KOMERCNE PODPORENE SDELENI — AKTUALITA

Aktualita z mezinarodniho kongresu EEC 2024
Cenobamat — cesta k dosazeni bezzachvatovosti
u pacientu s nekontrolovanou epilepsii

Sympozium podporené spolecnosti Angelini Pharma, poradané béhem prvniho zarijového vikendu v rdmci programu European
Epilepsy Congress (EEC), se vénovalo problematice nekontrolovatelné epilepsie.

Bezzachvatovost - odpovida
teorie praxi?

Analyza dat z Glasgow, zahrnujici 1795 pa-
cientl lécenych v letech 1982-2014, neu-
kdzala zadny pokrok v efektivité dosazenf
bezzéchvatovosti. Navzdory tomu, Ze s ka-
zdym dalsim vyzkousenym lécebnym rezi-
mem dochazi k poklesu vyskytu epileptic-
kych zachvatl, u 36 % pacientd nenf jejich
Uplné kontroly dosazeno. Tato zjistén{ uvedla
na zacatku své predndasky prof. Simona Lat-
tanziové z General Hospital v Anconé, Ita-
lie. Uvodem také zdraznila, Ze i pies ne-
Uspéch predchozich Ié¢ebnych rezim( stéle

existuje nadéje na dosazeni bezzachvato-
vosti, a podotkla, ze i v pripadé vzniku lé-
kové rezistence neni vylouceno, Zze novy lé-
Cebny rezim povede k Uspésnému zvladnuti
zachvatd.

Na kontrole zachvatti zalezi

Nekontrolovana epilepsie ma vyznamny ne-
gativni dopad na kvalitu Zivota pacientl na-
pfic riznymi vékovymi kategoriemi, hodno-
cenou standardizovanym dotaznikem EQ-5D
(obr. 1). Neni proto prekvapenim, Ze pacienti,
ktefi bezzdchvatovosti dosahnou, vykazuji
signifikantni zlepsenf kvality Zivota — bezza-

chvatovost predstavuje dominantni predik-
tor zlepsenf kvality Zivota pacientl [1]. Pri-
marnim cilem klinickych studii tradi¢né byva
snizenf frekvence zachvatd o 50 %, avsak do-
sazenf této miry mlze byt obtizné méfitelné.
A navic — pokud dojde k ,pouhému” snizeni
frekvence zachvat(, nenf pozitivni dopad na
kvalitu Zivota automaticky zarucen.

Prof. Lattanziova dale uvedla, ze pacienti
s epilepsif celi zvySenému riziku predcas-
ného umrti, které je v primeéru dva- az tri-
krat vyssi nez u bézné populace. Toto riziko
mUZze byt v zemich s omezenymi zdroji vy-
hrazenymi na zdravotnictvi dokonce az sed-

Hodnota skére EQ-5D

1,0
——eo
-\—\_.___
.__- ) e
% 00 i \
(@}
[N}
()
= \
-
© \.
©
_
8 \
< 08
-il- pacienti s epilepsif L
=i~ bézna populace
0,7
18-24 25-34 35-44 45-54 55-64

vekova skupina

Zdroj: prezentace prof. Lattanziové (upraveno podle [1]).

Signifikantni zévislost
mezi nizkou kvalitou
Zivota a vysokou
frekvenci zachvatl
(p < 0,001)

Obr. 1. Srovnani kvality zivota lidi s epilepsii a béZzné populace v rtznych vékovych kategoriich.
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mindsobné vyssi. Mezi bezprostfedni pficiny
Umrti patfi status epilepticus, Urazy ¢i se-
bevrazda. Nekontrolované zéchvaty rovnéz
zvysuji mortalitu v dUsledku nahlé neoceka-
vané smrti pri epilepsii (sudden unexpected
death in epilepsy; SUDEP), pficemz proka-
zatelnymi rizikovymi faktory jsou > 3 gene-
ralizované tonicko-klonické zéchvaty ro¢né,
pomér sanci (odds ratio [OR] 15,46) a ab-
sence dosazeni bezzachvatovosti.

To, Ze frekvence zachvatl ma skutecné za-
sadni vyznam, ilustrovala prof. Lattanziova
také na grafu vychazejicim z tyrolské stu-
die [2], ktera sledovala pacienty s epilepsii po
dobu vice nez 30 let. Kfivka kumulativniho
preZiti pacientl bez zéchvatl se po celou
dobu sledovani drzela signifikantné vyse ve
srovnani s kfivkou pfi nekontrolované ne-
moci. Prof. Lattanziové upozornila také na
to, Ze pacienti rezistentni na protizachvatové
léky (antiseizure medications; ASMs) maji
vys3iriziko Umrti ve srovnani s témi, kteff jsou
schopni udrzet si bezzachvatovost. Riziko
umrti pacientl bez zéchvatl je totiz srovna-
telné s rizikem bézné populace.

Nekontrolovana epilepsie vyrazné ovliv-
nuje zivot pacientl i v socialni roving, ze-
jména v oblasti zaméstnanosti a nutnosti
predcasného odchodu do dlichodu. Data ze
tif némeckych studif, provedenych v letech
2008-2020, potvrzuji, ze pacienti s nekontro-
lovanou epilepsif jsou v porovnani s béznou
populaci znevyhodnéni, pficemz mira je-
jich nezaméstnanosti je v pribéhu sledova-
nych 12 let vy3si o 7,6-11,7 %. Signifikantnim
prediktorem je cetnost zachvatl alespon
jednou tydné. Naopak pacienti s benignim
prlbéhem epilepsie bez zachvatl mohli po-
kracovat ve svém pracovnim uplatnéni bez
negativniho vlivu.

Prof. Lattanziovéd rovnéz poukazala na to,
ze nekontrolovana epilepsie predstavuje vy-
znamnou ekonomickou zatéz. Prlmérné
rocni naklady na zdravotni péci u dospé-
lych pacientl bez zachvatl jsou v porov-
nani s pacienty s nekontrolovanou epilepsif
témér o 10 000 dolard nizsf [3].

Co tedy brani dosazeni
bezzachvatovosti?

Jak déle uvedla prof. Lattanziova, faktory
branici dosazeni bezzachvatovosti mohou
byt ovlivnitelné i neovlivnitelné. Prvni sku-
pina souvisi s charakteristikami samotného
onemocneéni, pficemz jednu z klicovych roli
hraje jeho etiologie. Odpoveéd na ASMs u fo-
kédIni epilepsie je totiz do znac¢né miry etio-
logicky specifickd a vykazuje zna¢nou he-

terogenitu. Nejlepsich vysledkd v odpovédi
na lécbu [4] bylo dosazeno u fokalnf epilep-
sie zplsobené ischemickou cévni mozkovou
prihodou, kde se 12mési¢ni bezzachvato-
vosti podafilo dosahnout nejvyssimu podilu
pacientl (71,2 %). Obecné ma epilepsie po
CMP lepsi progndzu a vyzaduje méné ASMs.

Dalsi vyznamnou prekazkou v dosazeni
bezzachvatovosti je lékova rezistence, ktera
je bohuzel multifaktoridIni povahy a jeji pre-
kondnf predstavuje znacnou vyzvu. Prof. Lat-
tanziova upozornila i na roli genetiky, kterou
nelze opomijet. Genetické varianty mohou
ovlivnit odpovéd na ASMs, a to jak z hlediska
farmakokinetiky, tak farmakodynamiky. Fak-
tory souvisejici s onemocnénim bohuzel ne-
jsou modifikovatelné.

Dalsi skupinou faktor(, které mohou bra-
nit dosazeni bezzachvatovosti, jsou ty, které
jsou spojeny s lécbou. Jednim z nich je roz-
voj tolerance k ASMs, coz vede ke snizeni je-
jich ucinnosti v prdbéhu casu. Problémem
byva také nedostatek ucinnéjsich 1ékd s al-
ternativnim mechanizmem Ucinku, které by
mohly poskytnout lepsi vysledky u pacientd
rezistentnich na dosavadni terapeutické re-
zimy. K tomu pfispivd omezena dostupnost
cilenych terapii a absence lécebnych po-
stupl zameéfenych na specifické mechani-
zmy vzniku rezistence. Dllezitym faktorem
je rovnéz nedostatek antiepileptogennich
lékd, tedy takovych, které by dokazaly zabra-
nit samotnému vzniku epilepsie, nikoli jen
kontrolovat zachvaty.

Dosazeni bezzachvatovosti mize byt
komplikovadno i tzv. pseudo-nekontrolova-
nou epilepsii. ,Kvdli nesprdvné diagnéze ne-
jsme schopni zvolit vhodny lécebny postup,
coZ omezuje pacienty v dosaZeni bezzdchva-
tovosti” upozornila prof. Lattanziova. Tento
problém se mdze tykat jak epileptickych, tak
neepileptickych zachvatd, napf. psychogen-
nich pri synkopéach nebo souvisejicich s po-
ruchami hybnosti pfi migréné. Dalsi pre-
kazkou v dosazeni bezzdchvatovosti byva
nevhodné davkovani lékd, at uz jde o pod-
davkovani, nespravné hodnoceni terapeu-
tické odpoveédi, nebo nedostate¢nou reakci
pacienta na lécbu. Svoji roli viak také hraji
mozné nevhodné navyky pacientd, napf.
naduzivani alkoholu nebo nedostate¢na ad-
herence k pfedepsané terapii.

Posledni skupinu bariér, které brani do-
sazeni bezzachvatovosti, tvori faktory, jez
mohou zpUsobit zpozdéni v optimalizaci
|écby. Prof. Lattanziovd zd@raznila nékolik
klicovych problémd, které do této katego-
rie spadaji — pfedevsim zpozdéni v Upravé

davkovani nebo zméné ASMs, at uz kvili je-
jich nezaddoucim ucinkdm, nebo nedosta-
tecné Ucinnosti. Dalsim problémem je pro-
dleva pfi pridani dalsiho protizachvatového
léku, pokud je to nutné. DuleZité je také
spravné hodnoceni zachvatl a zmén jejich
frekvence, stejné jako rozpoznéni prekézek,
které brani pacientdm ve spravném uzivani
lékd. Zminéno bylo i zpozdéni v hodnocent
moznosti chirurgické lé¢by nebo nedosta-
tecné vyuzivani chirurgickych zakrokd v pfi-
padech, kde by byly vhodné.

Posledni dvé skupiny faktord, které brani
dosazeni bezzachvatovosti, jsou nastésti
ovlivnitelné — dtkladné (prfe)hodnoceni dia-
gndézy u pseudo-nekontrolované epilepsie
nebo raciondlnf volba lé¢ebného rezimu pfi
optimalizaci terapie mohou vyznamné zlep-
Sit vysledky. ,Klicové poselstvi a cesta k dosa-
Zeni bezzdchvatovosti spocivaji v tom, aby pa-
cienti nebyli preddvkovdni ani podddvkovdni,
ale aby byla zvolena sprdvnd lécba na miru,”
uzavrela svdj blok prof. Lattanziova.

Jak vylepsit farmakoterapii

a kdy miize pomoci chirurgie?

Dr. Shanika Samarasekeraovéd z Queen Eli-
zabeth Hospital Birmingham, Velka Britanie,
se ve své prezentaci zameéfila na kazuistiky,
které demonstrovaly vyzvy, s nimiz se pa-
cienti s nekontrolovanymi zachvaty setka-
vaji,a mozny pfinos chirurgickeé lécby epilep-
sie v kontextu soucasné dostupnosti novych
protizachvatovych 1éku.

Uvedeme zde alespon jednu z kazuistik,
jejimz hlavnim aktérem byl 32lety banké,
ktery trpél epileptickymi zachvaty od svych
20 let. V roce 2014 byl jeho zdravotni stav re-
lativné stabilni, avsak s postupem ¢asu i pro-
gresi nemoci prozil fadu generalizovanych
tonicko-klonickych zachvatd. V této fazi epi-
lepsie zasadné ovlivnila jeho pracovnischop-
nosti, zejména v naroc¢né profesi, kterd vyza-
dovala multitasking a vysokou koncentraci.
Béhem nasledujicich 5 let doslo k drama-
tickému zvratu v jeho kariéfe — v disledku
nemoci byl donucen opustit svou pozici
bankére, presel na castecny Uvazek v ma-
loobchodé a prestéhoval se zpét k matce.
V roce 2020 se pfi kontrole u Dr. Samaraseke-
raove svefil s tim, co jej nejvice vnitiné trapf —
zda se pfi zachvatech nechova nevhodné ve
vztahu k okoli... Od roku 2014 podstoupil
fadu vysetieni v¢. opakovanych magnetic-
kych rezonanci, které jako pravdépodobny
zdroj zachvatd lokalizovaly pravy hipokam-
pus. Chirurgické odstranéni této struktury
by mu podle odhadl mohlo poskytnout az
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60% Sanci na Uplnou kontrolu nad zachvaty.
,PrestoZe mdme jasnd cisla, problém je v tom,
Ze opakovand vysetreni casto vedou pacienty
k pocitim nejistoty,” konstatovala Dr. Sama-
rasekeraova. V soucasné dobé pacient uziva
kombinaci levetiracetamu (1,59g) a eslikarba-
zepinu (400 mg na noc), k niz byl postupné
pridan cenobaméat a byl vytitrovéan do davky
350 Mg na noc.

Trojkombinace s pfidatnou lé¢bou ceno-
bamatem (350 mg) se u pacienta ukazala byt
Ucinna — doslo ke snizenf cetnosti zachvatl
050 %. V soucasnosti zaziva maximalné Ctyfi
zachvaty mési¢né, vsechny fokélniho cha-
rakteru (posledni generalizovany tonicko-
-klonicky zachvat prodélal v roce 2020).
Prestoze by chirurgické reseni mohlo nabid-
nout vyssi sanci na dosazeni bezzachvato-
vosti, pacient s rozhodnutim zatim vaha. Ma
obavy z toho, zda mu vykon pfinese garanci
Uplné kontroly zachvatl bez nutnosti uzivat
ASMs a z rizika moznych pooperacnich ko-
gnitivnich deficitd.

Uvedena kazuistika podle Dr. Samaraseke-
raové dobfe ilustruje vyzvy, kterym celi pa-
cienti s nekontrolovanou epilepsii navzdory
uzivani nékolika ASMs zéroven. Ndasledné
prezentovala dosud nepublikovana data
z kohorty pacientt ze svého pracovisté v Bir-
minghamu, ktera ukazuji, ze nové lécebné
moznosti mohou vyrazné snizit frekvenci za-
chvatl i u pacientd, kteff jiz vycerpali tradi¢ni
terapeutické postupy.

Zahrnuto bylo 143 pacientd, z nichZ tfetina
méla pfitomen deficit intelektu a u mno-
hych z nich byla geneticky potvrzena epi-
leptickd encefalopatie. Vstupné jich 71 %
uzivalo jiz > 3 ASMs. Po pfidani cenobamatu
jich 90 % setrvalo na této lé¢bé po dobu
12 mésicl, béhem nichz jich 85 % z lécby
profitovalo a u 59 % doslo k vyznamné re-
dukci zéchvatl. Podle Dr. Samarasekeraové
jsou tato data relevantni zejména proto, ze
vétsina zafazenych pacientl jiz dfive vy-
zkousela fadu jinych ASMs. U téméf poloviny
z nich bylo nésledné mozné snizit davku ale-
spon jednoho ASM v lécebném rezimu, pfi-
¢emz u 12 % bylo dosazeno redukce o dva
a vice |ékl, povétsinou ASMs treti generace.
Nejcastéji byl z écby vyrazen klobazam, za-
timco nejvétsi vyzvu predstavovalo vysazeni
levetiracetamu.

Kohorta pacient( ztéhoz pracovisté Dr. Sa-
marasekeraové, u které byla zvazovéna lécba
stimulaci nervus vagus, zahrnovala 59 osob.
U 37 z nich jiz byla elektroda pro stimulaci
implantovana, pficemz u 3 pacientl bylo do-
sazeno Uplné kontroly zachvatd a u 18 doslo

k redukci jejich frekvence o > 50 %. U dvou
pacientl s takto vyrazné pozitivnim vysled-
kem bylo dokonce mozné elektrodu deakti-
vovat. Tfi pacienti na stimulaci nervus vagus
nereagovali, ale i pfesto u dvou z nich doslo
ke snizenf frekvence zachvatl o > 50 %.
U dalsich 22 pacient( z kohorty je zavedeni
elektrody pro nervovou stimulaci teprve ve
fazi pldnovani.

Kazuistiky prezentované béhem sympo-
zia podle Dr. Samarasekerové ilustruji fadu
klicovych vyzev |écby epilepsie — nepfimo
napr. demonstruji potencialni toxicitu Iéka,
v¢. kognitivnich nezddoucich ucinkd, de-
prese a Unavy. Objevuji se také problémy
s adherenci k |écebnému rezimu: ,Nejméné
tretina pacientd moznd neuzivd Iéky, které jim
predepisujeme,” upozornila Dr. Samaraseke-
raova. K tomu se navic pfidava obava Iékard
z proaktivniho vysazeni [écby a ze zhorseni
zachvatl v jeho ddsledku, coz mize dale
komplikovat celkovou efektivitu terapie a jeji
Uspesnost.

Rozhodovani mezi pridanim cenoba-
matu k ASMs a mezi chirurgickou lé¢bou je
dalezitym tématem, kterym Dr. Samarase-
keraové zakoncila svou prednasku. Uvedla,
7e je rozumné zvazit podani cenobamatu
pred chirurgickym vykonem nebo pred sti-
mulaci nervus vagus, nicméné zdUraznila,
7e by nemélo samo o sobé oddalovat pfi-
padnou operaci, pokud je pro daného pa-
cienta povazovana za vhodné feseni. Pokud
by vsak cenobamét pfinesl Uplnou kont-
rolu zachvatdl, je na misté uvazovat o odlo-
zeni nebo dokonce zruseni operace. Podle
jejich slov zéroven mlze pridani cenoba-
matu po chirurgickém zakroku nebo neuro-
modulaci u nékterych pacientd vést k lepsim
vysledklm.

Cenobaméat — praktické postiehy k ¢asné
|écbé a optimalizaci terapeutického rezimu.
Prof. Vicente Villanueva z Hospital Univer-
sitario y Politécnico La Fe ve Valencii, Spa-
nélsko, na Uvod svého sdéleni prezento-
val data studie z redlné klinické praxe ve
Spanélsku zaméfené na vysledky manage-
mentu epilepsie [5]. Byla sledovana mj. mira
selhani [é¢by pacientd po jednotlivych li-
niich 1écby. V prvnf linii [é¢by pacienti stra-
vili prdmérné 1,5 roku, v druhé linii 1 rok a ve
tretf linii 9 meésicd. ,Prdmérné uplynuly 4 roky,
nez jsme dosdhli ctvrté linie lécby, coZ nazna-
Cuje, Ze vétsina z téchto pacientd nemd piilis
dobré vysledky,” komentoval prof. Villanueva.
Déle upozornil, Ze tento pomaly proces se
také poji se zvysenymi ndklady na lé¢bu. Po-
tfebu rychlosti hledani vhodné lécby pod-

porila i dalsi evropska studie [6], kterd zdd-
raznila vyssi vyskyt komorbidit, zejména
téch psychiatrickych, jako jsou deprese
a Uzkost, u pacientl s farmakorezistentni
epilepsii.

Prof. Villanueva nésledné prezentoval dalsf
Spanélskou préci, kterd byla provedena na
zékladé jiz existujicich randomizovanych
studii a sledovala pocet pacientl, které
je tfeba Iécit k dosazeni stanoveného cile
(number needed to treat; NNT), spolu s ana-
lyzou nédkladt cenobamatu ve srovnani s ji-
nymi ASMs treti generace (brivaracetam, pe-
rampanel, lakosamid, eslikarbazepin) v écbé
fokélnich zachvatl [7]. Vysledky ukézaly, ze
pocet pacientd, které je potreba lécit ceno-
bamdtem v pfidatné lé¢bé pro zabranéni
jednomu fokdlnimu zachvatu, je vyznamné
nizsi nez u ostatnich latek (obr. 2).

Toto zjisténi bylo podporeno i metaanaly-
zou [8], kterd prokdzala, Ze cenobamat vyka-
zuje lepsi vysledky v dosazeni bezzachvato-
vosti a v mife odpovédi pacientl na lécbu
ve srovnani s ostatnimi nedavno registrova-
nymi léky. ,Potfebujeme vsak vice klinickych
dat,” poznamenal prof. Villanueva a prednes|
data ziskana ve spolupraci s dalsim predna-
Sejicim sympozia, prof. Bernardem Steinhof-
fem. Spolecné sledovali 172 pacientl a po-
suzovali Gcinky pridatné lécby po 6 mésicich
od zahajeni. Po pfidani cenobamatu se po-
dafilo dosdhnout nejvy3si miry 6mésicniho
setrvani pacientll na lé¢bé, kterd cinila 89 %.
Dalsi vysledky byly také priznivé — 50 % re-
spondentl dosahlo s cenobamatem snizenf
poctu zachvatl o > 50 % a 14 % bylo zcela
bez zachvatl [9].

Prof. Villanueva se vénoval i otézce vhod-
ného davkovéani cenobamatu. V klinickych
studiich se pouzivaji doporucené dévky,
které se pohybuji mezi 200-400 mg. Ve
své studii [7] proto sledoval, zda je mozné
|é¢it pacienty i davkou nizsi nez zminénych
200mg. Z dlouhodobého hlediska v3ak na
této nizké davce dosahlo bezzachvatovosti
pouze malé procento pacientl. Naopak vy-
sledky jiné studie [10] prokazaly, Zze bezza-
chvatovosti u refrakternich pacientd bylo
dosazeno nejspolehlivéji pfi davce cenoba-
matu 250 mg. Zapojeni cenobamatu do re-
Zimu s sebou pfinasi i dalsi vyhodu — téméf
polovina pacientd mohla sniZit pocet kon-
komitantné uzivanych ASMs, nejvice se toto
snizenf tykalo blokatord sodikovych kanall
a GABAergnich Iéka [7].

Mald retrospektivni Spanélskad studie
z redlné klinické praxe sledovala, jak zjed-
nodusit Iécbu za Ucelem optimalizace Ucin-
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Obr. 2. Pocet pacientd, které je nutné lécit, aby bylo u jednoho z nich dosazeno bezza-

chvatovosti (NNT).

nosti a snasenlivosti cenobamatu [11]. Stu-

die dospéla k zavéru, Ze je dulezité titrovat

davky a hlavné vytrvat. UpIné bezzachva-
tovosti dosadhlo témér 22 % pacientl pfi
stfedni ddvce 2078 mg po tfech mésicich. Po

Sesti mésicich se tento podil zvysil na témér

45 % pfi stfednf davce 267,2mg. Po dva-

nacti mesicich i po dalsim zvyseni davky ce-

nobamdtu na stfedni hodnotu 326,2 mg z0-
staly vysledky bezzéchvatovosti nezménény

(obr. 3) [12].

Prof. Villanueva vyjmenoval hlavni body
konsenzu tykajiciho se managementu
soubézné poddvanych ASMs pfi pouziti
cenobamatu [11]:

+ Pokud je pacient lécen fenytoinem (nebo
fenobarbitalem), je dllezité sledovat jeho
hladiny v krvi a redukovat dévku, pokud
fenytoin prekro¢i 15 pug/ml (fenobarbital
30 pg/ml).

+ Pokud pacient uzivéd klobazam, dopo-
ruCuje se snizit davkovani na 5-10mg,
pokud uziva > 20mg cenobamdtu.

3. mésic (n = 32)

BL2O%

B2.50%
A3.B0%
21.50% I

w00 SO ETRYW 2RO

pomér pacient(

Zdroj: prezentace prof. Villanuevy (upraveno podle [12]).
n — pocet

6. mésic (n = 29)

#2800

E8.00%
58.50%
&4, B0%, I

wlO0% =30% EFAN S0

redukce poctu zachvatd

Priimérna denni ddvka cenobamatu 207,8 + 25,7 mg ve 3. mésici, 267,2 + 53,9 mg v 6. mésici, 326,2 + 80 mg ve 12. mésici.

12. mésic (n = 29)

F2.80%

63.00%
SR.E0%
Hlm I

sBI0% eB0%  EFRN ESOOR

Obr. 3. Odpovéd na lé¢bu cenobamétem v zavislosti na dobé uzivani a priimérné davce.
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- Pokud pacient uziva dva blokatory sodi-
kovych kanald, mél by jeden z nich uplné
vysadit a pfi ddvkach cenobamatu nad
150 mg by mélo dojit k redukci davky.

Prof. Villanueva také upozornil, ze cenoba-
mat mUze ovlivnit metabolizmus 1ékd a in-
teragovat s témi, které jsou metabolizovany
prostrednictvim cytochromu P450. U Zen
v reprodukénim véku by méla byt zvézena
alternativni feseni k uzivani peroralni anti-
koncepce. Zdlraznil, Ze moznost syndromu
kradtkého intervalu QT by méla byt zvazo-
véna pouze u pacientd s vyznamneé zkrace-
nym QT na EKG nebo s rodinnou anamné-
zou tohoto syndromu.

Recentné byla také prezentovana data
z Némecka [13], kterd analyzovala uZiti ce-
nobamatu po selhani 2-3 ASMs. Mezi za-
hrnutymi 231 pacienty dosahl cenobamat
nejvyssich hodnot procentudlniho snizeni
zachvatl za poslednich 12 mésicl - snizeni
02>50%u 71 9% znich,0>75% u58%a do-
sazeni Uplné bezzachvatovosti u 20 %.

Zavérem prof. Villanueva zddraznil, ze na
zékladé databaze amerického Uradu pro
kontrolu potravin a léciv (FDA), obsahu-
jici data od vice nez 100 000 pacientd ex-
ponovanych cenobamatu od data jeho re-
gistrace, Ize tuto lé¢bu povazovat za velmi
bezpecnou [14].

Nadmérna lécba

vs. terapeuticky nihilismus

Prof. Bernhard J. Steinhoff, Iékarsky fedi-
tel Epilepsiezentrum Kehl-Kork, Némecko,
zacal své sdéleni pro ilustraci nad- a pod|é-
Cenosti daty z jiné oblasti mediciny, nez je
epileptologie. Podle literdrnich udajd: 20 %
z 12 000 australskych déti s febrilnim one-
mocnénim je navzdory neprokazané bakte-
ridlnf infekci [é¢eno antibiotiky, zatimco na-
opak 30 % déti s jasnymi pfiznaky bakteridlnf
infekce antibiotickou [é¢bu nepodstoupi.
, 10 samé se objevuje kazdy den i v [écbé epilep-
sie,” konstatoval.

Prof. Steinhoff prezentoval sv{j osobnf se-
znam nejvetsich chyb v klinické epilepto-
logii — ten byl celkové zaméfen prevazné
na osobnfi pfistup lékare k pacientovi a je-
jich vzajemnou otevienou komunikaci. DU-
razné doporucil dbkladné zaznamena-
vat anamnézu a konzultovat zdravotnf stav
pfimo s pacientem, jeho rodinou a ocitymi
svedky — a nespoléhat se misto toho slepé
jen na elektronické zaznamy. Upozornil také
na nutnost peclivé osobnf kontroly zobrazo-
vacich vysetfeni a na pokoru vaci viastnimu

Usudku, v¢. schopnosti prehodnotit sva dfi-
vejsi nespravna rozhodnuti.

Nasledné prof. Steinhoff prednes| dalsi
ze svych seznamd — tentokrat faktord, které
vedou k nadmeérné |écbé na strané jedné
nebo k terapeutickému nihilismu na strané
druhé.

Nadmeérna Iécba mize byt podle jeho na-
zoru disledkem Spatné progndzy epilepsie;
aktivni epilepsie s ¢astymi zachvaty, moz-
nym zranénim nebo rizikem SUDEP; vyso-
kého tlaku na vysledky ze strany pacienta
¢i jeho rodiny; prehnanych ambici osetfu-
jiciho lékafe nebo specifickych pozadavkU
pacienta, jako je napf. touha po ziskani fi-
di¢ského prikazu. Nadmeérna lécba viak pri-
nasi vice nezadoucich uc¢inkd, nikoli zaru-
¢enou vyssi Ucinnost. Naopak k nihilismu
podle né&j dochazi u skeptickych rodin, u pa-
cientl zklamanych predchozimi lé¢ebnymi
postupy nebo u pacientd, ktefi maji z ne-
moci urcité vyhody — jako pfiklad uved|, ze
pokud dostavaji za svij stav kompenzace
v podobé finan¢nich davek, nemusi je zas
az tolik trapit. Dale k nihilismu pfispivajf nizky
tlak ze strany pacienta, nizkd oc¢ekavani nebo
nizké ambice |ékare. Terapeuticky nihilismus
neni podle néj téméf nikdy vhodnym cho-
vanim pfi lécbé epilepsie. Prof Steinhoff pri-
pomnél praci [15], kterd demonstruje, ze po
uzivani druhého nebo trettho ASMs jsou
sance na dosazeni bezzachvatovosti nizké,
pricemz se uplatnuji spise kumulativni ne-
zadouci Ucinky éciv nez pridany bonusovy
efekt. Nasel vsak i pozitivni priklad z praxe,
a to v publikaci, v niz bylo zahrnuto 81 pa-
cientl s farmakorezistentni epilepsif sledova-
nych na détském oddéleni pred 20 lety. Kdyz
lékafi pacienty znovu kontaktovali, Zjistili, ze
25 % z nich je dnes v Uplné remisi. To nazna-
Cuje, Ze i pacienti s pravdépodobné $patnou
prognézou mohou byt stéle bez zachvatd.
Nicméné stale existuji nemocni, kteff nadale
trpf zéchvaty a dosud nezkouseli nové do-
stupné ASMs. Citoval z dat Mezindrodni ligy
proti epilepsii (ILAE) publikovanych v jejim
on-line casopisu Epigraph v roce 2020.
Z 1 795 pacientd nedostalo dalsi terapeutic-
kou moznost ve druhé linii celkem 24 %, ve
treti témér 39 % a ve Ctvrté linii az 36,5 % pa-
cientll. ,Mdme pritom k dispozici modernf léky
pro fokdini epilepsii — md tedy smysl je vyzkou-
Set i u dosud rezistentnich pfipadd,” komento-
val data prof. Steinhoff.

Na zdvér sympozia predstavil ¢lanek, na
kterém se podilel jako spoluautor [16] a ktery
se zabyva podcerovdnim az selhanim pfi za-
fazovani novych Iéciv pro epilepsii. Upozor-

nil, Ze nedostatecné vyuzivani téchto no-
vych lékd nejen poskozuje pacienty, ale také
zvysuje spolecenskou z&téz. Celou situaci
vsak lze zvrétit diky lepsi spolupréci mezi
akademickou sférou a pramyslem, efek-
tivnéjsim hlasenim expozice pacientl po
schvéleni [ékd a nezaddoucich Ucink( a také
vyssi spolupraci se zdravotnimi pojistovnami
na revizich.

Videéli jsme béhem tohoto sympozia na ka-
zuistikdch, Ze pacienti casto nedostali ade-
kvdtni lécbu vcas. Je proto nesmirné ddlezZité,
aby specialisté byli informovdni o novych te-
rapeutickych moznostech a byli ochotni je za-
vddét do praxe — jen tak se muZe zlepsit kvalita
Zivota pacientd a sniZit jejich nemocnost,” uza-
viel prof. Steinhoff.
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