= Postgpowanie terapeutyczne
w okresie prekoncepcyjnym

BEATA MAJKOWSKA-ZWOLINSKA

Okres poprzedzajacy zajscie w ciaze jest naj-
wazniejszym poczatkowym elementem wply-
wajacym i czesto determinujacym pdzniejszy
przebieg ciazy u kobiet z padaczks. Rozmowa
z pacjentka w wieku rozrodczym i jej partne-
rem powinna obejmowac¢ antykoncepcje, po-
dawanie kwasu foliowego, teratogenny wptyw
LPP, czgstos¢ napadow w cigzy i ryzyko z ni-
mi zwigzane, pordd, karmienie piersig, opie-
ke nad noworodkiem oraz ryzyko padaczki
u potomstwa. Opieka nad kobietg leczona
z powodu padaczki, planujaca ciaze powin-
na rozpoczac sie przed poczeciem. Jest to
niezwykle istotne, gdy wezmie si¢ pod uwage,
iz wady ukladu nerwowego i serca powstaja
we wczesnym okresie embriogenezy od 28
do 42 dnia, liczac od pierwszego dnia ostat-
niego krwawienia miesiecznego, kiedy to bar-
dzo czgsto kobieta nie zdaje sobie sprawy ze
swojego stanu.

Pomimo zalecen, nadal zbyt mato kobiet
z padaczka (<50%) zgtasza si¢ do neurologa
w celu zaplanowania cigzy [6]. Nie zawsze tez
lekarz podejmuje rozmowe na ten temat. Jak
wynika z badania kwestionariuszowego, z 356
kobiet w wieku rozrodczym jedynie u 24% ini-
cjatywa rozmowy na temat cigzy wychodzita
od lekarza, u 37% od samych kobiet, a 39% ko-
biet w ogéle nie bylo informowanych o tej pro-
blematyce [14]. Podobnie, w badaniu przepro-
wadzonym w Polsce wsrdd 354 kobiet 59,88%

rozmawialo ze swoim lekarzem na temat cia-
zy [9]. Odsetek ten roéznit si¢ znamiennie
statystycznie zaleznie od rodzaju placowki
(70,32% w gabinetach prywatnych w poréwna-
niu z 52,5% w szpitalu). W tym samym bada-
niu 81,07% kobiet uwazalo, Ze cigza u kobiet
z padaczka powinna by¢ planowana.
Planowanie cigzy jest dobrym momentem,
aby:
= potwierdzi¢ rozpoznanie padaczki; dotyczy
to zwlaszcza pacjentek, u ktérych rozpozna-
nie nie bylo pewne i mozna podejrzewac in-
cydenty niepadaczkowe; ponowna ocena
moze przyczyni¢ sie rowniez do wykrycia
mozliwych do leczenia, np. operacyjnie,
zmian odpowiedzialnych za napady (mal-
formacje naczyniowe, fagodne guzy);
= ustali¢, jesli nie bylo to zrobione wczesniej,
rodzaj napadéw lub zespotu padaczkowego
oraz potwierdzi¢ zasadno$¢ stosowania le-
kéw przeciwpadaczkowych.
Rycina 10.1 przedstawia algorytm postepo-
wania w przypadku kobiet planujacych cigze.
Kobiety, u ktorych napady nie wystepowa-
ty od co najmniej dwdch lat lub dluzej, moga
podja¢ prébe stopniowego wycofania LPP.
Decyzja o wycofaniu LPP opiera si¢ na ogol-
nie przyjetych zasadach leczenia padaczki
u dorostych. Istotne jest okreslenie indywidu-
alnego stopnia ryzyka, ktére pacjentka jest
sktonna zaakceptowaé. Planujac wycofywa-
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Rycina 10.1. Schemat postepowania w okresie prekoncepcyjnym u kobiet z padaczka.

nie LPP, nalezy wziag¢ pod uwage konieczny
czas zwigzany z samym wycofywaniem leku,
ale réwniez co najmniej kilkumiesigeczny
okres oceny stanu pacjentki w celu zminima-
lizowania ryzyka nawrotu napadéw.

Jednak w przypadku wiekszosci kobiet kon-
tynuacja leczenia jest konieczna. Wazne jest
wiec jeszcze w okresie prekoncepcyjnym do-
stosowanie LPP do rodzaju padaczki i sytuacji
zdrowotnej kobiety.

U kobiet z dobrze kontrolowanymi napada-
mi zamiana leku na inny jest rzadko uzasad-
niona, z wyjatkiem walproinianéw (VPA), je-
§li jest skuteczna alternatywa. Optymalizacja
leczenia powinna by¢ przeprowadzona co naj-
mniej 6 miesiecy przed zajsciem w ciaze. Lek
powinien by¢ podawany w najmniejszej sku-
tecznej dawce. Nalezy unika¢ nadmiernych da-

wek oraz politerapii, ktére mogg zaburzy¢
wspodlczynnik ryzyka do korzysci wynikajacych
z leczenia [12]. Okoto 20% kobiet zachodza-
cych w ciaze wykazuje oporno$¢ na leczenie
i moze nadal wymagac politerapii [5], chociaz
nalezy dazy¢ do ograniczenia liczby LPP.
W niektérych przypadkach mozna zrezygno-
wac z pelnej kontroli napadéw i zredukowaé
liczbe LPP np. w przypadku pojedynczych na-
padéw mioklonicznych lub napadéw czgscio-
wych prostych przy wyeliminowaniu napadéw
uogolnionych. Celem leczenia padaczki w cia-
zy jest przede wszystkim wyeliminowanie
uogolnionych napadéw toniczno-klonicznych.

Odstawienie doustnych lekéw antykoncep-
cyjnych u kobiet, ktore przed zajsciem w ciaze
przyjmowaly je wraz z lamotrygina (LTG), mo-
ze spowodowac zwigkszenie stezenia LTG [13]
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i w konsekwencji objawy toksyczne. By¢ moze
estradiol zawarty w lekach antykoncepcyjnych
moze wywiera¢ podobny indukujacy wptyw
na VPA [7]. Nalezy wzia¢ to pod uwage, aby
nie narazi¢ pacjentki i dziecka na zbyt wysokie
stezenie LTG w momencie zajécia w ciaze.
Waznym, jednak czesto pomijanym aspek-
tem, jest przyjmowanie przez pacjentki w cig-
zy innych lekéw niz LPP. Jest to szczegdlnie
istotne, zwazywszy na potencjal interakcji mie-
dzy LPP i innymi lekami. Badanie przeprowa-
dzone przez Swiatowa Organizacje Zdrowia
wéréd 14 778 kobiet z 22 krajow wykazalo,
ze 86% kobiet przyjmowalo w ciazy $rednio
2,9 leku na osobe (nie uwzgledniajac lekow
bez recepty). Wiekszoé¢ tych lekéw byla prze-
pisywana przez poloznikéw [1]. Pomimo Ze ta-
kich badan nie przeprowadzono wylacznie
wsérdd kobiet z padaczka, mozna zalozy¢, ze
liczba lekéw moze by¢ jeszcze wigksza, jak row-
niez konsekwencje moga by¢ powazniejsze.

kwasu foliowego

W populacji ogdlnej kobiet wykazano ko-
rzystny zwigzek stosowania kwasu foliowego
w ciazy i czesto$ci wystepowania wad cewy
nerwowej oraz innych duzych wad wrodzo-
nych u dziecka. Kwas foliowy zapobiega
wystepowaniu wad rozwojowych, regulujac
transkrypcje i ekspresje gendw, strukture
chromatyny oraz procesy naprawcze i stabil-
no$¢ genomu [10]. Dziecko matki z padaczka
przyjmujacej LPP jest narazone na wigksze ry-
zyko wystapienia wad cewy nerwowej niz
w populacji ogdlnej, dotyczy to szczegdlnie
przyjmowania walproinianéw, ale réwniez
innych LPP. LPP, ktére wplywaja na metabo-
lizm watroby, moga powodowac zmniejszenie
stezenia folianéw w surowicy i tkankach.
Dansky i wsp. [3] wykazali znamiennie mniej-
sze stezenie folianow u kobiet z padaczka,
ktdre urodzily dziecko z duza wada lub poro-
nily ciaze, w poréwnaniu z kobietami, ktore
urodzily zdrowe dzieci. Istniejg tez sugestie, ze
kobiety przyjmujace podobna dawke kwasu
foliowego moga mie¢ rézne stezenia w suro-

wicy w zwigzku z réznicami metabolizmu fo-
lianéw, ktére nie wynikajg z réznic we wchta-
nianiu [4]. Wydaje si¢, Ze nowe LPP w odrdz-
nieniu od lekéw klasycznych na ogél nie
wplywaja na foliany, ale konieczne sg dalsze
obserwacje kliniczne.

Jak dotad nie ma jednak wystarczajacych do-
wodéw, wykazujacych skuteczno$¢ kwasu fo-
liowego u kobiet z padaczky. Rekomendacje
dotyczace podawania kwasu foliowego kobie-
tom z padaczky w okresie prekoncepcyjnym
iwItrymestrze ciazy opieraja sie na wynikach
pieciu badan spelniajacych kryteria klasy IIT
wedlug klasyfikacji badait Amerykanskiej Aka-
demii Neurologii, ktére wskazuja na poten-
cjalne zmniejszenie ryzyka wystapienia wad
[8]. Nie wyklucza to jednak innego, niezwigza-
nego z metabolizmem foliandw mechanizmu
powstawania wad [11]. Jednocze$nie nie ma
réwniez dowodéw, aby suplementacja kwasu
foliowego byla szkodliwa dla kobiet z padacz-
ka. Informacje dotyczace zwigkszonego ryzyka
napadéw w wyniku stosowania foliandw sa
oparte na bardzo stabych dowodach. Dawka
4-5 mg kwasu foliowego na dobe jest ustalona
na podstawie empirycznej i wynika z zatozenia,
ze mniejsza dawka nie uzupetnia niedoboru fo-
lianéw. Nie ma réwniez dowoddw $wiadcza-
cych, ze wyzsze dawki wplywaja korzystniej
i dlatego tez nie s3 one zalecane [8].

Pomimo ze zalecenia stosowania kwasu fo-
liowego u kobiet z padaczka sa znane od
dawna, moze budzi¢ zdziwienie wynik bada-
nia kwestionariuszowego przeprowadzonego
w Wielkiej Brytanii u kobiet z padaczka, kto-
re mialy juz dziecko, dotyczacego udzielania
informacji na temat stosowania foliandw;
ogotem jedynie 43% kobiet zalecono stosowa-
nie kwasu foliowego [2]. Pocieszajace moze
by¢ to, ze w grupie mlodszej wiekowo, a wigc
wsrod kobiet, ktore urodzily dziecko stosun-
kowo niedawno, odsetek ten byt wiekszy i wy-
nosit 63%. Ta sytuacja moze by¢ zwigzana
z systemem opieki w Wielkiej Brytanii, gdzie
chorymi z padaczka zajmujg si¢ lekarze ro-
dzinni. Z tego samego badania wynika, ze je-
dynie 7% kobiet bylo skierowanych do specja-
listycznych osrodkow.
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