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Epilepszia kezelese

® Gyogyszeres kezelés
® Szamos gyogyszeres lehetdseg
® Egyeénre szabott terapia
® Mellékhatas profil
® Mono vs politerapia

® Terapia rezisztencia?

® Nem gyogyszeres kezelés
® Ketogeén diéta
® Sebészi kezelés (laesionectomia, VNS, DBS)



Gyogyszeres

Anti-seizure drugs (ASDs) available for
the symptomatic treatment of epilepsy
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Start of using animal models
for drug screening (1936)
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Zonisamide
Vigabatrin
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Ami elerheto.....

Benzodiazepinek, barbituratok, primidone
Valproate

Carbamazepine, oxcarabazepine
Lamotrigine

Topiramate

Levetiracetam, brivaracetam

Lacosamide

Zonisamide

Phenitoin

Gabapentin, pregabalin

Acetazolamide



Benzodiazepinek, barbituratok,
primidone

Mechanizmus: GABA 4 ;eceptor
Vénas €s tablettas kiszereles 1s
1. és 2. generacios szerek
EEG-t befolyasoljak
Elérhetoseg?

Akut rohamterapia

Rohamkontroll terapia?
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Phenitoin

(Epanutin, Diphedan)

Mechanizmus: Feszultsegfiiggd Na csatorna gatlok
1. generacios szer

Vénas €s tablettas kiszereles

Szeles spektrum

Savas kémhatas (massal egyutt nem adhato)

Sok mellekhatas (hepatotoxikus, cardiotoxicus, iddseknél
gyors toxicitas, aluszékonysag)

TERATOTOXIKUS!



Valproate

(Depakine, Convulex)

Mechanizmus: szeles, nem teljesen 1smert (feszultsegfiiggod
Na csatornak, GABA szint, Ca csatornak)
Vénas és tablettas kiszereles

Szeles hatasspektrum

Sok mellékhatas (hanyinger, aluszékonysag, gyengeseg,
majelegtelenseg, mithokondrialis betegségek)

Enzim inhibitor (CYP2C9) — sok gyogyszer interakcio
TERATOTOXIKUS!



Carbamazepine, oxcarbazepine

(Tegretol, Neurotop, Stazepine; Trileptal)

® Mechanizmus: Fesziltségfiiggd Na csatorna gatlok
® Csak per os kiszereles
® Focalis rohamoknal

® Enzim induktor (P450) — szamos gyogyszerkolcsonhatas
(OAC, mas antiepilpetikumok, warfarin, NOAC)

® Verkép eltérések, hyponatraemia, majeltérések



Zonisamide

(Zonegran)

® Mechanizmus: sz€les, nem teljesen ismert (Ca csatorna gatlo,
NMDA receptor, GABA transzmisszio)

® Csak per os
® Fokalis és generalizalt rohamoknal

® Jo mellékhatas profil (carboanhidraz gatlo)



Lamotrigine

(Lamolep, Lamictal, Latrigil, Gerolamic)

® Mechanizmus: szeles pektrum (INa csatorna blokkolo,
glutamat feszabadulas?, GABA receptor?)

® Per os (tabletta €s ragotabletta)
® Fokalis es generalizalt rohamok
® Jo mellékhatas profil

& Lassu titralas



Gabapentin, pregabalin

(Gordius, Gabagamma, Neurontin; Lyrica, Pragiola)

® Mechanizmus: Ca csatorna gatlok
® Per os

® Fokalis rohamok

® Jo mellékhatas profil

® Nagy dozisok (max napi 3600 mg)



Topiramate

(Topamax, Etopro)

Mechanizmus: szales spektrum, nem teljese ismert (Na
csatorna gatlo, Ca csatorna gatlo, AMPA receptor, GABA
receptor)

Per os
Fokalis és generalizalt rohamok
Gyakor1 mellékhatasok (pszichiatriai tiinetek)

Enzim induktor



Levetiracetam, brivaracetam

(Levil, Keppra; Briviact)
® Mechanizmus: SVA2 glycoprotein kotodeés, Ca csatorna
gatlas
® Per os €s 1v
® Fokalis és generalizalt rohamok

® Keves mellekhatas (pszichiatriar mellekhatasok)



Lacosamid

(Vimpat, Cosim, Trelema)

® Mechanizmus: Na csatrona blokkolo
® Per os
® Fokalis rohamok

® Jo mellékhatas profil



Hogyan valasszunk?

Table 1. Summary of molecular targets of current antiepileptic drugs (+ + + = principal target, + + = probable target, + = possible target).

Voltage-gated HVA Ca* LVA Ca* Voltage-gated GABA, GABA Glutamate Synaptic vesicle Carbonic
Na* channels channels channels K* channels receptors Turnover receptors protein 2A anhydrase

Phenobarbital + +++ +
Phenytoin
Ethosuximide
Carbamazepine
Sodium valproate
Benzodiazepines
Vigabatrin

Lamotrigine
Gabapentin

Felbamate

Topiramate

Tiagabine
Oxcarbazepine
Levetiracetam
Pregabalin

Zonisamide

Stiripentol

Rufinamide
Lacosamide
Eslicarbazepine acetate
Retigabine

Perampanel Fe————————y

bn d a képerysfoté szerkesztéséhez. Misik
Hotét az irgasztalra.

Sills et al,2017




Hogyan valasszunk?

Propagated
action potential

Gabapentin
Pregabalin

Vesncular
release

o, d-subunit of
Ca?* channel
glial GAT-1

Tiagabine | GAT-1
Valproate*

(GABA turnover 1)
Vigabatrin
(GABA-T 8)

Also inhibits

Barbiturates
Topiramate*
Stiripentol*

Postsynaptic

neuron receptor

Inhibitory synapse
Loscher et al, 2016

Voltage-gated
Na* channel

SV2A

0\6

receptor ¢
Na*

Excitatory synapse

receptor
Na*(Ca?*)

Phenytoin
Carbamazepine
Oxcarbazepine

Eslicarbazepine acetate
Lamotrigine
Lacosamide
Zonisamide

Levetiracetam
Brivaracetam

KCNQ
K* channel

T-type
Ca®*
channel




Hogyan valasszunk?
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Hauser et al, 1993



Hogyan valasszunk?
Viat4145.146 o Rivaroxaban

Drug

Carbamazepine i;;c;r;ij:::qtl/tli’t}ipninduction; SHPC 7/% SmPC; Ref 147

Ethosuximide CYP3A4 competition; No relevant
interaction known/assumed

Gabapentin No relevant interaction known/assumed

Lamotrigine P-gp competition; No relevant interaction

known/assumed

7 '

Valproic acid CYP3A4/P-gp induction

Zonisamide CYP3A4 competition; No relevant

interaction known/assumed

Heidbuchel et al, 2013



Hogyan valasszunk?

Dru Incidence (%
Drug Incidence (%) 5 - > T %) Drug Incidence (%)
Topiramate 0.0-43.8 i S, Topiramate 1.9-81.8

Topiramate 1.3-11.7 i
Clobazam 1.4-41.1 ’ Tiagabine 1.0-36.4

Ethotoin 8.7 :
Ethosuximide 0.0-32.0 ' Clobazam 13319
Clonazepam 0.0-16.2 Vigabatrin 0.7-6 Levetiracetam 2.3-27.0
Rufinamide 0.6-4.0 Vigabatrin 3.4-23.0
Levetiracetam 0.3-16 Perampanel <1.0-20.0

Primidone 3.0-18.2
Rufinamide 8.3-10.0 — : e T
Phenobarbital 9.0 Gabapentin, lacosamide, lamotrigine, <1.0
perampanel Valproate 0.0-12.0

Zonisamide 74 . —
— Phenytoin Toxic effect Rufinamide 3.0-11.6

Lacosamide 6.3 i g
Carbamazepine, clobazam, clonazepam, NR Zonisamide 2.6-90

Carbamazepine CR ethosuximide, ezogabine, oxcarbazepine, Ethotoin 8.7

Ethotoin, ezogabine, gabapentin, NR ph'enobtarbilal. pregabalin, tiagabine, Lacosamide 8.0
valproate

oxcarbazepine, perampanel, phenytoin, p Lamohiohs 0.0-7.0

pregabalin, primidone, tiagabine, AED: antiepileptic drug; NR: none reported.

valproate, vigabatrin Source: References 2, 21, 29, 35, 50-62 Carbamazepine 2.0-7.0

Oxcarbazepine 33
Ethosuximide 3.0
Ezogabine

Levetiracetam 0.0-13.8

Lamotrigine 0.0-11.7
Primidone 14

Clonazepam, phenobarbital CR
Phenytoin, pregabalin NR

AED: antiepileptic drug; CR: case reports; NR: none reported.
Source: References 2, 21-50




Hogyan valasszunk?

® Mono vagy politerapia
® Monoterapia
® Rohamtipus?
® Minél elobbi rohamkontroll
® Terapia rezisztencia?

® Tarsbetegsegek
® Tumoros megbetegedes (enziminduktorok)
® Pszichiatriai betegseg

® Maj vagy vese karosodas



Nem gyogyszeres kezeles

® Ketogeén dicta
® Foleg gyerekek, de egyes esetekben felnotteknél 1s hatasos

® Sebeszeti kezelés
® Terapia rezisztencia esetén
® VNS
® DBS

® Sebészi epilpetiform fokusz kivetel
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Esetismertetes

44 éves nobeteg

Igazolodott COVID infectio

3-4. napra emocionalis zavarok, hallucinatiok
Megélt hallutinatiok

9. napra GM roham otthonaba

CT neg, MRI-n bal hippocampusnal encpehalitis gyantja
(autoimmun encephalitis gyanu)



Esetismertetes

® Osztalyos észlelés:
® Emocionalisan instabil
® Halutinatiok
® EEG: interictalis eltérések

® Hogyan valasszunk?
® Akut pszichiatriai tinetek — nem okoz pszichiatriai mellékhatast
® Autoimmun encpehalitis (steroid kezelés) — nem enzim induktor

® Akut rosszullét — gyorsan hato, lehetbleg vénas készitmeny

1

2x300 mg valproate (Convulex, Depakine)



Esetismertetes

® Utankovetes:
® Halutinatiok megsziintek
® Medrolt meg szed
® Rohammentes

® Neévmemoria zavar

Kell e masik gyogyszer?



Ko0szonom a figyelmet!



