-
pokladané optimalni davky je vhodné oveéfit,

jak pacient Ik metabolizuje a zda jej spravné
uzivd pomoci stanoveni plazmatické kon-
centrace. Pokud stdle pretrvavaji zachvaty
a jde o syndrom s potencidlné nepfiznivou
progndézou, je tfeba dosahnout maximalni
mozné hladiny, kterou pacient z hlediska
vedlejsich GcinkU toleruje. Je-li jisté, ze mo-
noterapie Iékem prvni volby je zcela neus-
pésna, Ize postupné zameénit prvni lék za ji-
ny nebo v pripadé ¢aste¢ného Uspéchu pri-
dat druhy lék a lécit pacienta tzv. racionalni
kombinaci (s védomim rizik s¢itani neza-
doucich G¢inkd aj). Ukoncovani dlouho-
dobé antiepileptické terapie se v détském
véku vyznacuje fadou odlisnosti od dopo-
ru¢enych postupl u dospélych pacientd. Za-
sadou je, Ze u idiopatickych syndrom, jako
je rolandicka epilepsie nebo détské absence,
je mozné zvazit vysazovani lécby uz po jed-
nom roce bez jakychkoliv zachvatd. Velmi
opatrné vysazeni lécby je mozné i u nékte-
rych kryptogennich ¢ symptomatickych epi-
lepsii. Na druhé strané u Lennox-Gastautova
syndromu a podobnych syndromt nelze te-
rapii vysadit ani po delsim relativné klidovém
obdobi. Zna¢né diskutabilni je vysazovani
[ékll po Uspésné provedeném epileptochi-
rurgickém vykonu. Chybou je jak alibistické
opatrné dlouhodobé ¢ dokonce trvalé po-
nechani predoperacni medikace (obvykle
jde o kombinaci dvou i vice AE), tak pred-
Casné ¢i pfilis rychlé vysazeni 1écby. Jinou
znamou zkudenostf je i dlouhodobé léceni
relativné priznivé idiopatické epilepsie, jako
je juvenilni myoklonickd epilepsie, kdy je dlou-
hodoba udrZovaci terapie nezbytna a po-
kusy o UpIné vysazeni nebyvaji Uspésné.

Specifika farmakologické lécby
détskych epi syndromu
Lécba antiepileptiky ma v détském véku fadu
specifik. Jednak je tfeba pfi davkovani po-
¢ftat s vékem se ménici farmakokinetikou
i farmakodynamikou — napt. davky u novo-
rozencl by mély byt nizsi vzhledem k ne
zcela vyvinutym degradacnim mechanizmim,
naopak u kojenct a batolat podavame déavky
relativné vyssi nez u dospivajicich a dospé-
lych. Velmi specifické je podavani léku jinak
zcela opomijeného v léchbé epilepsie dospé-
lych, a sice sultiamu u rolandickych epilep-
sif, LKS a CSWS.

Urcitou atypii je lécenf kortikoidy, resp.
ACTH. Lékem prvni volby je u Westova syn-

dromu, ale efektivni byva i u LKS a CSWS,
efekt Ize ¢ekat i u MAE, ABPE a LGS.

Nefarmakologickou lécbu epileptickych
syndromU u déti Ize rozdélit na kauzalni
epileptochirurgické resekéni vykony, na vy-
kony diskonekéni razu kalozotomie, a na
vykony stimulaéni (implantace vagového
stimuldtoru — VNS - vagal nerv stimulation).
Specifickou nefarmakologickou metodou
lécby je ketogenni dieta.

7. Piehled jednotlivych
epileptickych syndromi podle
vékové vazby

7.1. Epileptické syndromy

v neonatalnim obdobi

Novorozenecké kiece postihuji asi 3 déti
z 1000 Zivé narozenych, u nedonosenych
déti je vyskyt vice nez 20nasobné vyssi. Se-
miologicky jsou velmi rozmanité — nejcastéji
jsou pozorovany subtilni nevyrazné formy
zachvat(, klonické a myoklonické jsou ¢as-
t&j3f nez tonické [2,4]. Ze syndromologického
hlediska jsou v tomto obdobf v mezinarodni
klasifikaci uvedeny 2 epileptické encefalo-
patie a 2 idiopatické benigni syndromy. Di-
ferencidlné diagnosticky jsou kfece u novo-
rozencl velmi heterogenni skupinou — zmi-
néné 4 epileptické syndromy jsou pomérné
vzacné a novorozenecké kiece se vyskytuiji
mnohem castéji v souvislosti s riznymi for-
mami dysbalance vnitiniho prostredi (hy-
pokalcemie, hypoglykemie aj), s hypoxicko
ischemickym inzultem, neuroinfekcemi ¢i
se zavaznou vrozenou metabolickou poru-
chou [7]. Tyto nesyndromické novoroze-
necké krece lécime bud cilené Upravou ion-
togramu ¢i glykemie, nebo symptomaticky
barbituraty, fenytoinem a méné Ccasto
benzodiazepiny.

7.1.1. OhtaharGv syndrom

Ohtahartv syndrom (early infantile epilep-
tic encephalopathy — EIEE) je relativné vzac-
nou jednotkou neonatélniho obdobf s nej-
Castéjsim zacatkem v prvnich 10 dnech po
narozeni. Semiologicky jsou typické tonické
flekeni spazmy kratkého v trvani od 2 do
10 sekund, a to izolované i v sériich. Obje-
vuji se v bdéni i ve spanku a mohou byt jak
symetrické, tak asymetrické. Asi u 1/3 tretiny
mohou mit rdz eratickych fokalnich motoric-
kych zachvatd nebo hemikonvulzi. Obykle
nebyvaji zachvaty myoklonické [11].
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Obr. 1a. Ohtahartv syndrom u dvou-
mésicniho ditéte — tonicky zachvat.

Charakteristicky je ndlez tzv. suppres-
sion-bursts (SB) vzorcd v bdélém EEG (obr.
1a, 1b). Tento obraz kratkych uUsek( vyso-
kovoltaznich vybojd hrotl (burst) a nasled-
né utlumené aktivity (suppression) popiso-
val Lesny jako jev vyhasindni u zavaznych
organickych cerebralnich postizeni. Jedna
se o vzorec odlisny od dyskontinudini
hypsarytmie ve spanku, u déti s Westovym
syndromem.

Asi u 2/3 pacient( se klinicky i EEG-obraz
Ohtaharova syndromu mtze dale vyvijet smé-
rem k Westovu a pozdéji Lennox-Gastau-
tovu syndromu [8]. Diferencidlné diagnos-
ticky je tfeba myslet na Aicardiho syndrom,
ktery zahrnuje agenezi corpus kalosum, cho-
rioretindlni abnormality, infantilni spazmy
a bilateralné nezavislé vyboje na EEG vyka-
zujici rysy supression burst.

Etiologie Ohtaharova syndromu zahrnuje
rdzné varianty vrozenych poruch vyvoje mozku
vCetné hemimegalencefalie, porencefalie ¢i
rozsahlych kortikalnich dysplazii. Prognéza
je nepfizniva, s mortalitou aZ v poloviné pfi-
padd, prezivajici déti maji rtzné zavazné re-
zidudIni neurologické nélezy. Lécba klasic-
kého Ohtaharova syndromu nebyva témér
nikdy usp&sna. Casny epileptochirurgicky
vykon razu hemisferektomie ¢i multilobar-
nich resekci dava nadgji jen malému pro-
centu postizenych [9], v ojedinélych pfipa-
dech byla Uspésna lécba vigabatrinem i
ACTH, v ndmi popsané kazuistice byl efek-
tivni chloralhydrat [10].

7.1.2. Casna myoklonicka encefalopatie
Casna myoklonicka encefalopatie (EMEE —
early myoclonic epileptic encephalopathy)

s
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Obr. 1b. Ohtahardv syndrom, 2més., supression burst vzorec.

je druhou rovnéz vzacnou variantou novo-
rozenecké encefalopatie, kterd ma oproti EIIE
odlisnou semiologii, podobny EEG obraz (SB
vzorce) a stejné nepfiznivou prognézu. Za-
chvaty se objevuii jiz v prvnich hodinach po
narozeni a maji pro EME typicky charakter
eratickych (bloudivych) myoklond, které se
nahodile stéhuji z jednotlivych ¢asti téla ne-
bo méné casto raz generalizovanych (ma-
sivnich) myoklonickych zaskubt, mohou se
téZ objevit zachvaty s autonomni slozkou
(zrudnuti, apnoe) a ojedinélé asymetrické
tonické zachvaty [12]. Etiopatogeneticky jde
o multifaktoridlni onemocnéni, kdy na prvni
misté uvazujeme o non-ketotické hypergly-
cinemii a kromé dalsich poruch metabo-
lizmu aminokyselin prichazeji v diferencidini
diagnostice v Gvahu onemocnéni mitochon-
dridlni ¢ paroxizomalni. Lécba neni témér
nikdy Uspésna, nicméné neni chybou otesto-
vat efekt pyridoxinu v dévce 100 az 200 mg
na 24 hodin a vyckat klinické a EEG-ode-
zvy. V pripadé vzacné pyridoxinové depen-
dence je odezva na terapii jednoznacnd
a prekvapivé Uspésna.

7.1.3 Benigni familiarni

neonatalni zachvaty

Jedna se o relativné vzacnou jednotku, kterd
byla dosud popsana u vice nez 50 rodin. Pod-
kladem je autosomalné dominatni draslikova

iontoforopatie s mutacemi genti na 20q13.3
(KCNQ2-BFNC1) a na 8g24 (KCNQ3-
—-BFNC2), které mohou mit podobny feno-
typicky obraz. Krece se manifestuji obvykle
druhy den po narozeni a prakticky u viech
déti se objevi do 8. tydne Zivota. Semiolo-
gicky mivaji raz kratké tonické krece s apnoe
nebo s vokalizaci, mohou se nakupit az do
poctu 30 za den. V této situaci se u tohoto
syndromu doporucuje klonazepam nebo mi-
dazolam. Uplnou remisi Ize obvykle oceka-
vat, a to i bez jakékoliv terapie, do nékolika
mésicl po zac¢atku onemocnéni. Progndza
je sice trvale pfizniva, ale asi 1/10 déti ma
pozdéji febrilni zachvaty nebo jinou formu
idiopatické, nejcastéji rolandické, epilepsie.

7.1.4. Benigni idiopatické
(nefamiliarni) novorozenecké krece
Protoze se vyskytuji prevazné mezi 4.-6.
dnem, jsou oznacovany synonymem kiece
patého dne. Postihuji castéji chlapce a maiji
klonicky charakter spojeny nékdy s apnoic-
kou pauzou. Zachvaty mohou nékdy prejit do
unilateralniho statu zaSkubd obli¢ejovych
a koncetinovych svall. Za téchto okolnosti
se, tak jako u ostatnich nesyndromickych
novorozeneckych kfeci, doporucuje zahdjit
lécbu bolusem fenobarbitalu cca 20 mg/kg
rychlosti 5 mg za minutu a pfipadné pokra-
¢ovat udrzovaci davkou kolem 4mg/kg/den.
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Dalsim lékem je fenytoin v inicidini davce
20 mg/kg pomalu intravendzné 0,5 mg/kg/
min (udrzovaci davka je obvykle 5-10 mg/kg),
ale je tfeba pocitat s extrémné dlouhym po-
lo¢asem degradace fenytoinu, a tedy i rizi-
kem predavkovani.

7.2. Idiopatické epileptické
syndromy u kojencl a batolat
7.2.1. Febrilni zachvaty
FZ jsou definovany jako pfileZitostné poruchy
védomf s ki'e¢emi v souvislosti s horeckou
nad 38 °C. Nezbytnou podminkou pro sta-
noveni diagndzy FZ je nepfitomnost intrak-
ranidlni infekce nebo jinych zjevnych pficin
zachvatu. Jednd se o nejcastéjsi epilepticky
syndrom postihujici aZ 4 % evropskych déti
mladsich 6 let. Febrilni zachvaty se objevuijf
obvykle mezi 6. a 36. mésicem, horni hra-
nici vyskytu je 5 az 6 let. Semiologicky pre-
vazuji symetrické klonické zachvaty, nékdy
s Uvodni tonickou slozkou, v nékterych pfi-
padech s ochabnutim, kdy diferencialné dia-
gnosticky zvazovan tzv. febrilni kolaps. Ne-
komplikované FZ maiji kratké trvani, kiece
jsou klonické, symetrické. Komplikované
febrilni zachvaty trvaji 15 minut a déle, by-
vaji lateralizované s pripadnou pozachvato-
vou hemiparézou. V téchto pfipadech je ri-
ziko pozdéjsiho rozvoje tempordini epilepsie,
jinak je progndza u vice nez 80 % pfizniva
a krece se v pozdgjsim véku neopakuji. Vy-
jimkou je familidrni syndrom, v ramci kterého
se vyskytujf febrilni kfece i po 6. roce plus
afebrilni generalizované zachvaty. Jedna se
o syndrom GEFS+, jehoz podkladem je nej-
Castéji mutace pro alfa podjednotku napé-
tové fizenych sodikovych kanald (SCN1A).

K patofyziologickym mechanizmtm patff
cytokinova reakce na noxu (nejcastéji virovy
infekt), jejiz soucasti jsou témér soucasné
centralni aktivace hypotalamickd (vzestup
teploty) a talamokortikéIni (ospalost, hyper-
synchronizace a u predisponovanych jedinct
i kiece).

Terapie pfi febrilnich zachvatech je shodna
s lécbou epileptickych zachvatd, tj. podani
Diazepamu nejlépe i.v. nebo per rectum v roz-
toku pomoci specidlniho davkovace. Détem
do 15 kg poddvame 5 mg, u déti nad 15 kg
podavéme 10 mg Diazepamu. V soucasné
dobé je alternativou bukalni podani mida-
zolamu. Trvalé podavani antiepileptik po fe-
brilnim zachvatu neni indikovéno, a to ani

Exiy,

B

Obr. 2. Westav syndom — hypsarytmie, bdélé EEG u 5mési¢niho ditéte.

u opakovanych zachvatech (FZ se opakujf
priblizné u 1/3 déti) nebo komplikovanych
(ty tvoli asi 5 % déti s FZ). Ukézalo se, ze
zavedeni preventivnich opatreni, spocivaji-
cich v intermitentnim podavani Diazepamu
(cca 0,7 mg/kg/24h) soucasné s antipyreti-
ky (paracetamol, brufen), snizi vyskyt opa-
kovanych kfecf z cca 30 % na 5-10 %

7.2.2. Benigni myoklonicka

epilepsie u kojencu

Tento syndrom tvofi asi 2 % ze v3ech epi-
lepsii zacinajicich pred 3. rokem, objevuje
se nej¢astéji mezi 3.-36. mésicem, a to ¢as-
téji u chlapct. Semiologicky se manifestuje
myoklonickymi zaskuby v prvni hodiné po
usnuti nebo po probuzeni a diferencidlné
diagnosticky je tfeba odlisit benigni span-
kové myoklony. Zachvaty dobre reagujf na
terapii valproatem a lécbu Ize zpravidla po
3 letech vysadit

7.3. Epileptické encefalopatie
7.3.1. Westdv syndrom

Westlv syndrom patif mezi ¢asné epileptické
encefalopatie a svou incidencf je srovnatelny
s détskou mozkovou obrnou - tj. postihuje
cca tfi promile déti. Devadesat sedm pro-
cent pfipadl se objevi do 1 roku véku, ma-

ximum vyskytu je mezi 3. az 7. mésicem. Pro
diagnosu Westova syndromu jsou semiolo-
gicky charakteristické infantilni spasmy na-
zyvané téz bleskové krece (flek¢ni tonicka
kfe¢ opakujici se v serii nékolikrat denné),
na EEG byvé hypsarytmie (obr. 2) a pokud
se nejednd o idiopatickou a vcas lé¢enou va-
riantu WS, tak Ize ocekévat zastavu psycho-
motorického vyvoj i jeho regres. Dlouhodoba
téZ na v¢asné diagnostice a adekvatni terapii
[14]. Castou pFicinou Westova syndromu je
tuberdzni sklerdza, pripadné rizné vrozené
vyvojové vady mozku. Mnohdy je spousté-
cim, nikoliv etiologickym, faktorem prvnich
infantilnich spasmu vakcinace (zejména
proti pertussi), pfipadné jiné zatizeni imu-
nitniho systému.

Mezi léky prvni volby patii ACTH a viga-
batrin [15]. VGB se upfednostriuje u déti
s TS [16], u idiopatickych forem muze byt
efektivni valproat. U déti do jednoho roku
podavame depotni formu ACTH v davce
0,5 mg (20 IU) aZ 1,0mg (40 IU) denné po
dobu dvou tydnd, dalsi dva tydny ob den
a posledni dva tydny 2x tydné. U respondérd
pozorujeme vymizeni hypsarytmie i redukci
zachvatu jiz béhem nékolika dnd po zaha-
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Obr. 3. Lennox-Gastauttv syndrom (7let) — rychlé rytmické hroty v NREM spanku.

jeni kdry. Existuji prace doporucujici podavani
ACTH jen po dobu dvou tydn(. Lécba ACTH
je provazena fadou nezadoucich ucinka, ze
zavaznych je to predevsim arteridini hyper-
tenze, riziko infek¢nich komplikaci a stero-
dini diabetes, z méné zévaznych kromé cu-
shingoidniho habitu a nardstu télesné hmot-
nosti, i zmény chovani, drazdivost a poruchy
spanku. Steroidy jsou méné Gcinné nez ACTH,
podava se obvykle Prednizon v dévce 1 az
2 mg/kg a den po dobu dvou tydnl a s na-
slednou redukci béhem nékolika tydnd. Dal-
$im lékem volby je vigabatrin, ktery u déti
s Westovym syndromem davame v poca-
te¢ni dévce 50 mg/kg/den a postupné po
5-7 dnech zvySujeme a7z do dosaZeni opti-
malini terapeutické odpovédi, kterou mizeme
ocekdvat do dvou tydnd. Obvykla udrZovaci
dévka je 100 mg/kg/den, v pripadé potfeby
muZe dosahovat az 150 mg/kg/den. Jak jiz
bylo napséno, VGB je velmi efektivni u déti
s TS, kdy mu davame prednost pred ACTH
[16]. K nezadoucim ucinkim VGB u déti
patii excitace a hyperaktivita, je-li podavan
v kombinaci tak je tfeba mit na paméti, ze
snizuje plazmatické hladiny fenytoinu. Z ostat-
nich antiepileptik se podava valproat v davce
od 30 do 60 mg/kg (je tfeba peclivé hlidat
jaterni testy a krevni obraz), dale existuji stu-
die dokazuijici efektivitu nitrazepamu i novéj-
Sich léciv lamotriginu, topiraméatu a nejno-

véji levetiracetamu. V ojedinélych pfipadech
je indikovéna epileptochirurgickd oprace
[17].

7.3.2. Tézka myoklonicka epilepsie
u kojencli (Dravetové syndrom)
Vyskyt se udava 1 na 30 000 déti a vysky-
tuje se dvakrat Castéji u chlapcd. Z epilepsif
v prvnim roce zivota tvori asi pét procent.
Obvykle zacina v prvnim roce Zivota u déti
s normalnim psychomotorickym vyvojem
pod obrazem protrahované parcialniho ¢i
generalizovaného zachvatu v pribéhu febril-
niho onemocnéni. M(ize tak imitovat kom-
plikovanou variantu febrilnich zachvatd. Od-
liSuje se tim, Ze ve druhém roce Zivota se
pridavaji myoklonické zachvaty postihujici
prevazné horni koncetiny a trupové sval-
stvo. Mohou se objevit i atypické absence
nebo parcidini zachvaty s autonomni kom-
ponentou. Charakteristicka je pozitivni od-
povéd na fotostimulaci a ¢asté je nakupent
nekonvulsivnich zachvatd. Pozdéji prevla-
dajf klonické zachvaty po probuzeni. V EEG
jsou generalizované vyboje sw ¢ psw kom-
plext o o frekvencii 3-5 Hz. V batolecim
obdobi se objevuje regres vyvoje a ataxie,
takZe dité maze pripominat klinicky obraz
neuronalni ceroid-lipofuscinosy. Kromé men-
taIni retardace se popisuiji i poruchy chovani
a autistické rysy.

Etiopatogeneticky jde geneticky podmi-
néné onemocnéni s mutaci sodikového ka-
nalu a nékdy se povazuje za nejtézsi feno-
typickou variantu syndromu s mutacf SCN1A
genu.

Lécha je velmi svizelna, existuje randomi-
zovand studie dokladujici efektivitu stiri-
pentolu [18], ktery je t.¢. jiz v CR pravé pro
tuto diagndzu registrovan. Efektivnost stiri-
pentolu byla popséna v kombinaci s valproa-
tem. Kontraindikovano je podani karbama-
zepinu, fenytoinu i lamotriginu, které mohou
zachvaty u SMEI agravaovat. V ojedinélych
pripadech je odezva na ketogenni dietu.

7.3.3. Lennox-Gastautlv syndrom

LGS postihuje 5-10 % ze viech déti s epi-
leptickymi zachvaty, incidence se udava 3 na
10 tisic zivé narozenych déti. Jde o jednu
z nejobtiznéji Iécitelnych epilepsii, a to prede-
vsim vzhledem k soucasnému vyskytu roz-
licnych typl epileptickych zachvatd. Ze se-
miologického hlediska je pro diagnosu kli-
¢ova pfitomnost tonickych obvykle nocnich
zachvatl charakteru axidlnich spasmd, casté
jsou atypické absence s pomalymi komplexy
hrot vina ( 2-2,5/s) na EEG, nebezpecné jsou
astatické zachvaty s rizikem zranéni pfi padu
a relativné méné casté jsou myoklonické za-
chvaty. Na EEG kromé zpomalené zékladni
aktivity a zminénych pomalych komplexd hrot
vina Ize zachytit i pro LGS patognomické
rychlé rytmické vyboje ostrych vin (8-10/s)
ve spanku (obr. 3). Etiopatogeneticky se
jedna témér vzdy o symptomatické ¢i prav-
dépodobné symptomatické epilepsie v di-
sledku metabolického onemocnéni, stacio-
narni encefalopatie nebo difusnich abnor-
malit CNS. LGS je témér v 90 % provézen
zavaznou mentalni retardaci a dlouhodoba
progndza je prakticky vzdy nepfizniva. Tera-
pie se musi fidit vedoucim typem zachvatu.
Tonické zachvaty Ize ovlivnit felbamatem,
ktery je pro tuto indikaci v CR schvalen. Do-
porucuje se topiramat [19], lamotrigin [20]
a valproat — tyto léky jsou efektivni i u aty-
pickych absenci, myoklonii a nékdy u astatic-
kych zachvatd. Benzodiazepiny a ethosucci-
nimidy se nedoporucuji vzhledem k riziku
aktivace tonickych zachvatd, karbamazepin,
vigabatrin a tiagabin mohou naopak aktivo-
vat myoklonické zachvaty a absence. Feno-
barbital i fenytoin mivaji efekt jen wyji-
mecné. U LGS je jednoznacné indikovana
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ketogenni dieta. Nové je pro pfidatnou lécbu
zachvatl doporucovan rufinamid. Resekéni
epileptochirurgické vykony jsou provadény
jen vzacné a to vzhledem k difusnimu cha-
rakteru postizeni mozku, prechodny efekt
muze prinést u Cetnych astatickych zachvatl
kalozotomie. Implantace vagového stimula-
toru je povazovana za pravdépodobné efek-
tivni a kromé snizenf frekvence zachvat pfi-
nasi v nékterych pripadech i zlepseni chovani
a tim i kvality Zivota ditéte i celé rodiny.

7.3.4. Landau-Kleffnertv

syndrom

LKS je téZ nazyvan syndromem ziskané afé-
zie s epilepsii. Objevuje se obvykle kolem
4. az 8. roku a to o néco castéji u chlapca.
Prvnim priznakem jsou obtize porozumét
mluvenému slovu (akusticka agnozie), po-
stupné se rozpada fec postizeného ditéte,
které se stdvd neklidné, hyperaktivni az
agresivni. Epileptické zachvaty nejsou Cetné,
Casto prichédzeji az po delsim obdobi afazie
a dominujicim problémem je porucha ver-
balni komunikace. Pro diagnostiku LKS jsou
charakteristické EEG hroty a pomalé viny
s nekonstantnim centrotemporalnim maxi-
mem s vyraznou tendenci ke generalizované
kontinualni sw aktivité v pomalém synchron-
nim spanku [21]. Pfi peclivém vysetfeni span-
kového EEG nalezneme témér u viech détf
s plné rozvinutym LKS obraz tzv. elektric-
kého statu (electrical status epilepticus in
slow sleep neboli ESES), kdy generalizo-
vané vysokovoltazni komplexy sw nahrazuijf
v 85 a vice procentech fysiologickou N-REM
aktivitu (obr. 4). Proto pokud mozno vy-
Setfujeme u vsech déti s poruchou feci span-
kové EEG, je v3ak otevienou otdzkou zda
epileptiformni spankové EEG - resp. tzv. sub-
klinicky elektricky status — kauzalné souvisf
s vyvojovymi poruchami u déti [22].

V lé¢bé se uplatriuji benzodiazepiny, kor-
tikoidy — ACTH, sultiam a valproat. Kontro-
versni jsou vysledky podavani vigabatrinu,
objevily se nové informace dokladuijici efekt
levetiracetamu. Efektivni je i podavani imu-
noglobulind, otdzkou je zda aplikaci ma
predchazet vysetrenf likvoru za Ucelem zjis-
téni vyssich titr( IGG jako indikac¢niho fak-
toru. V liratufe nepanuje jednotny nazor,
osobné vysetreni likvoru doporucuji. Kon-
traindikovan je karbamazepin, po lamotri-
ginu jsou popsany jak pripady se zlepsenim
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Obr. 4. Spankové EEG u 6letého chlapce s Landau-Kleffnerovym syndomem.
Obraz elektrického status epilepticus v NREM spanku (ESES).

tak i se zhorsenim klinického a EEG nélezu.
Efekt terapie Ize posoudit na zékladé vymi-
zeni sw vybojl ve spankovém EEG , nicmé-
né toto zlepSeni nemusi byt provazeno kli-
nickou Upravou feci a v fadé pripadd zlsta-
va trvaly deficit. Po 12. roce Ize u vétsiny
déti ocekavat spontanni zlepseni EEG
a mirny Ustup klinickych obtizi.

7.3.5. Syndrom s kontinudlnimi hroty

a vlnami v pomalém spanku

Mezi odborniky se stale vede diskuse, zda
CSWS je samostatnym syndromem ¢ vari-
antou LKS (nebo naopak zda LKS je jednou
z forem CSWS.) Jak LKS tak CSWS vykazuji
velmi podobné elektroencefalografické rysy
(ESES), vékovou vazbu, odezvu na léky i pro-
gndzu. Klinicky obraz kognitivné behavio-
ralnich poruch zacina obvykle ve véku 4. az
5. let a predpoklada se, Ze elektricky span-
kovy status nastupuje dfive, ale nebyva vcas
rozpoznan. Zaznam bdélého EEG mUze pred
plnym rozvinutim elektrického statu ozfej-
mit fokalni ¢i multifokalni ostré viny s po-
malou slozkou. Prvni zachvaty byvaji unila-
terdIni, noc¢ni, nékdy v nakupeni, ve druhé
fazi se pripojuji atypické ¢ myoklonické ab-
sence, nékdy atonické zachvaty. Tonické za-
chvaty pozorovéany nejsou. Po nékolika le-
tech obvykle dochazi k remisi a zklidnéni

z hlediska zachvatd, nicméné kognitivné be-
haviordIni problémy mohou pfetrvdvat a to
zejména pokud ESES trval déle neZ tfi roky.
Lécba CSWS je prakticky totozna s doporu-
¢enimi uvedenymi u Landau-Kleffnerova syn-
dromu [23], hlavni dlraz se kromé valproatu
klade jednak na kortikoidy [24] a pulsni te-
rapii benzodiazepiny [25].

7.3.6. RasmussenUv syndrom

Rasmussendv syndrom téz byva definovén
jako ,epilepsia partialis continua détského
véku"” a mél by byt odlisen od ostatnich vé-
kové nezavislych parcidlnich statd, které ob-
vykle mivaji dobre urcitelnou etiologii (na-
dor, dysplasie, mitochondropatie aj). Jde
0 vzacné se vyskytujici syndrom, jehoz inci-
dence neni presné definovana. Postihuje
déti mezi prvnim az desatym rokem véku,
maximum zacatku se udava kolem 5-6 roku.
Semiologicky se jednd v prvni fazi onemoc-
néni o isolované jednoduché castéji moto-
rické nez sensorické zachvaty, které se po-
stupné shlukuji az vyusti v obraz kontinudlni
parcialni epilepsie. Jsou prisné jednostranné
— kontralaterané k postizené hemisfére. He-
miparéza byva v prvni fazi jen postiktaini
s mirnym deficitem i interiktalné. Ve druhé
klinické fazi se zhruba po Ctvrt roce a del-
Sim trvani stav vyrazné zhorsuje, narlsta
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Obr. 5. Benigni epilepsie s rolandick
chlapce.

Cetnost zachvatl a rozviji se hemiplegie,
pridava se mentalni deficit. Pokud nedojde
vcas k provedeni epileptochirurgického za-
kroku, dospéje onemocnéni do finalniho
stadia s katastrofickym scénarem nezvlada-
telného status epilepticus a mentalni dete-
riorace [26]. Etiopatogeneze neni zndma,
predpoklada se autoimunni proces s neu-
roglidIni a T-lymfocytarni reakci pfipomina-
jici sclerosis multiplex a v.s. i se specifickymi
protilatkami proti glutamétovym receptortim
jedné hemisféry. Neni znamo zda se v pa-
togenezi uplatriuji virové infekce ¢ vakci-
nace jako spoustéci faktor a jakou roli mu-
7e hrat genetickd disposice. Diferencidlné
diagnosticky je velmi obtizné jen na zékladé
kliniky a MRI ndlez(i odliSit nddorové ¢ neu-
roinfek¢ni procesy imitujici obraz Rasmus-
senovy encefalitidy. Nicméné podezieni z Ras-
mussenova syndromu by mélo byt vysloveno
vzdy v pfipadé refrakternich parcialnich za-
chvat a unilateralniho pomalu progreduiji-
ciho procesu s postupnou destrukci moz-
kové tkané. Lécba antiepileptiky nebyva
Uspésnd a mlze v prvni fazi jen modulovat
prabéh onemocnéni. Docasny efekt Ize oce-
kavat od aplikace imunoglobulind, korti-
koidU ¢i plasmaferézy, pozoruhodna je stu-
die tykajici se pozitivniho efektu tacrolimu.

ymi hroty — interiktalni EEG u 8letého

Zasadni pro osud pacientt je optimalni na-
¢asovani epileptochirurgického zakroku
(funkéni pripadné anatomicka hemisferek-
tomie), ktery by mél byt proveden ve fazi

rozvijejici se hemiparézy.

7.3.6. Migrujici fokalni

epilepsie u kojencl

Migrujici fokalni epilepsie u kojenct se ob-
jevuje mezi prvnim tydnem Zivota a 7 mé-
sicem, zpocatku jsou parcialni motorické
krece v priiméru jedenkrat tydné, ale béhem
nékolika tydnl az mésict se stavaji stale
frekventnéjsi a objevuiji se v nakupeni o po-
¢tu 5-30 nékolikrat denné. Diagnostickym
problémem mohou byt autonomni zachvaty
charakteru apnoe s cyanosou i ataky
zrudnuti, které nemusi byt spravné rozpo-
znany. Terapie je svizelna, byl popsan efekt
stiripentolu a klonazepamu, karbamazepin
a vigabatrin mohou priibéh onemocnéni
zhorsit.

7.4. Idiopatické benigni

fokalni syndromy

Idiopatické benigni fokalni zachvaty jsou po
febrilnich zachvatech druhou nejpocetnéjsi
Jrodinou” a vyskytujf se az u ¢tvrtiny vech
non-febrilnich” vékové vazanych epilep-

tickych syndromu [27,28,29]. Z klasifikac-
niho hlediska jsou velmi homogenni skupi-
nou s velmi nadéjnou prognézou. Osobné
pfizndvam, Ze po semiologickém a EEG roz-
boru idiopatickych fokalnich zachvatd, rad
predavam rodic dvé zpravy — Spatnou (vase
dité ma epilepsii) a dobrou (po patnactém
roce bude bez zachvatl a bez terapie
s Sanci na prakticky normalni Zivot). Je vsak
tfeba doplnit i tfeti ambivalentni informaci:
je mozné, Ze tato epilepsie nepfiznivé ovlivni
Skolnf vykony ditéte.

7.4.1. Benigni epilepsie
s rolandickymi hroty
Benigni epilepsie s rolandickymi hroty (BERS)
je totoZna se syndromem benigni epilepsie
s centrotemporalnimi hroty (BECTS) a tvori
15 a7 20 % viech détskych epilepsif. Vysky-
tuje se zejména u chlapct mezi 3. az 9 ro-
kem. Semiologicky se jedna o kratké klo-
nické krece jednotlivych svalovych skupin
v obliceji — obvykle Ustniho koutku (orofa-
cialnf), nékdy v kombinaci se zaskuby na
horni konceting (brachiofacialni). Casté je
chrceni, polykani, dysartrie, slinéni, nékdy
predchdzi nebo nasleduji parestézie v ob-
lasti jazyka, poloviny obliceje, ruky. Zachvaty
nejsou striktné jen na jedné strang, dalsi
zachvat mUze byt druhostranny. Byva ten-
dence k nakupeni, nebyva porucha védomi
a ve spanku (vzacnéji ve dne) prechod do
generalizovaného tonicko-klonického za-
chvatu. Charakteristicky je EEG nalez vyso-
kovoltaznich bi- az trifazickych hrotd s na-
slednou pomalou vinou v centrotemporalni
oblasti na pozadi véku odpovidajici zakladni
aktivity (obr. 5). V ospalosti a ve spanku
jsou vyboje vyrazné cetnéjsi a mohou mit
charakter kontinualniho fokélniho statu.

Lécba BERS byva obvykle zdrzenliva — po-
kud zachvaty nejsou Casté, na EEG neni ex-
trémni frekvence vybojl a spoluprace s rodi-
nou je dobra, tak se zahajenim dlouhodobé
terapie vyckdvame. Vécné diskutovanou
otdzkou je zda ,lécit” déti s frekventnimi
vyboji a skolnimi problémy.

Za lék prvni volby osobné povazuji sultiam,
u mladsich Skolnich déti v obvyklé davce
150 az 300 mg na noc nebo rozdélené do
nékolika dennich davek. Sultiam jako Iék
prvni volby byl potvrzen v randomizované
dvojité slepé placebo kontrolované studii
Ratinga [30] na souboru sledovaném po
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dobu 6 mésicl. Bez zachvatd bylo 81%
(25/31) léc¢enych sultiamem oproti 29%
(10/35) uzivajicich placebo (p = 0,00002.
V soucasnosti je sultiam kromé Némecka
a lzraele lékem prvni volby i v fadé dalSich
zemfi véetné Ceské republiky a Slovenska.
Paradoxné nejen v rozvojovych zemich, ale
i v USA je jako lék prvni volby doporucovan
karbamazepin nebo fenytoin ¢i lamotrigin,
které mohou zhorsit pribéh nize uvedené
atypické varianty. V fadé doporuceni vitézi
jako universalni Iék valproat a nelze opome-
nout i studii, kterd potvrdila vyssi efektiv-
nost gabapentinu v davce 30 mg/kg v po-
rovnani s placebem.

Atypicka benigni parcialni epilepsie
(ABPE) nebo-li pseudo-Lennoxtiv syn-
drom (PLS) je svéraznou variantou rolandic-
kého syndromu, a jeho povaha se mnohdy
ozfejmi aZ v souvislosti se zhorsenim EEG
i klinického stavu po nasazeni karbamaze-
pinu. U tohoto syndromu se sice u 56 %
vyskytuji témér kontinualni vyboje v poma-
lém spanku (,,near ESES" vzorec), ale u 72 %
déti dojde k EEG normalizaci, a u 100 %
vymizi po 15. roce zachvaty. Nicméné vice
nez 50 % potiebuje pomoc pro dil¢i osla-
benf Skolniho vykonu a dle Hahnovy studie
muselo dochézet do specidlnich skol [31].
Kromé rolandickych zachvatd se u téchto
déti mlze objevit (zejména po CBZ) naku-
peni malych zachvatl se ztratou kontaktu,
slinénim a drobnymi myokloniemi, ale Zadné
dité s ABPE nemélo tonické zachvaty ¢i vy-
boje 10-12 Hz ve spankovém EEG. V maxi-
malné vyjadfené varianté se ABPE elektroen-
cefalograficky podoba LKS a CSWS a kli-
nicky se jen malo lisi od Dooseho ¢i Lennox
Gastautova syndromu. Proto je zejména
némeckymi autory oznacovan terminem
pseudo LennoxGv syndrom. U refrakternich
variant ABPE zkousime kromé sultiamu a val-
prodtu i benzodiazepiny, kortikosteroidy ci
levetiracetam.

7.4.2 Benigni epilepsie

s occipitalnimi hroty — Panayitopoulosiiv
syndrom

Panayitopoulosova varianta — nékdy nazy-
vana EBOS (early onset benign childhood
occipital seizures ) md maximum vyskytu
mezi 2.—6. rokem, dominuji nocni zachvaty
s deviaci bulbd, zvracenim a alteraci védomi,
Casta je iktalni/postiktaini cefalea, na EEG
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Obr. 6. Bdélé EEG u 5letého chlapce s myoklonicko-astatickou epilepsii (Doose).
Nepravidelné polyspike-wave komplexy na nedokonalém pozadi EEG zdznamu.

jsou occipitalni hroty aktivujici se zavfenim
oci. Diferencialné diagnosticky je zejména
nutné odlisit migrénosni zachvaty. Progndza
je pfiznivd a to navzdory pozorovanym
zhorsenim pribéhu az rdzu autonomniho
status epilepticus.

Z lécebného hlediska je pozoruhodné, ze
sam autor tohoto syndromu doporucuje
pro rekurentni zachvaty karbamazepin, pfi-
padné klobazam, levetiracetam a sultiam.
Je pravda, Ze nebyly publikovany udaje o ag-
ravaci tohoto syndromu CBZ, ale osobné
bych se priklonil spi§ k valprodtu nez
karbamazepinu.

7.4.3. Benigni epilepsie s occipitalnimi
hroty — Gastautav syndrom

Gastautova varianta BEOS ma& maximum
vyskytu mezi 3.-12. rokem, semiologicky
dominuji visudlni halucinace, poruchy visu
a forsirované zavirani (mrkani) oc¢i, na EEG
jsou sw occipitalné nebo vzadu temporalné
tlumici se otevienim odi, ¢asté jsou i bila-
terdlné synchronni sw a polysw s maxi-
mem centrotemporalné. Asi deset procent
pacientd ma iktalni i postiktalni bolesti
hlavy a opét je nutné odlisit migrenosni za-
chvaty. V terapii je rovnéZ doporucovan
karbamazepin.

7.5. Idiopatické generalizované
epileptické syndromy

7.5.1 Myoklonicko-astaticka epilepsie
Prevalence Dooseho syndromu je do 2 %
ze vsech détskych epilepsii. Objevuje se ve
véku od 7 mésict do 6 let s peakem mezi
2. a 4. rokem a manifestuje se symetrickymi
myoklonickymi zaskuby s naslednou axialni
atonif resultujici v pokles hlavy, podlomenti
kolen a pfipadny prudky pad s rizikem zra-
néni. Asi polovina pacientd mdze mit na-
kupeni malych zachvatl razu absenci a tre-
tina mUze byt postizena nonkonvulsivnim
statem [32,33].

Semiologie zachvatl v rdmci MAE byva
nékdy zaménovana za inicidlni stadia LGS,
ale u MAE nikdy nebyvaiji tonické za-
chvaty a progndéza je mnohem pfiznivejsi.
[34]. Na EEG jsou vyboje nepravidelnych vi-
cecetnych hrotd o vysoké amplitudé s nasled-
nou pomalou vinou, které mohou byt vy-
stiidany vysokovoltaznimi synchronnimi vl-
nami (obr. 6.). Zakladnf aktivita bava prevazné
z pasma theta, Castd je fotoparoxysmalni
odpovéd. V terapii se osvédcil valproat v mo-
noterapii nebo Ize otestovat kombinaci val-
proatu s malymi davkami klonazepamu nebo
klobazamu ¢i jinych benzodiazepin, Ize do-
porucit levetiracetam, topiramat (v primeérné
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Obr. 7a. Myoklonické absence
— iktaIni videozdznam.

davce kolem 7 mg na kg vahy a den) i lamo-
trigin, pfipadné ACTH, v Gvahu pfichazi i sul-
tiam, naopak zcela nevhodny je karbamazepin.

7.5.2. Détské absence

Détské absence (téz CAE — childhood ab-
sence epilepsy) jsou téZ oznacovany syno-
nymem pyknolepsie pro nahusténi zachvatl
do nékolik stovek za den. Postihuiji az deset
procent ze vsech epilepsii détského véku
v rozmezi mezi 3. az 10 rokem — maximum
je kolem 5-6. roku.

Semiologicky je charakteristicky nahly krat-
kodoby (5-15 sekund) vypadek (absence)
kontaktu s okolim, obvykle bez vyraznégj-
Sich motorickych projeva (simplexni — prosta
absence). Lze rozliSit absence s klonickou
komponentou (napf. zaskuby vicek v rytmu
3/5), s atonickou komponentou (nepatrné
poklesnuti hlavy nékdy v rytmu 3/s), vzac-
néji s tonickou komponentou (tonické sto-
eni o¢i vzhlru az zaklon hlavy), pfipadné
i s autonomni komponentou (rozsifeni zor-
nic, zblednuti ¢ zrudnuti, tachykardie). Dét-
ské absence Ize velmi dobre vyprovokovat
pomalym hlubokym dychanim a/nebo ospa-
losti. Patognomicky je EEG nalez se syn-
chronnim vyskytem hrotd a vin 3/s, obvykle
s centralnim a/nebo frontalnim maximem.
Etiopatogeneticky Ize absence a ostatni
idiopatické genralizované syndromy radit
mezi geneticky podminéné iontoforopatie,
kdy u absenci se jedna o poruchu funkce
talamickych neurond s nizkoprahovymi vép-
nikovymi kanaly T typu [35].
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Obr. 7b. Myoklonické absence — iktalni EEG (Usek odpovidajici semiologii na

obr. 1a).

Diferencialné diagnosticky je tfeba odlisit
samostatny syndrom myoklonickych ab-
senci, kde se absence kombinuji s prudkymi
myoklony a aZ v poloviné pfipadd jsou
refrakterni na terapii [36]. EEG nélez je ob-
dobny jako u syndromu CAE, ale v iktalnim
video-EEG je kazdy hrot doprovazen myo-
klonickym za&skubem (viz obrazek 7).

V 1é¢bé absenci je na prvnim misté mo-
notoreapie valprodtem (u myklonickych ab-
sencich ve vysokych davkach) nebo etosu-
ximidem (s rizikem, Ze ETS nepokryje koin-
cidentdIni GTKZ) nebo spie lamotrigin,
ktery podobné jako valproat potlaci i pfi-
padné generalizované tonicko klonické za-
chvaty. Novéji je doporucovan i levetirace-
tam, chybi viak kontrolovana studie [37]

7.5.3. Juvenilni absence

Syndrom juvenilnich absenci tvoff 2-3 pro-
centa ze vsech epilepsii a az 10 procent ze
vech IGE. Nejcastéji se objevi mezi 9-13 ro-
kem. Juvenilni absence maji na rozdil od
CAE spise nez pyknoletickou spanio- resp.
cykloleptickou distribuci zachvatt a rych-
lejsf frekvenci sw komplex( na EEG. Progndza
je rovnéZ méné pfizniva — az u 3/4 se objevi
generalizovany tonicko klonicky zachvat
(¢asto razu GMA) a asi jedna Ctvrtina posti-

zenych ma sporadické myoklony. Nicméné
asi u 80 procent lze ocekdvat kompensaci
na monoterapii. UpIné vysazeni AE je u pa-
cientd s vyskytem GTKZ a myoklonii ob-
tizné. Lécba je méné Uspésnd nez u CAE,
kromé valprodtu je doporucovan lamotri-
gin a levetiracetam.

7.5.4. Juvenilni myoklonicka epilepsie

JME se vyskytuje az u 10 procent viech pa-
cientd s epilepsii, typicky peak vyskytu je
kolem 14-15. rokem. Semiologicky jsou ty-
pickym projevem jsou prudké (,,impulzivni”)
myoklony pfevazné extenzord hornich kon-
Cetin, obvykle oboustranné, které nemusi
byt pIné symetrické. Charakteristicky je jejich
vyskyt po probuzeni — u snidané, v koupelng,
aktivuji se predchozi spankovou deprivaci
a mohou byt nékdy ,spustény” prudkou
zménou osvétleni. Myoklonické zachvaty
se mohou kombinovat s velkymi tonicko —
klonickymi zachvaty po probuzeni. Na EEG
je iktalné typicky nalez kratkych vybojd
charakteru mnohocetnych hrotd s nasled-
nou pomalou vinou (polyspike and wave
komplex — PSW), které jsou nékdy dopro-
vazeny klinickym zaskubem. Interiktalné
jsou PSW kratsiho trvani (maximalné dva az
tfi hroty pred pomalou vinou). Pri podezfenti
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na JME je tfeba vzdy vySetfovat fotostimu-
laci, nékdy i po predchozi spankové depri-
vaci. Pozitivni odpovéd na intermitentni fo-
tostimulaci byva u 30 % chlapcl a 40 %
divek. Etiopatogeneticky jde o idiopatickou
geneticky podminénou chorobu, ¢ast pa-
cientt ma mutaci lokalizovanou na 6. chro-
mosomu, dynamicka zobrazovaci vy3etfeni
naznacuji moznost dysunkce mesiofrontal-
nich struktur.

V terapii se obvykle uvadi na prvnim misté
valprodt, ale u dospivajicich divek je tfeba
zvazit jak endokrinni rizika tak eventuelni
mozné riziko pro plod v pripadé gravidity.
Je tfeba poznamenat, Ze riziko aktivace
syndromu polycystickych ovarif valproatem
byva preceriovano a Ize predpokladat urdi-
té predispozi¢ni faktory u postizenych zen.
Lékem prvni volby je rovnéz lamotrigin,
v soucasnosti se mezi léky prvni volby zafa-
dil i levetiracetam. Obsolentnéjsi a nikoli na
dukazech zalozena je terapie primidonem.
Zcela nevhodny je karbamazepin, ktery mylné
nasazeny na fokalnf klonické zachvaty, mdze
pribéh onemocnéni i zhorsit. Progndza je
dobrd, ale trvald terapie nizkymi davkami
antiepileptik a dodrzovéni zivotospravy je
obvykle nutna.

7.5.5. Grand mal vazany na probuzeni
Isolovany vyskyt Cistych GTZK je relativné
vzacny a tvorf asi 1% ze viech IGE. Nejlépe
prostudovanou formou je tzv. ,grand mal
on awakening” (GMA) se zachvaty po ran-
nim probuzeni ze spanku a to v rozmezi od
nékolika minut az do dvou hodin. Neékdy
predchazi spankova deprivace. Ve dne se
mohou zachvaty objevit pfi odpoledni rela-
xaci a nahlém probrani z kratkého spanku.
Prudké osvétleni mlze zachvat aktivovat.
Vhodnym lékem je vecerni maximalni davka
retardovaného valproatu, dobré zkusenosti
jsme méli s primidonem nebo lamotriginem,
podavanym rovnéz ve vecerni maximalnf
ddvce. V soucasné dobé Ize zvazit i poda-
vani levetiracetamu. DuleZitd je Uprava zi-
votospravy, vyvarovat se zkrdceni spanku
a nacvik spravného stereotypu probouzent.

7.6. Reflexni epilepsie

Reflexni epilepsie byva nékdy definovana
jako ,,syndrom u kterého jsou veskeré epi-
leptické zachvaty vyvolany sensorickym
podnétem”. V duchu této definice do to-
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Obr. 8. Bdélé EEG u 16letého chlapce s juvenilni myoklonickou epilepsii. Poly-
spike-wave komplex na normdlnim pozadi EEG zdznamu.

hoto syndromu nepatii agravace EEG vybojl
¢ zachvatd fotostimulaci. Nicméné nékteff
autofi navrhuji do ramce tohoto zastresuji-
ciho syndromu zavzit i epilepsie, u kterych je
sice vétsinad zachvatl vyprovokovana sen-
sorickym (nejcastéji svételnym) podnétem,
ale sporadicky se objevuji i spontanni za-
chvaty (napf. JME ¢ GMA). Charakter vy-
volavajiciho stimulu je znac¢né rdznorody:
od obecné znamého prerusovaného svétla,
pres televizni obrazovku ¢&i videohry aZ po
velmi specifické podnéty (Cteni jen urcitého
druhu textu, poslech konkrétni pisné apod).
Za reflexni se nepovazuji zachvaty vyvolané
vysazenim alkoholu ¢i inicidIni fazi virového
onemocnéni. Semiologicky se obvykle jed-
na o generalizované zachvaty myoklonické,
generalizované tonicko klonické a absence,
méné Casto o fokalni vizudlni, motorické ¢
sensorické. Etiopatogeneticky se témér vy-
hradné jedna o idiopatické epilepsie, zaji-
mavou variantou je okcipitalni epilepsie vyvo-
lana prerusovanym svétlem, pfikladem jasné
vyhranéné jednotky je Jeavonstv syndrom

7.6.1. Jeavonstv syndrom
Objevuje se asi u tff procent pacientl trpi-
cich epilepsif a tvofi asi 13 % ze viech IGE.

Vyskytuje se dvakrat castéji u u Zenského
pohlavi, v détském veéku obvykle mezi 3. az
12. rokem s maximem mezi 6.-8. rokem.
Semiologicky se jedna o myoklonie vicek,
které mohou byt spojeny s absencemi, ty-
picka je aktivace EEG vyboju i klinickych za-
chvatl zavienim odi. Vzacné se objevi i my-
klonie na HK. VSichni postiZzeni jedinci jsou
fotosensitivni, asi u pétiny pacientd se ma-
Ze vyskytnout nakupeni az status Na EEG
jsou charakteristické 2-3 sekundové vyso-
kovoltazni vyboje sw ¢ psw od 3 do 6hz.

V |écbé se uplatni valproat, klonazepam,
klobazam, etosuximid a levetiracetam.

7.6.2. Idiopaticka cteci epilepsie
(idiopatic reading epilepsy)

Pomérné vzacna forma postihuijici asi 2 z ti-
pivajich s témér dvoundsobnou prevahou
muzského pohlavi. Semiologicky jsou typic-
ké kratické perioralni myoklonie, nékdy té-
mér neviditelné a pocitované pacientém jako
zachvévy. Jsou vyhradné vazané na cteni
textu a pokud pacient ¢teni nepferusi, ma-
Ze se rozvinout generalizovany tonicko klo-
nicky zachvat. V 1é¢bé je na prvnim misté
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valproat, efektivni je klonazepam a recen-
tné i levetiracetam.

Zavér

Uvedeny prehled vybranych 25 vékové va-
zanych epileptickych syndromt neni a ne-
muze byt zcela uplny. Chybi desitky speci-
fickych jednotek (namétkou Rettlv ¢i An-
gelmannlv syndrom, Laforova choroba,
Neuronaélini ceroid lipofuscinosa aj), u kte-
rych jsou sice dramatické epileptické za-
chvaty v popredi klinického obrazu, ale ne-
Ize je Fadit mezi relativné homogennf a vy-
hranéné epileptické syndromy, na jejichz
rozpoznani a klasifikaci méla zasluhu pre-
devdim Gastautova marseillska Skola. Né-
které syndromy se sice ¢astecné prekryvajf
nebo do sebe prechazeji, nicméné Ize odlisit
jejch obrysy a rozhodnout se pro adekvatni
|écebny postup.

NavrZena antiepileptika pro jednotlivé syn-
dromy je tfeba vnimat jen jako orientacni
ukazatele, které sice vychazeji z mezinarod-
nich (ILAE), evropskych (EUREPA) a ¢eskych
(EpiStop) doporucenych postupl i z re-
centnich publikaci, ale jsou nepochybné kon-
taminovany vlastni zkusenostf autora a ,, Do-
lanského epileptologickou Skolou” zdlraz-
nujici individudini pristup. Vzdy je treba
myslet na riziko paradoxniho Gcinku nékte-
rych antiepileptik, kterd mohou aktivovat
epileptické zachvaty [38,39] a byt tak nejen
dobrym sluhou, ale i zZlym panem.

Seznam pouzitych zkratek

ABPE - atypicka benigni parcidlni epilepsie,
ACTH - adrenokortikotropni hormon, AE —an-
tiepileptika, BERS — benign epilepsy with rolan-
dic spikes, BINC — benign idiopathic neonatal
convulsions, BFNC — benign familiar neonatal
convulsions, BME — benign myoc1onic epi-
lepsy, CAE - childhood absence epilepsy, CBZ
— karbamazepin, CSWS — syndrom s konti-
nualnimi hroty a vinami v pomalém spanku,
EIEE — early infantile epileptic encephalopathy,
EME — early myoclonic encephalopathy ESES
— elektricky status epilepticus v pomalém
spanku, DNET — dysembryondIni neuroepite-
liom, ETS — etosuximid, FCD — fokalni korti-
kéIni dysplazie, FZ — febrilni zachvaty, GEFS+
— generalised epilepsy with febrile seizures
plus, GMA — grand mal awakening epilepsy,
IGE - idiopaticka generalizovana epilepsie, IS
— infantilni spazmy JAE - juvenile absence

epilepsy, JME — juvenile myoclonic epilepsy,
LEV — levetiracetam, LKS — Landau-Kleffnerdv
syndrom, LGS — LennoxUv Gastautv syndrom,
LTG - lamotrigin, MAE — myoclonic astatic
epilepsy, MMPSI — malignant migrating par-
tial seizures in infancy, PB — fenobarbital, PHE
— fenytoin, PLS — pseudo-Lennoxtv syndrom,
PSW — polyspikes and waves, SW - spike and
waves, TPM — topiramat, TS — tuberosni skle-
réza, VGB - vigabatrin, VPA — valprodt, WS —
WestQv syndrom.
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