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Streszczenie

Padaczka jest powaznym i czestym przewlektym schorzeniem neurologicznym. Uwaza sie, ze w chwili obecnej 6 milionow
0s6b w Europie choruje na padaczke. Termin padaczka obejmuje szerokie i zréznicowane spektrum zespotow padaczko-
wych i choréb z r6znymi rodzajami napadoéw. Rozpowszechnienie choroby ma swoje dwa piki najczestszych zachorowan,
dziecinstwo i osoby w wieku starszym. Pomimo faktu, ze dysponujemy obecnie duzg liczba lekow przeciwpadaczkowych,
ktore kontrolujg napady, do tej pory nie ma leku, ktéry zapobiegatby rozwojowi padaczki. Praca ta wskazuje na dotychcza-
sowe osiggniecia naukowe w zakresie padaczki oraz przedstawia dalsze wyzwania naukowe i kliniczne. Smieré jest osta-
tecznym, najbardziej dramatycznym powiktaniem padaczki. Nagta $mieré wsrod pacjentédw chorych na padaczke jest okoto
20-krotnie czestsza niz w populacji ogdlnej. Artykut przedstawia najnowsze doniesienia dotyczace poznania i zrozumienia
nagtej nieoczekiwanej $mierci w padaczce SUDEP.

Stowa kluczowe: padaczka, SUDEP, wyzwania

Summary

Epilepsy is a serious and common chronic neurologic disorder. As many as 6 million people in Europe currently have ac-
tive epilepsy. The term epilepsy encompasses a vast and heterogeneous spectrum of epileptic syndromes and diseases with
different type of seizures. The incidence has two major peaks in childhood and old age. Beside fact that a large number of
antiepileptic drugs that suppress the seizure are now available, so far we have no treatments that prevent the development
of epilepsy. This paper lists what scientists have achieved in epilepsy so far and identifies further challenges in epilepsy re-
search and clinical practice. Death is the most devastating outcome in epilepsy. Sudden death is over 20 times more frequent
in people with epilepsy than in general population. This paper highlights some of new advances in understanding Sudden

Unexpected Death in Epilepsy SUDEP.
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Padaczka jest jedng z najstarszych znanych choréb.
Jej historia siega 4 tysiecy lat. Stowo ,epilepsia” liczy
2500 lat i pochodzi od greckiego epilamvanein co zna-
czy atakowac, chwycié, zapas¢, posias¢. Z uwagi na
fakt, ze napady padaczkowe traktowane byty jako wy-
raz owtadniecia przez demony przez dtugi czas uwaza-
no ja za ,$wietg chorobe” i dopiero od V wieku przed
nasza erg stowo padaczka zaczeto nabiera¢ swojego
obecnego znaczenia. Kamieniem milowym dla poste-
pu i rozwoju zrozumienia padaczki byto stwierdzenie
Hipokratesa z roku 400 naszej ery, ze padaczka jest
chorobg mézgu, ktéra musi by¢ leczona dietg i lekami,
a nie zakleciami lub czarami. Poglady na jej etiologie
zmieniaty sie na przestrzeni wiekdw, obrazujgc zara-
zem zwyciestwo mysli naukowej i rozwoju medycyny
nad magicznymi ideami, traktujgcymi te chorobe jako
owtadniecie przez demona.

W Polsce pierwsze napisane przez Polakéw po-
Swiecone padaczce, teksty pochodzg z XVI wieku.
Az do XVIII wieku pismiennictwo byto ubogie. Wiek
XIX przynosi szybki rozwdj literatury medycznej, co
pozwalato na systematyczne publikowanie wynikow
badan. Autorzy polscy piszacy po tacinie sktaniali sie
do uzycia stowa ,epilepsja” na okreslenie padaczki.
Chrosciejowski (1538 r.) przytacza nastepujace nazwy
~morbus puerillis”, ,morbus sacer”, ,morbus lunaticus”,
a Capivaceus (1594 r.) uzupetnia ,morbus Herculeus”
i ,morbus comitalis”, a Jonston (1652 r.) dodaje ,mor-
bus divinus, sonticus et caducus”. W dzietach Perzyny
(1793 r.), ktére powstaty w jezyku polskim na okresle-
nie padaczki pojawiajg sie nazwy zaréwno tacinskie
Lepilepsji” i ,morbus caducus”, jak i polskie (,wielka
niemoc”, ,wielka choroba”). U Siennika (1568 r.) poja-
wia sie ,niemoc $wietego Walentego” (1).
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Padaczka nie jest chorobg w klasycznym znaczeniu,
a raczej skomplikowanym procesem patofizjologicz-
nym, ktérego bardzo liczne i ztozone objawy sg wyni-
kiem réznych zaburzen funkcji mézgu.

W ostatnich kilkunastu latach nastgpit olbrzymi po-
step w epileptologii. Dotyczy to réznych aspektéw pa-
daczki, takich jak: koncepcji patogenezy, epidemiolo-
gii, diagnostyki, leczenia i jego oceny. Zakres postepu
obejmuje szereg dziedzin nauki: neurologie, neurofi-
zjologie, neurofarmakologie, neurodiagnostyke, psy-
chologie i neurochirurgie.

Wypadkowg tego rozwoju nauki jest poprawa jako-
$ci opieki zdrowotnej wiekszosci chorych z padaczka.
Obserwuje sie niezwykle powolna, ale chyba statg
zmiane na lepsze obrazu chorego z padaczka w spo-
teczenstwie. Przeobraza sie zakorzeniony od wiekéw
negatywny wizerunek chorego z padaczkg jako osoby
zawsze uposledzonej umystowo. Jednak to odciéniete
pietno nie pozwala spoteczenstwu spojrze¢ na padacz-
ke jako na jedno z najczestszych schorzen neurolo-
gicznych, ponadto brak jest emocjonalnego zaintere-
sowania takiego, jakie jest przejawiane w stosunku do
innych choréb spotecznych. Z inicjatywy Polskiego To-
warzystwa Epileptologicznego przy wspétpracy z Pen-
tor Research International w 2009 roku zostato prze-
prowadzono ogdélnopolskie badanie prospektywne
PRO-EPI, dotyczace aspektéw spotecznych padaczki
w Polsce poswiecone zagadnieniom prawa jazdy, pra-
cy i edukacji pacjentéw z padaczka (2). Wyniki wska-
Zuja, ze 48 proc. 0s6b chorych na epilepsje pracuje
zawodowo i az jedna trzecia informacje o padaczce za-
chowuje w tajemnicy przed szefem i kolegami w pracy.
Wsrdd oséb z padaczka, ktére nie pracujg zawodowo
2/3 kiedy$ pracowato, a obecnie nie pracuja gtéwnie
dlatego, ze choroba uniemozliwita im prace (46%) lub
zostali zwolnieni ze wzgledu na chorobe (17%). Potowa
niepracujacych chorych chciataby podja¢ jakas prace.
Pewne jest, ze osoby z padaczkag nie moga pracowaé
we wszystkich zawodach. W tej kwestii ograniczenia
sg dobrze znane zaréwno lekarzom, jak i dorostym pa-
cjentom. Najczesciej wskazywane prace, ktorych nie
moze podejmowaé osoba z padaczka to: zawodowy
kierowca, praca na wysokosciach i pilot. Potowa Po-
lakéw uwaza, ze wszystkie osoby chore na padaczke
moga pracowaé zawodowo.

Aby uswiadomic¢ sobie wage problemu diagnostycz-
no-terapeutycznego padaczki nalezy spojrze¢ na ten
rodzaj zaburzenia czynno$ci moézgu z perspektywy
epidemiologicznej, klinicznej, psychospotecznej i eko-
nomicznej. Padaczka jest jednym z najczestszych
po bélach gtowy - przewleklym, powaznym scho-
rzeniem neurologicznym; wskaznik rozpowszech-
nienia wynosi okoto 1% i jest 10 razy czestsza niz
stwardnienie rozsiane i 100 razy niz choroby neuro-
nu ruchowego. Liczbe chorych na padaczke w Polsce
szacuje sie na 300-400 tys., a na $wiecie okoto 50 mi-
lionéw ludzi jest chorych na padaczke. Przyjmuje sie,
ze $redni wskaznik zachorowalnosci okreslony jest na
50-70/100 000/rok. Oznacza to, ze w Polsce kazdego
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roku przybywa miedzy 20 000-28 000 nowych zachoro-
wan. Wskaznik zachorowan jest zalezny od wieku; po
65. r.z. wzrasta, dochodzac do 250/100 000/rok prze-
wyzszajac liczbe zachorowan w wieku do 10 lat (3).
Te liczby nie okreslajg jednak skali problemu diagno-
stycznego padaczki, gdyz biorac pod uwage wysta-
pienie przynajmniej jednego napadu padaczkowego
W ciggu catego zycia (fgcznie z drgawkami gorgczko-
wymi), od urodzenia do $mierci, ryzyko wynosi okoto
10% (4) dla ogdlnej populacji kazdego spoteczenstwa;
to oznacza, ze w Polsce okoto 3 min ludzi przebyto lub
bedzie miato jeden napad padaczkowy. Wprawdzie
napady padaczkowe powtdrza sie u co 10., ale po wy-
stgpieniu pierwszego napadu nigdy nie ma pewnosci,
czy napad sie nie powtérzy i dlatego nalezy przepro-
wadzi¢ badania specjalistyczne. Biorgc dodatkowo
pod uwage wystepowanie innych napadowych zabu-
rzen przypominajacych padaczkowe, liczba pacjentow
wymagajacych diagnostyki réznicowej moze by¢ kilka-
krotnie wieksza (5, 6). Na tym jednak historia sie nie
konczy. Skutki tego stanu rzeczy odczuje jeszcze od
5 do 10 procent dodatkowych oséb — cztonkéw rodzin,
opiekunéw, przyjaciét, nauczycieli czy pracodawcoéw.
Pragnac zmierzy¢ sie z sytuacja, w ktérej 6 miliondw
ludzi w Europie choruje na epilepsje, uszczuplajac go-
spodarke europejska rokrocznie o 20 miliardéw euro i
powodujac 13 tysiecy zgondw (z ktdérych 40% mozna
by unikng¢ stawiajgc prawidtowg diagnoze i podejmu-
jac wiasciwe leczenie), Miedzynarodowa Organizacja
Chorych na Padaczke (IBE) i Miedzynarodowa Liga
Przeciwpadaczkowa (ILAE) wspierana przez dziatania
Europejskiej Grupy na Rzecz Padaczki na gruncie Eu-
ropejskiego Parlamentu pracujg razem nad stworze-
niem pierwszego Europejskiego programu dotyczace-
go padaczki, ktérej milowym krokiem jest podpisanie
we wrzesniu 2010 roku w Europejskim Parlamencie
Pisemnej Deklaracji na Temat Padaczki.

Epidemiologia padaczek jest jedng z niezwykle roz-
wijajgcych sie dziedzin. Do lat 70. uwazano, ze padacz-
ka wystepujaca po raz pierwszy w pdznym wieku byta
rzadkim zjawiskiem. Wiedza epidemiologiczna pozwo-
lita na uswiadomienie, ze w populacji oséb powyzej
60. r.z. obserwuje sie wyrazny wzrost rozpowszech-
nienia padaczki. Stawia to padaczke pod wzgledem
rozpowszechnienia na trzecim miejscu po udarach i
otepieniu.

W krajach Unii Europejskiej 22% os6b ukonczy-
to 60 lat i prognozuje sie, ze w 2020 roku odsetek
ten wyniesie 27%. W Stanach Zjednoczonych uwaza
sie, ze w roku 2015 ludzie starsi stanowi¢ bedg 14,8%
Amerykanéw (7, 8). W podobnej skali zjawisko starze-
nia sie spoteczenstwa jest obserwowane w Polsce.
Liczba os6b powyzej 65. r.z. w okresie najblizszych
50 lat zwiekszy sie okoto 2,5-krotnie. W warto$ciach
bezwzglednych szacuje sie ten przyrost z 12,2% w
roku 2000 do 22,8% w roku 2030. W 2050 roku po-
nad trzecia cze$¢ ludnosci Polski przekroczy 65. r.z. i
bedzie liczy¢ ponad 9 min 460 tys., stanowigc 31,3%
spoteczenstwa (9). Nalezy wiec, zda¢ sobie sprawe z
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rzeczywistej skali problemu i uczuli¢ lekarzy neurolo-
gow, psychiatréw, a takze lekarzy rodzinnych na fakt,
ze napady i padaczka u oséb starszych sg waznym i
coraz czestszym klinicznym problemem. Warto pod-
kresli¢, ze napady padaczkowe u ludzi starszych mogg
mie¢ inny przebieg kliniczny niz u mtodszych chorych
i wymagajg szczegdlnego postepowania diagnostycz-
nego i terapeutycznego.

W dziedzinie epileptologii kazdy miesigc przynosi
nowe prace, nowe obserwacje, nowe badania. Zada-
jac wyszukiwarce Pub Med hasto ,epilepsy” uzyskuje
sie wykaz ponad 3400 prac opublikowanych w ciggu
roku, ale pomimo ich imponujgcej liczby, prowadzac
nawet badania systemowe przegladu literatury tatwo
mozna okresli¢ i zdefiniowa¢ zagadnienia, na ktére
nadal nie ma odpowiedzi. W brytyjskich badaniach
Thomasa i wsp., (10) stworzono baze tematéw, co do
ktérych istnieje niepewnos¢ terapeutyczna zaréwno le-
karzy, jak i pacjentéw. Z punktu widzenia klinicznego i
praktycznego jako jedno z podstawowych, a zarazem
najtrudniejszych wyodrebniono pytania dotyczace wy-
boru bezpiecznego leku dla kobiety w cigzy oraz na-
gtej niespodziewanej $mierci (SUDEP). O ile w polskim
pismiennictwie niejednokrotnie pisano i przedstawiano
zagadnienia zwigzane z kobietg i padaczka, o tyle spra-
wa $miertelnosci, a w szczegoélnosci Sudden Unexpec-
ted Death in Epilepsy (SUDEP) jest rzadko poruszana
dlatego warta jest oméwienia.

Zwyklismy uwazaé, ze to stan padaczkowy jest bez-
posrednim zagrozeniem zycia, a nie do konca uswia-
damiamy sobie ryzyko powiktan dotyczacych pojedyn-
czego napadu padaczkowego. Nalezy by¢ swiadomym
faktu, ze u pacjentow z padaczka, a zwlaszcza u
chorych w przedziale 40-50 lat i ponizej 1. r.z. ryzyko
$mierci jest 2 do 3 razy wieksze niz w populacji niecho-
rujacej na padaczke (11). Nalezy zawsze pamietaé, ze
napady padaczkowe mogg byé przyczyng groznych
urazéw. Smiertelno$é wéréd dzieci z padaczka moze
by¢ nawet 90 razy czestsza niz wérdd ich rowiesnikoéw
niechorujacych na padaczke (12, 13).

Przedstawione w pi$miennictwie wyniki analiz przy-
czyn $mierci u chorych z padaczka wyraznie wska-
zuja, ze ryzyko to zwieksza sie, gdy pacjent ma duzg
czestotliwo$¢ napadow, uszkodzenie mézgu niekiedy
uposledzenie umystowe, stosowana jest politerapia i
wystepujg wahania w stezeniu lekoéw (non complian-
ce) oraz napady o podtozu objawowym, szczegdlnie
0 charakterze ostrym. Pacjenci z dobrze kontrolowa-
nymi napadami i idiopatyczna etiologig maja znacznie
mniejsze ryzyko $mierci (14).

Przyczyny $mierci zwigzanej z padaczka stanowig
okoto 25% i zwykle dzieli sie je na dwie kategorie:
$mier¢ zwigzana ze stanem padaczkowym i napadami
oraz nagta niespodziewang $mieré¢ u oséb z padaczka
(SUDEP).

Sudden Unexpected Death in Epilepsy definiowany
jest jako nagty, nieoczekiwany zgon pacjenta z rozpo-
znang padaczka, do ktérego dochodzi przy $wiadkach
lub bez ich obecnosci oraz bez zwigzku z urazem czy

utonieciem i dotyczy oséb, u ktérych stwierdza sie lub
nie cechy przebytego napadu padaczkowego, ale z
wykluczeniem stanu padaczkowego, bez innej rozpo-
znanej choroby czy tez zaburzen (strukturalnych lub
toksykologicznych), stwierdzanych w badaniu post-
mortem (15).

SUDEP jak podajg autorzy moze by¢ przyczynag
$mierci od 0,09 do 2,3/1000/rok (16). Nalezy zazna-
czyé, ze SUDEP jest stosunkowo rzadki u oséb z
noworozpoznang padaczkg oraz u pacjentow beda-
cych w dtugotrwatej remisji. Czesto$¢ SUDEP znacz-
nie wzrasta wséréd pacjentéw z przewlektg padaczkg
(1-2 przypadki/1000 os6b/rok), za$ jest najwyzsza w po-
pulaciji z ciezka, lekooporng padaczka (3-9/1000/rok).
SUDEP najczesciej dotyczy oséb w wieku 20-40 lat i
wiekszo$¢ przypadkéw ma Scisty zwigzek z przebytg
aktywnoscia napadowa.

SUDERP jest nadal tajemniczym zjawiskiem pomimo
znaczacego postepu w rozumieniu jego patomechani-
zmu. SUDEP w populacji ogélnej jest czesto wynikiem
zaburzen funkcji serca. Zespét wydtuzonego odcinka
QT (LQTS) jest dobrze scharakteryzowana kanatopa-
tig, zwigzang z opdzniong repolaryzacjg miesnia ser-
cowego, wydtuzeniem odcinka QT i wzrostem ryzyka
omdlenia, napadu i nagtej $mierci sercowej. LQTS jest
zwigzany z co najmniej 12 genami; najczestszym jest
KCNQ1 - gen kodujacy zalezny od napie¢ kanat pota-
sowy KVLQT1 (17). Prace dos$wiadczalne daty podsta-
wy stworzenia koncepciji, ze mutacja pojedynczego ka-
natu jonowego moze by¢ wspdlna przyczyna padaczki
i zaburzen rytmu serca i predysponowaé¢ do nagtej
$mierci (18). W rozwazaniach nad mechanizmami SU-
DEP brana jest réwniez pod uwage hipoteza zwigzana
z nieprawidtowg odpowiedzig na bodzZce aktywujace
uktad serotoninergiczny w pniu mézgu, utrzymujacym
homeostaze organizmu. Podobnie jak ma to miejsce w
nagtej $mierci noworodkowej (19).

Warto podkresli¢, ze przyczynami mogag by¢ zadta-
wienie w trakcie napadu, szkodliwe dziatanie leku, na-
gte ich odstawienie i napady wegetatywne, prowadza-
ce do zaburzen rytmu serca i uwolnienia endogennych
opiatéw. Dostepne dowody oparte na pos$miertnym
badaniu poziomu lekéw przeciwpadaczkowych (Ipp)
we Krwi sugerujg, ze istotnym czynnikiem wiodgcym
do SUDEP bywa niestosowanie sie pacjenta do za-
lecen lekarskich. Wydaje sie, ze pacjenci miodsi sg
zagrozeni w najwiekszym stopniu. Nieco bardziej za-
grozeni sg mezczyzni, pacjenci z napadami toniczno-
-klonicznymi. Metaanaliza przeprowadzona
przez grupe roboczg MLPP stwierdzi-
ta, ze co najmniej 3 napady uogélnio-
ne toniczno-kloniczne w roku, w potag-
czeniu z politerapig zwiekszajg ryzyko
SUDEP 12,8 razy u os6b z poczatkiem
choroby po 16. r.z. i 0o 37,4 razy u 0so6b,
z poczatkiem przed 16. r.z. (13). Zagrozenie
jest wieksze w przypadku padaczki lekoopornej, czego
potwierdzeniem jest fakt, ze wérdéd pacjentéw oczeku-
jacych na leczenie operacyjne SUDEP moze wyste-
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powacé z czestoscig 1 na 100. Okoto 50% przypadkow
nastepuje we $nie. Zmartego zazwyczaj znajduje sie w
t6zku w pozycji lezace;.

Wiele ludzi cierpigcych na padaczke i ich rodzin
obawia sie $mierci w trakcie napadu. Wazne jest wiec
prowadzenie rozmow z pacjentem na ten temat. Rolg
lekarza powinno by¢ potozenie nacisku na mozliwe
zmiany trybu zycia, ktére miatyby znaczenie prewen-
cyjne (zakaz spozywania nadmiernego alkoholu, sto-
sowanie sie do zalecen lekarskich, w przypadku napa-
doéw w obecnoséci $wiadka upewnienie sie, ze pacjent
oddycha prawidtowo zanim zasnie). Szczegdlnego
znaczenia nabiera konieczno$¢é monitorowania pacjen-
ta, jesli ponapadowe zatrzymanie oddechu zwigzane
moze by¢ z SUDEP.

SUDEP stato sie powszechnie uzywanym okre-
$leniem. Pozytywnym nastepstwem poznania tego
zjawiska jest mobilizacja ekspertéw, badaczy do dzia-
tania w celu analizy medycznych okolicznosci, ktére
moga zwieksza¢ $miertelno$¢ w padaczce. Z drugiej
strony, z psychologicznego punktu widzenia moga
wystepowaé negatywne skutki okreslenia SUDEP w
relacjach pomiedzy lekarzem i pacjentem. Moze ono
zwiekszac uczucie leku i poczucie statego zagrozenia,
co mogtoby sie przyczynié¢ do obnizenia jakos$ci zycia.
NICE guidelines rekomendujag przedstawianie tego ry-
zyka pacjentom (20). Ta rekomendacja nie jest jednak
rozpowszechniona. Istnieje dowolno$¢ w podejsciu do
zagadnienia. Jak wynika z kwestionariuszowych badan
Gayatari (21) na ten temat 8,76% lekarzy rozmawia ze
wszystkimi pacjentami, 19,59% z wiekszos$cia pacjen-
tow, 61,85% z mniejszoécig 7,7% nie rozmawia. Jak za-
wsze w takich sytuacjach wskazana jest reguta ztotego
$rodka. Najprawdopodobniej, nie uda sie wskaza¢ jed-
nego gtéwnego mechanizmu w patofizjologii SUDEP
i konieczne jest monitorowanie podstawowych para-
metréw wydolnosci krazenia i oddychania u pacjentow
z padaczkg. Pomimo ze ryzyko wystgpienia SUDEP
nie wigzato sie z zastosowaniem konkretnego leku, to
wykazano jego zwigzek z politerapig oraz czestg zmia-
na dawkowania. Tak wiec, strategia ukierunkowana
na skuteczng kontrole napadéw z zastosowaniem
monoterapii i w najnizszych skutecznych dawkach
jest bardzo aktualna w przeciwdziataniu wystapie-
nia SUDEP. Réwnie wazna jest edukacja i wiasciwe
informowanie pacjentéw o istniejgcych zagrozeniach
i zwiekszonym ryzyku. Wymagane jest interdyscypli-
narne podejécie z udziatem innych specjalistéw, a w
szczegoblnosci kardiologdw, celem zmniejszenia ryzy-
ka.

Padaczka z catg pewnoscig nalezy do choréb, w
ktoérych olbrzymi postep diagnostyczny i terapeutycz-
ny nastgpit w niezwykle krétkim czasie. To praktycznie
na naszych oczach wprowadzono na rynek leki nowej
generacji, to nasze pokolenie obserwuje skok w dzie-
dzinie technik neuroobrazujgcych i elektrofizjologicz-
nych. Ale ciagle czekamy na wyjasnienie przyczyn i
mechanizméw epileptogenezy. Niewatpliwy rozwoj
neurobiologii by¢ moze doprowadzi do jej petniejszego
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poznania, a nurt badawczy translational research” tzn.
przenoszenie odkry¢ laboratoryjnych na poziom kli-
niczny moze pogtebi¢ procesy poznawcze epileptoge-
nezy oraz tworzenia nowych metod leczenia padaczki.
Jest to niezwykle ambitny i znakomity nurt aczkolwiek
ciggle jeszcze o matym znaczeniu klinicznym. Nato-
miast wskazuje na niezwykle skomplikowany i ztozony
wplyw czynnikédw neurobiologicznych, genetycznych
na problem padaczki. Niezbedna jest wiec wspotpraca
klinicystéw i badaczy nauk podstawowych w aspek-
cie rozwoju genetyki i badan postgenomicznych szu-
kania potaczen pomiedzy badaniami molekularnymi,
a specyficznymi aspektami choroby. Dla rozumienia
patomechanizmu padaczki i oceny wptywu napadow
na funkcjonowanie mézgu potrzebne sg nowe modele
epileptogenezy, inne niz dotychczas stosowane, mo-
dele imitujgce uraz czy udar moézgu.

Niebywale dynamiczny postep w dziedzinie ge-
netyki pozwolit na odkrycie kilkunastu mutacji
jednogenowych, lezacych u podioza zespotéw pa-
daczkowych. Wiekszo$¢ z tych mutacji dotyczy ge-
néw odpowiedzialnych za produkcje biatek kanatéow
jonowych (sodowych, potasowych, chlorkowych, wap-
niowych), niektére za podjednostki receptoréw (kwasu
gamma-aminomastowego, nikotynowego), jednak pro-
dukty czesci gendéw wcigz nie sg znane. Dostepne dzi-
siaj dane wskazuja, ze mutacje powodujgce powazne
defekty kanatéw jonowych (kanatopatie) sg podtozem
rzadkich jednogenowych padaczek idiopatycznych.

Padaczki idiopatyczne sg heterogenng grupg scho-
rzen, charakteryzujgcych sie zréznicowanymi typami
napadéw, réznym wiekiem wystgpienia i niejedno-
rodnymi cechami zapisu elektroencefalograficznego.
Z definicji, u jej podtoza nie lezy zadna stwierdzona
przyczyna z wyjatkiem odziedziczonej predyspozycji.
Ten typ padaczki stanowi okoto 20-30% wszystkich pa-
daczek. Dla wiekszos$ci objawéw, szczegdlnie tych po-
wszechnie wystepujacych, sposéb dziedziczenia jest
raczej ztozony niz monogenowy. Czesto rozpowszech-
nione padaczki idiopatyczne, takie jak: mtodziencza
padaczka miokloniczna i dzieciece napady nie$Swiado-
mosci nie dziedziczg sie wedtug prawa Mendla, lecz
dziedziczenie jest ztozone. Oznacza to, ze u podtoza
lezy kila genéw oraz wystepuje modyfikacja fenotypu
przez czynniki $rodowiskowe. Okreslony zespot pa-
daczkowy moze byé wywotany przez mutacje réznych
gendéw. Obserwuije sie réwniez sytuacje, gdzie mutacje
okreslonych genéw wywotujg rézne fenotypy. Tym nie-
mniej niektére rzadkie typy padaczek idiopatycznych
majg autosomalny dominujgcy sposéb dziedziczenia,
co umozliwito skuteczne badania genetyczne. Ponad-
to, udato sie klonowaé geny lezace u podtoza rzadkich
objawéw autosomalnie dominujacej padaczki ptata
czotowego (autosomal dominant nocturnal frontal lobe
epilepsy — ADNFL) (22, 23) i tagodnych drgawek nowo-
rodkoéw (benign familia infantile convulsions — BFNC)
(24, 25) oraz uogdlnionej padaczki z drgawkami go-
rgczkowymi plus (generalized epilepsy with febrile si-
zures plus — GEFS+) (26).



Padaczka stare i nowe wyzwania

Wg danych Word Health Organization WHO obcia-
zenia padaczkg sg wysokie i w roku 2000 stanowity
ok. 0,5% kosztow wszystkich choréb na $wiecie (27).
W Polsce, wydatki NFZ w 2004 roku na refundacje le-
kéw dla 18 przewlektych choréb stanowity 45% catko-
witej kwoty refundaciji wszystkich lekow. Wsrdd tych
18 przewleklych choréb, padaczka zajmuje 4 miej-
sce — stanowigc 4,89% wydatkéw na leki refundowa-
ne i pierwsze miejsce wéréd chordb neurologicznych
(28). W Europie roczny koszt krajowy leczenia osoby z
padaczkg waha sie od 2 do 11,5 tys. €PPP (uwzgled-
niono przelicznik parytetu sity nabywczej), natomiast
w Polsce okoto 3 tys. (29-31). Jak wynika z prospek-
tywnego wieloo$rodkowego badania rocznych bez-
posrednich i posrednich kosztéw padaczki w Polsce
czynnikami wptywajgcymi na koszty byty: czestotli-
wos$¢ napadow, czas trwania padaczki, nowe Ipp (45%
wszystkich lekéw), politerapia, hospitalizacje i choroby
wspdtistniejace. Sredni roczny koszt chorego w grupie
772 chorych z padaczka wynosit 2931 €PPP (32).

To prawda, ze osiggniecia naukowe sg duze, odkryto
gen padaczki wraz z rozwojem technik elektroencefa-
lograficznych i badan strukturalnych i funkcjonalnych,
jest lepsza diagnostyka, powstaty nowe leki przeciw-
padaczkowe, rozszerzono ich wskazania do leczenia
bélu neuropatycznego, depresji migreny drzenia i leku,
ale dokonania naukowe nie majg przetozenia na stwo-
rzenie skutecznego leku. Do tej pory tworzenie lekow
opierato sie na wykorzystaniu do badan tradycyjnych
modeli zwierzecych, co powodowato rozwoj lekéw w
oparciu 0 kanaty jonowe, receptory neurotransmite-
row, a czasami leki odkryte przez przypadek. Nowe
molekuty sg czesto zaprojektowane w oparciu o istnie-
jace substancje w celu zwiekszenia ich skutecznosci,
a znacznie czesciej zmniejszenia objawdw ubocznych.
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