36  Lekémik

plodnost, laktacia a menopauza.

= V minulosti sa pouzivanie antiepileptik
pocas laktacie povazovalo za kontraindiko-
vané z dévodu moznosti nepriameho vysta-
venia dojciat aéinkom liekov prostrednict-
vom materského mlieka. AvSak v posled-
nych rokoch, po zvazeni prinosov a rizik, sa
matkam odporacéa dojéit hned' po pérode.

ANTIEPILEPTIKA
Il. generacie

VALPROAT SODNY
VALPROOVA KYSELINA

® Valproat sodny/valproova kyselina
je antiepileptikom so Sirokym spektrom
Gcinku. Hlavny mechanizmus aéinku sa
spaja s posilnenim GABAergného prenosu.
Valproat sodny/valproova kyselina patri
medzi antiepileptika, ktoré mozno pouzit
v situaciach, ak sa presne nevie uréit, &i ide
o zachvaty fokalne alebo generalizované.
Ide o ucinné antiepileptikum u geneticky
podmienenych generalizovanych epilepsii.
® Podla informdcii z SmPC sa valproova
kyselina/valproat sodny vyluduje do mater-
ského mlieka s koncentraciou v rozme-
dzi od 1 % do 10 % hladiny v sére matky.
U dojéenych novorodencov/dojéiat liece-
nych Zien sa hlasili hematologické poru-
chy. Rozhodnutie ¢i ukonéit dojéenie, alebo
ukonéit/prerusit lie¢bu, sa ma urobit po
zvazeni prinosu dojéenia pre dieta oproti
prinosu lieby pre Zenu.

B Podla informdcif z citovanych zdrojov sa
z dovodu teoretického rizika hepatotoxicity
odporiéa, aby sa u dojciat sledovala Zitatka
alebo iny priznak dysfunkcie pecene. Hla-
sil sa jeden pripad dojéata s trombocyto-
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W sicasnost je na svete asi 70 milionov pacientov s epilepsiou, polovicu
I z nich tvoria zeny. 30 - 40 % Zien s epilepsiou je vo fertilnom veku.

V porovnani s muzskymi pacientmi s epilepsiou, Zeny celia takym prob-
[émom, ako su tehotenstvo, zachvaty sposobené hormonalnymi vykyvmi,

péniou, ale korelacia s uzivanim lieku mat-
kou sa nedokazala.

B Podla databdzy Lact Med si hladiny
kyseliny valproovej v materskom mlieku
nizke a sérové hladiny dojéiat sa pohybujd
od nedetegovatelnych aZ po nizke. Pred-
pokiadalo sa, ze dojéenie poéas mono-
terapie kyselinou valproovou nepriaznivo
ovplyviiuje rast alebo vyvoj dojéiat. AvSak
z vystedkov Stadie vyplyvalo, Ze dojcené
deti mali vy$sie 1Q a lepSie verbalne schop-
nosti ako nedojéené deti vo veku 6 rokov.
Pri hodnoteni bezpecnosti sa zistilo, Ze pri
pouZiti kyseliny valproovej sa mdze dojcit.
Poditacovy model predpovedal relativne
nizku expoziciu dojcata. Ak zdravotny stav
vyZaduje kyselinu valproovu, nie je to dévod
na prerusenie dojcenia. Nehlasili sa ziadne
jednoznaéné neziaduce reakcie na kyselinu
valproovu u dojéenych deti. Aj v tejto data-
baze sa spomina teoretické ohrozenie doj-
Ciat hepatotoxicitou, a preto sa dojéené deti
musia po tejto stranke starostlivo sledovat.
Z dovodu hlaseného pripadu trombocyto-
pénie sa ma dojca starostlivo pozorovat, ¢i
nema neobvyklé modriny alebo krvacanie.
Objavil sa aj zriedkavy pripad pleSatosti
dojciat. Kombinovana lie¢ba so sedativ-
nymi antikonvulzivami alebo psychotrop-
nymi liekmi m6ze mat za nasledok sedaciu
dojciat alebo abstinencné reakcie.

B Monitorovanie hladin valproovej kyse-
liny/valprodtu sodného patri do rutin-
nej praxe pouzivania tohto antiepileptika
na naSom Useku farmakol6gie Internej kli-
niky a Oddelenia laboratérnej mediciny
Fakultnej nemocnice Nitra. Mame moZnost
stanovit antiepileptikum nielen v krvi matky,
dojcata, ale aj v materskom mlieku, aby sa
predislo neZiaducim uéinkom.

februdr 2024

KARBAMAZEPIN

= Karbamazepin patri medzi antiepileptika
s Gzkym spektrom a je jednym z moZnych
lickov pre simplexné a komplexné fokalne
zachvaty a pre sekundéarne generalizované
tonicko-klonické zachvaty. Ide o karboxami-
dové antiepileptikum tricyklickej Struktary so
stredne silnym sedativnym G¢inkom a sla-
bym anticholinergnym d¢inkom. Mechaniz-
mus jeho antikonvulzivneho G¢inku nie je
Gplne objasneny. Predpoklada sa, ze blo-
kuje napatovo riadené sodikové kanaly
a ovplyviiuje receptorové systémy (giutama-
tovy, acetylcholinovy, adenozinovy). V kli-
nickej praxi sa vyuzivajl aj jeho analge-
tické ucinky, hlavne pri neuralgii trigeminu,
a tymoprofylaktické ucinky pri liecbe bipolar-
nej afektivnej poruchy k stabilizacii nalady.
B Podla informdcii z SmPC prechadzaju
karbamazepin a jeho farmakologicky u¢inné
metabolity do materského mlieka (asi 25 az
60 % koncentracii v plazme). Prinos dojce-
nia sa ma zvazit vzhladom na riziko nezia-
ducich Gcinkov u dojcata. Dojcéa sa ma
sledovat pre vyskyt moznych neziaducich
ucinkov lieku (znizeny prirastok hmotnosti,
vyrazna ospalost, alergické kozné reakcie).
Ak sa tieto tcinky objavia, dojéa je potrebné
odstavit. U novorodencov expononovanych
karbamazepinu pocas dojéenia boli zazna-
menané pripady cholestatickej hepatitidy.
U dojciat matiek lieGenych karbamazepinom
sa musia preto starostlivo sledovat nezia-
duce hepatobiliarne Gcinky.

® Podla informdcii z citovanych zdrojov
karbamazepin ma stredne vysoky stupefi
vazby na bielkoviny v plazme a do uréi-
tej miery prechadza do materského mlieka
s pomerom M/P 0,2 - 0,7. Sérové koncen-
tracie karbamazepinu a jeho aktivneho
epoxidového metabolitu su vSak u dojce-
nych deti vo vSeobecnosti pod terapeutic-
kym rozsahom a neZiaduce U¢inky sa hlasia
len zriedka. Popisalo sa niekolko pripadov
dysfunkcie pecene so Zitatkou a zvySenymi
pecenovymi enzymami, ako aj spravy o sla-
bom sani a znizenom prirastku hmotnosti
u dojéenych deti matiek, ktoré pouzivali kar-
bamazepin v monoterapii.

®m Podfa databdzy Lact Med hodnote-
nie bezpeénosti zistilo, Ze karbamazepin
je mozné pouZit poas dojcenia. Ak sa
matka musi lieit karbamazepinom, nie je
to dovod na prerusenie dojcenia. Karba-
mazepin a jeho aktivny metabolit maju rela-
tivne vysoké hladiny v materskom mlieku
a dojéené deti maju sérové hladiny, ktoré
su obCas meratelné, ale zvyéajne nedosa-
huja terapeuticky a¢inné hladiny. Vaésina
dojciat nemala ziadne neziaduce reakcie,




pozorovala sa sedacia, slabé satie, abstinenéné reak-
cie a 3 pripady dysfunkcie pecene. V3etky boli kompli-
kované kvdli vnitromaternicovej expozicii a v niektorych
pripadoch sibeznej lickovej terapii. U dojéiat treba sle-
dovat Zltacku, ospalost, primerany prirastok hmotnosti
a vyvojové milniky, najma u mladSich, vyluéne dojée-
nych deti a pri pouzivani kombinacii antikonvulziv alebo
psychofarmak. Niektori autori odpordéaji pocas lieby
monitorovat sérové hladiny karbamazepinu u dojciat,
pecenové enzymy a kompletny krvny obraz.

® Aj monitorovanie hladin karbamazepinu patri do
rutinnej praxe pouzivania tohto antiepileptika na naSom
pracovisku. Mame moznost stanovit koncentréciu kar-
bamazepinu v krvi matky, dojcata a v materskom mlieku,
aby sa predisio neziaducim G¢inkom lieku.

SULTIAM

= Sultiam je benzénsulfonamidové antiepileptikum bez
sedativneho Géinku. Mechanizmus jeho antikonvulziv-
neho U¢inku spodiva v inhibicii karboanhydrazy.

B Podla informdcii z SmPC nie s dostupné systema-
tické skusenosti s podavanim sultiamu u Zien pocas
dojéenia.

B Podla informdcif z citovanych zdrojov nie je zname,
¢i sa sultiam vylucuje do materského miieka alebo ¢i ma
Skodlivy G¢inok na novorodenca. Preto sa neodporica
dojciacim matkam, pokial o¢akavany prinos neprevazi
potencialne riziko.

ZAVER

® Dve publikované prospektivne Studie hodnotili riziko neziaduceho vyvoja
u deti vystavenych antiepileptikam prostrednictvom materskeho mlieka. Obe
stdie nedokazali preukazat ziadne Skodlive U¢inky dojcenia, a to ani vzhla-
dom na potencialne faktory, ako je vzdelanie matky, 1Q, uzivanie folatu, davka
antiepileptik a depresia alebo tzkost matky. Sttdie boli obmedzené malou
vzorkou v ramci kazdej skupiny antiepileptik. Kedze vSak obe Stidie zistili
priaznivejSi vysledok u tych deti, ktoré boli dojcené, je nepravdepodobné, ze
by vaésie subory odhalili nejaké zasadné negativne ginky na vyvoj. Uginky
na vyvoj, ktoré st spojené s expoziciou antiepileptik in utero, by sa nemali
extrapolovat na expoziciu pocas laktacie. Akékolvek nepriaznivé kognitivne
céinky antiepileptik prostrednictvom materského mlieka zostavaju €isto teo-
retické, na rozdiel od mnohych dobre zdokumentovanych vyhod dojéenia.

m Dalsia §tudia MONEAD (Maternal Outcomes and Neurodevelopmental
Effects of Antiepileptic Drugs) je prospektivne, observacne, multicentrické sle-
dovanie vysledkov u Zien s epilepsiou a ich deti poCas tehotenstva a v obdobi
po porode. Ziadne dojgata, ktoré boli dojéené matkami uZivajucimi okrem
inych antiepileptik aj karbamazepin a kyselinu valproovu, nemali koncentra-
cie liekov vyssie ako je dolna kvantifikovateina hranica. Tato Studia poskytuje
priame informacie o expozicii antiepileptik u naj ieho poctu dojciat, ktoré

sa doteraz publikovali. Celkové vysledky naznacuju, Ze expozicia antiepilep-
tikami u dojéiat je nizka. Zavery zo $tudie mozu vysvetlit, preco predchadza-
juce Studie nezistili Ziadne nepriaznivé U¢inky dojCenia na neurovyvoj u deti,
ktorych matky uzivali antiepileptika. Dojéata v Studii MONEAD sa planovali
sledovat az do veku 6 rokov, aby sa uréili dihodobé vysledky. Vysledky tejto
Studie podporuju véeobecnt bezpeénost dojcenia u matiek s epilepsiou, ktoré
sa liecia antiepileptikami.
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