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Powiktania

LPP

- dziatania niepozgdane
| powazne dziatania niepozgdane




Gdzie i jakie putapki?

Przeglad dziatan niepozgdanych
| powaznych dziatan niepozgdanych
LPP _

(DZN i PDZN )




Karbamazepina

Sedacja, zawroty, bole gtowy, ataksja, dezorientacja
Zaburzenia akomodacji

Nudnosci, wymioty, biegunka
Wysypka, Zespot Stevens- Johnsona

Leukopenia, NiedokrwistosSC anaplastyczna, agranulocytoza




Karbamazepina

Hiponatremia
Zaburzenia przewodnictwa w m.sercowym
Indukcja psychozy lub manii

Konwersja atypowych napadow nieswiadomosci do napadow
uogolnionych.

Stahl M.S., 2006




Walproiniany

Sedacja, drzenie, zawroty gtowy, ataksja, béle gtowy, astenia
Bol brzucha, nudnosci, wymioty, biegunka,przyrost masy ciata,
zaparcia,dyspepsja

tysienie

Zespot policystycznych jajnikow, hiperandrogenizm

Obnizenie gestosci mineralnej kosci

Stahl M.S., 2006




Walproiniany

Hepatotoksyczne, niewydolnosSc¢ watroby
OZT

Stahl M.S., 2006, Marson A. et al. 2007




Lamotrygina

Wysypka ( 10%)

Sedacja, zaburzenia ostrosci widzenia, dwojenie obrazu,

zawroty i bole gtowy, ataksja, drzenie, bezsennosc,
meczliwosc.

Nudnosci , wymioty,niestrawnosc,bol brzucha,
zaparcia,zapalenie btony sluzowej nosa

Stahl M.S., 2006




Lamotrygina

Zespot Stevens-Johnsona, toksyczna martwica
naskorka (Z. Lyela),

Zespot idiosynkratyczny
SUDEP?

Stahl M.S., 2006




Topiramat

Sedacja, astenia,zawroty, parestezje, ataksja,
drazliwosc¢, drzenie, zaburzenia mowy, meczliwosc

Nudnosci, spadek taknienia, redukcja masy ciata
Zaburzenia akomodacji, dwojenie obrazu, Jaskra

Wahania nastroju, deficyty poznawcze( koncentracja,
orientacja, pamiec), spowolnienie psychoruchowe
Stahl M.S., 2006




Topiramat

Kwasica metaboliczna
Kamica nerkowa
Odwodnienie, hipernatremia
SUDEP?

Stahl M.S., 2006




| ewetiracetam

Levetiracetam

Sedacja, zawroty, ataksja, ostabienie

Stahl M.S., 2006




| ewetiracetam

Mysli samobojcze i tendencje samobojcze

Stahl M.S., 2006




Okskarbazepina

Sedacja, zawroty i bole gtowy, atksja, oczoplags
meczliwosc,drazliwosc¢

Nudnosci, wymioty, béle brzucha, niestrawnosc¢

Podwadjne widzenie, zawroty gtowy, zaburzenia widzenia
Wysypka

Stahl M.S., 2006




Okskarbazepina

Hiponatremia

Stahl M.S., 2006




Gabapentyna

Sedacja, zawroty gtowy, ataksja, zmeczenie, oczoplas,
drzenie miesniowe

Obrzeki obwodowe

Zaburzenia akomodacji

Wymioty, biegunka, suchosc¢ w jamie ustnej, zaparcia,
przyrost masy ciata

Stahl M.S., 2006




Gabapentyna

SUDEP?

» Stahl M.S., 2006




Pregabalina

Sedacja, zawroty gtowy, ataksja,meczliwosc¢, drzenia,
dyzartria,parestezje,zaburzenia poznawcze
(pamiec,koncentracja,,orientacja),drazliwos¢, podwyzszenie nastroju.

Nudnosci, wymioty, suchos¢ w jamie ustnej, wzmozony apetyt, przyrost
masy ciata

Zaburzenia akomodacji, podwojne widzenie
Obrzeki
Spadek libido

Stahl M.S., 2006




Pregabalina

PDZN- Brak

Stahl M.S., 2006




| acosamid

Zawroty gtowy (pochodzenia osrodkowego).
Zaburzenia rytmu serca i przewodzenia




| acosamid

Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosci
Mysli i zachowania samobojcze




Fenytoina

Zaburznia uktadu nerwowego:
oczoplgs,dysartria,ataksja,dezorientacja,
parestezje, sennosc, zawroty gtowy, bezsennosc,
rozdraznienie, bol gtowy, dyskinezy,ostabienie
pamieci, zab. depresyjne,

Zaburznia uktadu pokarmowego: uszkodzenie
watroby, mdtosci, wymioty




Fenytoina

Skora: wysypka, toczen rumieniowaty,
KosSci: osteopenia, osteoporoza

Tkanka tgczna: przerost dzigset, powiekszenie warg,
hirsutyzm

Krew: trombocytopenia, leukopenia,
granulocytopenia, anemia
anaplastyczna,pancytopenia




Fenytoina

Uktad oddechowy:hipowentylacja, bezdech, rozedma
srodmigzszowa
Krgzenie:bradykardia, niedocisnienie




Fenytoina

Wielonarzadowe reakcje nadwrazliwosc
Uuszkodzenie moézdzku ( nieodwracalne)
Polineuropatia

Zespot Stevens Johnsona. Epidermoliza Lyela.




Fenobarbital

Uktad pokarmowy: nudnosci, wymioty, zaparcia
Uktad imunologiczny: odczyny alergiczne
Watroba: uszkodzenie watroby

Kosci: osteopenia

Zaburzenia psychiczne: splatanie, pobudzenie,
depresja, zespot abstynencyjny




Fenobarbital

Niewydolnos¢ nerek
Zespot Stevens Johnsona




Benzodwuazepiny

Sedacja, zmeczenie, depresja, zawroty, ataksja
dysartria, astenia, zab pamieci, Swiadomosci
pobudliwosC nerwowosc¢, mania, halucynacje
spadki cisnienia wydzielanie sliny, suchos¢ w jamie
ustne|




Benzodwuazepiny

Depresja oddechowa
Zaburzenia watroby, nerek
Obraz krwi obwodowej




Monitorowania Niepozadanych Dziatan
Produktow Leczniczych

Polska

» Departament Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych
Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow
Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181C
PL-02 222 Warszawa
Tel.: + 48 22 49 21 301
Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

vV v v v v



mailto:ndl@urpl.gov.pl

Porazki

Smier¢ w epilepsiji




Smiertelno$é w epilepsii

W padaczce nastepuje relatywny wzrost smiertelnosci,
szczegolnie u mtodszych pacjentow i z epilepsjg o ciezkim
przebiegu

Kiani R. et al., 2014




Smierc¢ w epilepsii
- czynniki ryzyka

Czesciej mezczyzni niz kobiety

Wiek ponizej 40 lat ( przedziat wiekowy najmniejszej
umieralnosci w populacji ogolnej)

Grupa, w ktorej maleje ryzyko smierci z powodu epilepsji
powyzej 75 |., to przedziat wiekowy, w ktorym jest
najwyzsza Smiertelnosc z innych powodow




Smier¢ w epileps;ji
- czynniki ryzyka

2 do 3 razy wieksza niz w populacji ogolnej

Wzrost smiertelnosci do 10 lat od postawienia diagnozy, co
sugeruje, ze zwiekszenie smiertelnosci moze byc¢ zwigzane
Z przyczyng padaczki( guzy, urazy, zmiany naczyniowe)

Podobna smiertelnos¢ w grupie padaczki idiopatycznej
potwierdza wzrost Smiertelnosci

Ten wzrost dotyczyt TAKZE pacjentéw z napadami catkowicie
kontrolowanymi.




Smier¢ w epileps;ji
- czynniki ryzyka

Smiertelno$é w grupie chorych z napadami nieéwiadomosci
niewiele sie rézni od populacji ogolne;

Napady miokloniczne- smiertelnos¢ czterokrotnie wieksza niz
w populacji ogolnej

Wyzsza smiertelnos¢ wsrod niebiatych obojga ptci zarowno
dotyczgce smierci zaleznej jak | zwigzanej z epilepsja
(USA)

Dwa razy wieksza smiertelnoSC zalezna od warunkow
socjoekonomicznych i tyle samo czesciej wsrod Afro-
Amerykanow niz populacji biatych




Czynniki ryzyka smierci samobojczej

Ryzyko wieksze w grupie z epilepsjg niz populacji ogolnej.
Grupy ryzyka:

- padaczka skroniowa ( 25 x czesciegj)

- padaczka o ciezkim przebiegu ( 5x czesciej)

- padaczka przebiegajgca z uposledzeniem umystowym

Spadek ryzyka wraz z czasem trwania choroby.
Gaitatzis A., Sander J.W.,2004.




Smier¢ w epilepsiji- przyczyny

1. Infekcje ptuc, nowotwory, smierc¢ wprost zalezna od
epilepsji. Zapalenia ptuc wystepuje nie tylko w grupie
starszych chorych .

2. Aspiracja do ptuc podczas atakow zle kontrolowanych LPP,
u mtodszych z epilepsja.

3. ldiosykrazja- PDZN na LPP




Ad. 3 reakcja idiosynkratyczna

Zwykle na poczatku terapii LPP
Je] konsekwencje potencjalnie bardzo powazne.

Jej pojawienie wymaga odstawienia LPP? Co w zastepstwie?

Najczestsza forma-skorna, zwykle tagodna. Bywa bardzo ostra i ciezka w
przebiegu: zespot Stevens- Johnsona lub epidermoliza( zesp. Lyell’a).

Inne rzadkie, aczkolwiek powazne efekty idiosynkratyczne:
agranulocytoza, pancytopenia( opis po fenytoinie, karbamazepinie,
levetiracetamie,felbamacie), OZT, ostra niewydolnos¢ watroby( raporty
po fenytoinie,walproinianach, felbamacie, lewetiracetamie,lamotriginie)



ldiosynkratyczne dziatania niepozgdane

|diosynkratyczne dziatania niepozgdane na LPP zwykle
pojawiajg sie w obrebie 3 do 6 miesiecy od zastosowania
LPP

|diosynkratyczne dziatania niepozgdane zalezg od dawki LPP

Rzadzie] pojawiajg sie przy powolnym zwiekszaniu dawki




Smieré zwigzana z napadem
padaczkowym

1. Stan padaczkowy (10% Smertelnos¢ w stanie
padaczkowym toniczno — klonicznym)

2. Smier¢ zalezna od napadu padaczkowego
3. SUDEP (sudden unexpected death in epilepsy)?
4. Wypadki zwigzane z napadem

Kraemer G., 2005




SUDEP
( sudden unexplained death in epilepsy)

» Nagta niespodziewana smierc¢ u pacjentow z padaczka, ktorzy
wczesniej byli ,zdrowi”

» Skala zjawiska: 1- 2% chorych z epilepsjg w skali roczne;

» Inne dane epidemiologiczne1:500 do 1:1000 chorych na epilepsje na
rok

» Smieré nieurazowa

» Autopsja bz.

» Jankowski Z., Hauser R., 1999




SUDEP
epidemiologia

Czestotliwos¢ wyzsza wsrod chorych z epilepsjg w przedziale 20 do 40
roku zycia i pacjentéw z niekontrolowanymi napadami

Kraemer G., 2005




SUDEP- patofizjologia

Patofizjologia: - tylko hipotezy, ostra niewydolnosc serca; ostre
niedokrwienie mézgu prowadzgce do smierci. Uduszenie podczas
napadu. Szkodliwe dziatanie LPP. Autonomiczne napady obejmujgce
serce. Uwolnienie endogennych opiatow.

SUDEP byt znany przed wprowadzeniem nowoczesnych LPP, obecnie
jego epidemiologia nie zmienita sie

Jankowski Z., Hauser R., 1999




SUDEP- patofizjologia

Towarzyszgce zaburzenia metaboliczne: kwasica, hipoksja,
hipoglikemia, hiperkaliemia, hipertermia, nadcisnienie,
hiperkatecholaminemia, niewydolnosc¢ nerek

Jankowski Z., Hauser R., 1999




SUDEP- czynniki ryzyka

- politerapia z czestg zmiang LPP

- nagte wycofanie LPP

- niskie stezenie LPP w osoczu

- sen

- alkoholizm

- jednoczesne przyjmowanie lekow psychotropowych

Kraemer G., 2005




SUDEP- czynniki ryzyka

Pte¢ meska. 15- 40 lat.

Objawowy charakter epilepsji z widocznymi ogniskami lezji w
badaniach obrazujgcych OUN.

Czeste napady toniczno- kloniczne

Staby ,compliance”
» Kraemer G., 2005




SUDEP- charakterystyka kliniczna

Wiekszosc¢ zdarzen w nocy.

Z lub bez zwigzku z wystgpieniem napadu padaczkowego
Bez naocznego swiadka zdarzenia

Nie mieszczg sie tutaj powazne urazy fizyczne bedace
nastepstwem ataku




Smier¢ lub kalectwo wskutek wypadku w
czasie napadu padaczkowego

Smieré lub kalectwo wsrdd chorych z epilepsjg wskutek
wypadku podczas napadu lub po napadzie

1. Brak doktadnych danych na ten temat

2. Wypadki i urazy sg czestsze w grupie z epilepsjg w
porownaniu z populacje ogolng

3. Wzrost smiertelnosci z utoniecia( wanna, ptywanie) posrod
chorych z epilepsjg. Tam gdzie kgpiel w wannie jest
preferowana, tam wieksza smiertelnos¢ niz tam ,gdzie
prysznic




