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Epileptické zdchvaty negativné ovliviiuji kvalitu Zivota pacientt a
jejich rodin, a to i v pfipadé, kdy jsou pod kontrolou antiepileptické
lécby, nebot jsou s ni spojeny nezddouci ucinky. V Itdlii trpi epileptic-
kymi zdchvaty zhruba 500 000 pacientt, coz predstavuje 1 % celkové
populace zemé. Cilem této studie bylo zhodnoceni, zda kombinova-
nd terapie low dose Iécivymi pripravky miize vést k redukci frekvence
zdchvati a snizeni mnoZstvi uzivanych antiepileptickych lék, které
casto vykazuji nezddouci ucinky, jako je ospalost a sedace (vyraznych
zvldsté v pripadé benzodiazepinu a barbiturdtii), které mohou byt na
prekdzku mentdilni aktivité (uceni, mira pozornosti, bystrost, se zrej-
mymi disledky pro vykonnost ve skole a v prdci, fizeni a sportovni
aktivity) nebo zptisobit poruchy chovdni, motorickou hyperaktivitu,
negativismus, neprdtelstvi, agresivni chovdni, zvysenou sekreci slin,
riist chloupkdi v obliceji a hypertrofii ddsni. Vysledky dosaZené pro-
stfednictvim terapie nizkymi ddvkami oteviraji inovativni moznosti
lécby tohoto onemocnéni.
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International League Against Epilepsy (ILAE) a International Bu-
reau for Epilepsy, které spolupracuji se Svétovou zdravotnickou
organizaci, v roce 2005 spole¢né definovaly epilepsii nasledujicim
zplUsobem: Epilepsie je porucha mozku charakterizovand pretrva-
vajici dispozici generovat epileptické zdchvaty a neurobiologic-
kymi, kognitivnimi, psychologickymi a socidlnimi dusledky této
poruchy. Definice epilepsie vyzaduje, aby nastal alespori jeden
epilepticky zachvat”!

V klinické praxi se tato definice obvykle aplikuje v pfipadé, Ze na-
stanou dva neprovokované epileptické zachvaty, oddélené c¢aso-
vym intervalem del$im nez 24 hodin (Tab. 1).

Tab. 1. Pojmova definice epileptického zachvatu
a epilepsie — Zprava 2005

- Epilepticky zachvat je charakterizovan tranzientnim vyskytem
znakl a/¢i symptomd vznikajicich v disledku abnormdlini, nad-
mérné, synchronni aktivity neuron v mozku.

- Epilepsie je porucha mozku charakterizovana pretrvavajici dispozici
generovat epileptické zachvaty a neurobiologickymi, kognitivnimi,
psychologickymi a socialnimi dtsledky této poruchy.

- Definice epilepsie vyzaduje, aby nastal alespon jeden epilepticky
zachvat.

ILAE prijala doporuceni pracovni skupiny odbornikd, které umozriu-
je modifikaci praktické definice epilepsie ve zvlastnich pripadech, jez
nesplnuji podminku dvou neprovokovanych epileptickych zachvatu.

Pracovni skupina expertl navrhla, aby se epilepsie chépala jako
porucha mozku definovand jednou z nésledujicich podminek:

1. alespon dva neprovokované (nebo reflexni) zachvaty se-
parované intervalem delSim nez 24 hodin;

2. jeden neprovokovany (nebo reflexni) zachvat a pravdépo-
dobnost dalsiho zachvatu obdobna obecnému riziku reci-
divy (nejméné 60 %) po dvou neprovokovanych zachva-
tech, v nasledujicich deseti letech;

3. diagndza epileptického syndromu.?

Za vylécenou se povazuje epilepsie u jedincd, ktefi trpéli na véku
zavislym epileptickym syndromem, ktefi vsak jiz prekrocili prislus-
nou vékovou hranici, nebo u téch, u nichz se nevyskytl epilepticky
zachvat v predchozich deseti letech a ktefi neuzivali Iéky proti epi-
lepsii alespon pét predchozich let

Za vylécenou se povazuje epilepsie u jedincy, ktefi trpéli na véku
zavislym epileptickym syndromem, ktefi vsak jiz prekrocili pfislusnou
veékovou hranici, nebo u téch, u nichz se nevyskytl epilepticky zachvat
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v predchozich deseti letech a ktefi neuzivali Iéky proti epilepsii alespon
pét predchozich let.

Ve vetsingé pripadl neni etiologie onemocnéni zndma, trebaze u né-
kterych jedincl se epilepsie mize projevit v disledku urcitych posko-
zeni mozku, jako je nésledek cévni mozkové prihody, nddoru mozku ci
uzivani drog a/nebo alkoholu. RovnéZz nékteré vzacné genetické mutace
mohou souviset se vznikem epilepsie.?

\Wraz ,epilepsie” pochdzi z feckého substantiva éminwia (epilépsia),
které pochdzi ze slovesa émhapfBdvelv (epilambanein), jez znamena
,brét’,,zmocnit se’, ,sbirat” a samo pochézi z predpony éni (epi) —,nad”
- a hapfdavewv (lambanein) —,brat” V minulosti se epilepsie spojovala s
nabozenskymi prozitky a pocity posedlosti, rovnéz démony. Epilepsie
byla tehdy zndmd jako ,svatd nemoc’, ipa véoog, morbus sacer (tak byla
popsana v 5. stoleti pred n. |. Hippokratem z Késu),* nebot se mélo za to,
Ze epileptické zachvaty byly projevem urcité formy Utoku démon( nebo
Ze vize, které pacienti méli, byly poselstvim od bohd.

Socidlni stigmatizace pacientd s epilepsif pretrvala ve vefejné i soukro-
mé sféfe az do moderni doby. Vyzkumy vefejného minéni vsak nazna-
Cuji, Ze tato situace se postupneé zlepsuje, predevsim v zemich s vyssim
sociokulturnim a ekonomickym statusem. Hippokratés poznamenal, ze
u epilepsie se nebude uvazovat 0,bozském” plvodu pouze v okamziku,
kdy ji pochopime. Epilepsie predstavuje jednu z nejcastéjsich vaznych
neurologickych chorob®; zhruba 3 % populace si béhem svého Zivota
vyslechne diagnozu epilepsie®.

Prevalence aktivni epilepsie je zhruba v rozmezi 5 -10 osob na 1000.
Zhruba 1 %. italské populace (vice nez 500 000 osob) trpi epilepsif.

V klasifikaci epileptickych zachvatl se priklanime ke klasifikaci ILAE
(2010)

Farmakoterapie epilepsie vyuzivé léky, které prostrednictvim rdznych
mechanismd Ucinku stabilizuji elektrické vlastnosti membran nervovych
bunék a tim brani excesivnim spontdnnim vybojim mozkovych neurond.
Jedna se o symptomatickou lé¢bu, kterd neodstranuje pricinu choroby.

Lécba musi vzit v Uvahu individudini pozadavky kazdého pacienta
a jeho konkrétni situaci a je tieba ji pfedepisovat opatrné, protoze je
dlouhodobd a nenf prosta nezaddoucich Ucinkd, jez mohou byt vazné.
V neposledni fadé je tfeba vyloucit rizikové faktory, jako je nedostatek
spanku a nadmeérna konzumace alkoholu.

Klasickymi antiepileptickymi Iéky jsou valproét a karbamazepin (¢as-
to jde o léky prvni volby), fenytoin a fenobarbital. Nékolik let jsou jiz k
dispozici léky nové generace (felbamat, gabapentin, lamotrigin, leve-
tiracetam, oxkarbazepin, tiagabin, topiramat, vigabatrin), které se pre-
depisuji ve specidlnich pfipadech nebo ke zvyseni Ucinnosti terapie
v pfipadech, kdy monoterapie antiepileptikem neni schopna potlacit
epileptické zachvaty.”

Asi 20 % epilepsii neni navzdory uzivani vice |ékd v dostatecnych dav-
kidch dostatecné kompenzovanol V takovych pfipadech se navrhuje
chirurgickd 1é¢ba, spocivajici v odstranéni oblasti mozku (focus), kterd je
zodpovedna za vznik epileptickych zachvatl. Ve vétsiné pripadd se jedna
o medialni temporalni lobus. Je proto nutné, aby prislusna oblast mozku
byla spravné identifikovana jako zdroj epileptickych zachvatd a jeji odstra-
néni nevedlo k vdznym neurologickym problémdm. Chirurgicka terapie je
Uspésna v 70-90 % pripadl a ¢asto vede k Uplnému uzdraveni®1°

Stimulace nervus vagus (VNS, Vagal Nerve Stimulation) predsta-
vuje soucasny terapeuticky pristup indikovany v ptipadé farmakore-
zistentni epilepsie, u niz je chirurgicka Ié¢ba nemozna ¢i kontraindi-
kovana. Jeho tGcinnost, prokdzana sérii klinickych studii, je nizsi nez v
pripadé chirurgické 1é¢by.

ViyZzaduje zavedeni elektrostimuldtoru spojeného s levym nervus va-
gus, ktery prendsi senzorické aference z vnitfnich organt do mozku.
Prostrednictvim zatim nepifilis dobfe zndmého mechanismu ovliviiuje te-
rapeutickd modulace elektrické aktivity nervus vagus elektrickou aktivitu
mozku takovym zpUsobem, Ze se mozek stdva méné nachylnym k tvorbé
epileptickych ohnisek." Stejné jako chirurgickd terapie probihd VNS ve
specializovanych strediscich.

NGF (Nervovy rlstovy faktor, Nerve Growth Factor) izolovany mezi
lety 1954-1960 Cohenem, Leviovou-Montalciniovou a Hamburge-
rem,'” a BDNF (z mozku odvozeny neurotrofni faktor, Brain Derived
Neurotrophic Factor), izolovany v roce 1982 Bardem, jsou proteinové
faktory, které reguluji rist, preziti a morfologii neuronalnich popula-
ci béhem vyvoje dospélého mozku. Tyto dva neurotrofiny jsou navic
schopné ovlivhovat funkce neurond, jako je excitovatelnost, synapto-
geneze a synaptické plasticita.”

Polymorfismy BDNF byly spojeny s epilepsii. U pacientl s epilepsii jsou
hladiny BDNF a BDNF mRNA up-regulované'®. BDNF moduluje pdsobe-
nim na GABA receptory synaptickou inhibi¢ni a excita¢ni transmisi."®

Neurotrofiny se nejdfive syntetizuji jako prekurzory (proneurotrofi-
ny), které posléze podléhaji procesim proteolyzy enzymem furinem
nebo prokonvertdzami, diky nimz vznikaji zralé neurotrofiny. Tyto
neurotrofiny maji molekulovou hmotnost kolem 12 kDa a vytvére-
ji stabilni dimery, které jsou béhem vyvoje exprimovéany v malych
mnozstvich.

Mechanismy alternativniho sestfihu (splicing) a posttransla¢ni modi-
fikace vytvéreji alespori dvé izoformy kazdého neurotrofinu a receptoru,
které spolu rliznymi zpUsoby interaguji. PGsobi v celém téle, nebot se
vytvareji v centrdlnim nervovém systému, perifernim nervovém systé-
mu, endokrinnim a imunitnim systému, ve slinnych zl&zach, kzi, ocich,
ledvinach a prostaté.

Jejich fyziologicka koncentrace je v fadu pikogram. Na bunéc-
ném povrchu se s riznymi ucinky vézi na dveé rodiny receptor: 1)
receptory ndlezejici do rodiny tyrosinkindzovych receptora Trk; 2)
p75(NTR), prislusnik nadrodiny receptorl pro TNF (faktor naddoro-
vé nekrozy)



Cilem této studie bylo zhodnoceni, zda kombinované terapie low
dose lécivymi pfipravky mize vést ke snizeni frekvence zachvatd,
snizeni uzivani antiepileptickych 1ékl a omezeni nezéddoucich ved-
lejsich ucinkd, jako je ospalost a sedace (vyraznych zvlasté v pripade
benzodiazepinl a barbiturdtd), které mohou omezovat mentéini ak-
tivity (u¢enf, mira pozornosti, bystrost, se zfejmymi disledky pro vy-
konnost ve skole a v praci, fizenf a sportovni aktivity) nebo zpdsobit
poruchy chovéni, motorickou hyperaktivitu, negativismus, nepfratel-
stvi, agresivni chovani, zvysenou sekreci slin, rist chloupkl v obliceji
a hypertrofii dasni.

PACIENTI A METODY

Do studie bylo zac¢lenéno 12 pacientl s diagndzou epilepsie (6 muzd
a 6 zen) ve véku mezi 4 a 27 lety.

Sledovéno bylo mnozstvi uzivanych antiepileptickych lékl a pocet za-
chvatd/mésic, jimiz pacienti trpéli navzdory uzivanym Iékdm. Byla také
zjistovéna pfitomnost soubéznych onemocnéni.V okamziku kone¢ného
hodnoceni se opét zjistovalo mnozstvi uzivanych Iékd a pocet zachvatd .

Pacienti uzivali. GUNA-BDNF gtt, GUNA-NGF gtt, Guna Matrix
gtt, Colostrononi sacky.

Davkovani

Low dose pripravky a potravinové doplitky
Guna-BDNF
Guna-NGF

Guna — Matrix

20 kapek/rano a vecer
20 kapek/rano a vecer
20 kapek/rdno

20 s&ckl/meésicné

Colostrononi .
X 3 mésice

DISKUSE A ZAVERY

Epileptické zdchvaty negativnim zplsobem ovliviuji kvalitu zivota
pacientl a rodinnych pfislusnikd, a to i v pfipadé, kdy jsou léceny
antiepileptiky, nebot jsou s lé¢bou ¢asto spojeny nezadouci Ucinky.
Zvolend terapie zahrnuje drendzni pfistup, cilenou lé¢bu strevniho
prostiedi (Gut-Brain Axis) a podavéani neurotrofnich latek. Drendz
extraceluldrni matrix pomoci pfipravku GUNA-Matrix umoznuje
low dose pfipravkiim pusobit efektivnéji.’® Podavani Colostrononi
napomaha obnovit rovnovéhu strevniho mikrobiomu. V poslednim
desetileti vyzkumnici prokdzali obousmeérny vztah mezi stfevnim mi-
krobiomem a mozkovymi funkcemi prostfednictvim neuronalnich,
endokrinnich a imunitnich mechanism.

Obnova rovnovahy stfevniho mikrobiomu je jesté vyraznéjsi, pokud
je lé¢ba spojena se zménou stravovacich navykd (zvyseni konzuma-
ce ovoce a zeleniny, uméreny prijem zivocisnych proteind s vyraznym
omezenim konzumace mlé¢nych produktl, vylouceni slazenych népo-
j4, glukézovych sirupl a jednoduchych cukrd).” Oba neurotrofiny Gu-
na-BDNF a Guna-NGF nejen vyzivuji a chrani neurony, ale maji také
,opravujici” i¢inek v dokonalé shodé s definici epilepsie navrzené ILAE
jako, poruchy” mozku.

Pfi analyze dat ziskanych na konci studie je evidentni jak vyrazny Uby-
tek poctu zachvatl, tak i snizeni mnozstvi uzivanych lékd, s dalezitym
omezenim/vymizenim nezadoucich ucinkd, jez zatéZzovaly pacienty.

Dulezity vysledek lé¢by epilepsie prostfednictvim terapie niz-

kymi dédvkami Ize pfirovnat k terapeutické ,ouverture’, kterd maze
byt predstupném vyznamnéjsich vysledkl nebo mize byt vysled-
kem jedinym.

Tyto inovativni terapeutické moznosti mohou umoznit vyhnout se
invazivnim zakrokim, jako je chirurgicky zakrok ¢i VNS.

Je samoziejmé zddouci zapojit do studie vice pacientl a provést dalsi
studie pro potvrzeni Gc¢innosti této lécby.
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