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Streszczenie: Zastosowanie lewetiracetamu w leczeniu napadéw padaczkowych jest dobrze znane w literaturze.
W tym artykule dokonano przegladu zastosowan danego leku w leczeniu schorzen neurologicznych oraz potencjal-
nych kierunkéw badan nad tym lekiem a takze literatury dostepnej w bazie PubMed, uzywajac nastepujacych stéw
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kluczy: ,lewetiracetam”, ,padaczka”, ,stan padaczkowy”, ,choroba Alzheimera”, ,migrena”, ,bél neuropatyczny”.
Wyniki

Lewetiracetam jest lekiem przeciwpadaczkowym. Zostat zatwierdzony przez FDA (Food and Drug Administration) do
leczenia adjuwantowego ogniskowych, mioklonicznych oraz toniczno-klonicznych napadéw padaczkowych. Z litera-
tury wynika, ze jest takze skuteczny w niezarejestrowanych wskazaniach: terapii migreny, epizodu manii w przebiegu
choroby efektywnej dwubiegunowej. Pojedyncze badania wskazujg na jego skutecznos¢ w leczeniu choroby Alzhei-
mera. Najczestsze dziatania niepozadane wystepujace podczas leczenia lekiem sg tagodne i szybko ustepuja. Mozemy
zaliczy¢ do nich m.in.: senno$¢, zawroty gtowy, drazliwosé, lek czy zapalenia nosogardta. Lewetiracetam moze by¢ sto-
sowany zarowno w populacji pediatrycznej, jak i u oséb dorostych.

Zastosowanie lewetiracetamu stanowi interesujacy kierunek w leczeniu wielu schorzen z zakresu neurologii. Opisane
w literaturze zastosowania leku wymagaja przeprowadzenia dodatkowych badan na wiekszej grupie pacjentow.

Abstract:
Introduction

The use of levetiracetam in treatment of epileptic seizures is well established in the literature. The article reviews uses
of the drug in treatment of neurological disorders and potential research directions for it.

Material and methods

The literature available in the PubMed database was reviewed using the following keywords: “levetiracetam”; “epilep-

», o« ”, « », «

sy”; “status epilepticus”; “Alzheimer’s disease”; “migraine”; “neuropathic pain”.
Results

Levetiracetam is an antiepileptic drug. It has been approved by the FDA (Food and Drug Administration) for adjuvant
treatment of focal, myoclonic and tonic-clonic seizures. The literature indicates that it is also effective for off-label
uses - treatment of migraine, a mania episode in the course of bipolar affective disorder. Single studies imply its effi-
cacy in treatment of Alzheimer’s disease. The most common adverse effects occurring during treatment with the drug
are mild and resolve quickly. They include, among others: drowsiness, dizziness, irritability, anxiety or nasopharyngitis.
Levetiracetam can be used for both paediatric population and adults.
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Conclusion

The use of levetiracetam represents an interesting direction in treatment of many neurological disorders. Drug uses
described in the literature require additional research on a larger group of patients.
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Wprowadzenie

Lewetiracetam jest lekiem przeciwpadaczkowym o nazwie
handlowej KEPPRA. Zostat dopuszczony do obrotu przez
Agencje Zywnosci i Lekéw (Food and Drug Administration
- FDA) w 1999 r. Jest on zatwierdzony przez FDA w le-
czeniu adjuwantowym czesciowych napadéw padaczko-
wych u chorych od 1. miesigca zycia. Dodatkowo moze by¢
stosowany w leczeniu napadéw mioklonicznych u oséb
dorostych i powyzej 12. roku zycia z mtodziencza padacz-
ka miokloniczna. Zatwierdzony jest rowniez w leczeniu
napaddéw toniczno-klonicznych pierwotnie uogdlnionych
u dorostych i oséb powyzej 6. roku zycia z idiopatyczng
padaczka uogdlniong [1]. Doktadny mechanizm dziatania
tego leku nie jest poznany. Zaktada sie, ze lewetiracetam
wptywa na stezenie jondw Ca2+ w neuronach. Dopro-
wadza do hamowania pragdéw Ca2+ typu N, co powoduje
zmniejszenie ilosci jonéw wapniowych wydzielanych do
szczeliny synaptycznej. Ponadto wykazano, ze taczy sie
on z biatkiem pecherzykdéw synaptycznych 2A, co wptywa
na wydzielanie neurotransmiteréw, nasilajagc przewod-
nictwo GABA-ergiczne [2]. Biorac pod uwage gtéwne in-
terakcje lekowe, nie powinno sie stosowac go razem z m.
in.: buprenorfing, cynaryzyna, funaryzyng, dihydrokode-
ing oraz kannabidiolami. Podczas ich wspdélnego stoso-
wania moze doj$¢ do nasilenia objawdéw niepozadanych,
takich jak nadmierna senno$¢ w ciagu dnia, zaburzenia
Swiadomosci. Mogga tez wystapic¢ zaburzenia oddychania
oraz $pigczka. Nie powinno sie tez taczyc tego leku z me-
totreksatem, moze to bowiem spowodowac duzy spadek
poziomu erytrocytéw, krwinek biatek i ptytek krwi. Do-
datkowo moze wystapic¢ uszkodzenie nerek i watroby [1].
U czesci chorych zaleca sie monitorowanie stezenia leku
w surowicy krwi. Gtéwnie dotyczy to kobiet w cigzy [3].

Cel pracy

Celem pracy jest przeglad poznanych do tej pory zastoso-
wan lewetiracetamu w leczeniu schorzen z réznych dzie-
dzin medycyny oraz wskazanie kierunku potencjalnych
dalszych badan naukowych.

Materiaty i metody

Dokonano przegladu literatury dostepnej w bazie danych
PubMed, uzywajac nastepujacych stéw kluczy: ,lewetira-
cetam”; ,padaczka”; ,stan padaczkowy”; ,choroba Alzhei-
mera”; ,migrena”; ,bol neuropatyczny”.
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Wyniki

Zastosowanie lewetiracetamu w zapobieganiu wysta-
pienia napadéw padaczkowych ogniskowych i uogdl-
nionych

Okoto 50 miIn ludzi na swiecie choruje na padaczke - to
jedna z najczestszych choréb neurologicznych. Spowo-
dowana jest synchronicznymi oraz nadmiernymi wytado-
waniami neuronalnymi [4]. Mozna wyrdzni¢ dwa szczyty
zachorowania na te chorobe. Pierwszy wystepuje u dzie-
ciok. 1.roku zycia, wtedy gtéwng jego przyczyna jest pod-
toze genetyczne. Drugi szczyt zachorowania przypada na
ok. 65. rok zycia. Wtedy do gtéwnych przyczyn jej po-
wstania mozemy zaliczy¢ choroby naczyn krwionosnych,
choroby metaboliczne oraz guzy mézgu [5]. Wykazano,
ze osoby chorujace na padaczke sa bardziej narazone
na urazy fizyczne pod postacig ztaman oraz podbiegnie¢
krwawych, wystepowania zaburzeh psychicznych -
gtéwnie depresji oraz leku [4]. U 1/3 chorych wystepuje
padaczka lekooporna. Dziatania niepozadane po lekach
przeciwpadaczkowych wystepuja u 20-30% osdb [6].

Liczne badania kliniczne oraz metaanalizy wykazuja, ze
lewetiracetam moze by¢ stosowany w zapobieganiu na-
padom padaczkowym zaréwno ogniskowym, jak i uogél-
nionym.

W badaniu klinicznym przeprowadzonym przez Manreza
et al. oceniono skutecznos¢ oraz bezpieczenstwo terapii
lewetiracetamem w zapobieganiu wystgpienia napadéw
padaczki ogniskowej w grupie dzieci i dorostych. Do ba-
dania zakwalifikowano 114 osoéb. Kryteria wtaczenia
obejmowaty: obecno$¢ napadow padaczkowych przez
okres minimum 2 lat z przynajmniej 12 napadami pa-
daczkowymi w ciggu 12 tygodni poprzedzajacych bada-
nie oraz brak udokumentowanego uszkodzenia mézgu.
Dodatkowo badani musieli regularnie przyjmowac do
trzech lekow przeciwpadaczkowych przez przynajmniej
miesigc. Kobiety musiaty réwniez uzyskaé¢ negatywny
wynik testu cigzowego przed witaczeniem do badania,
a w czasie jego trwania musiaty przyjmowac srodki an-
tykoncepcyjne. Badanie trwato 30 tygodni i sktadato sie
z trzech czesci. Przez pierwsze 8 tygodni chorzy konty-
nuowali dotychczasowe leczenie przeciwpadaczkowe.
Nastepnie przez 16 tygodni badani w sposéb losowy zo-
stali przydzieleni do grupy otrzymujacej lewetiracetam
oraz do grupy placebo. Na poczatku badania w grupie
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pediatrycznej zastosowano lek w dawce 20 mg/kg mc./
dobe, a w grupie dorostych 1000 mg/dobe. Dawka leku
byta zwiekszana co dwa tygodnie do czasu uzyskania
dawki 60 mg/kg mc./dobe w grupie pediatrycznej oraz
3000 mg/dobe w grupie oséb dorostych. Jezeli uczestnik
nie tolerowat wyzszej dawki leku, stosowano najmniejszg
jego skuteczng dawke. W trzeciej czesci badania przez 6
tygodni utrzymywano leczenie odpowiednio dobrang
dawka leku. Wykazano, ze w grupie otrzymujacej le-
wetiracetam uzyskano spadek o potowe $redniej liczby
napadow ogniskowych wystepujacych w ciggu tygodnia
- u 38,7% chorych. Czestos$¢ wystepowania dziatan nie-
pozadanych oraz profil bezpieczenstwa tego leku byt po-
dobny jak w grupie placebo. Wykazano, ze lewetiracetam
jest skutecznym i bezpiecznym lekiem zaréwno u dzieci,
jak i dorostych chorych z oporna na leczenie padaczka
ogniskowa [4].

Metaanaliza przeprowadzona na 3205 uczestnikach
réwniez wykazata, ze lewetiracetam jest skutecznym le-
kiem przeciwpadaczkowym w zapobieganiu i leczeniu na-
padow czesciowych, uogolnionych oraz opornych na le-
czenie innymi lekami. Skuteczna dawka lewetiracetamu
dla dorostych wynosi 1000-3000 mg/dobe, a u pacjen-
téw pediatrycznych 60 mg/kg/dzien. Dziatania niepoza-
dane w postaci sennosci, zawrotéw gtowy, drazliwosci,
leku czy zapalenia nosogardta sg tagodne i szybko uste-
puja. W poréwnaniu do placebo dany lek zmniejsza cze-
stos¢ wystepowania napadéw padaczkowych o 50% oraz
skraca czas ich trwania [6].

Przeprowadzono liczne badania i metaanalizy poréwnu-
jace skutecznosc i bezpieczenstwo lewetiracetamu do
innych lekéw przeciwpadaczkowych.

Kharel et al. w metaanalizie przeprowadzonej na 574
osobach wykazat, ze lewetiracetam wykazuje podobna
skutecznos$¢ jak okskarbamazepina w zapobieganiu pa-
daczce ogniskowej [7].

Réwniez w badaniu SANAD |l poréwnano skutecznosc
lewetiracetamu z innymi lekami przeciwpadaczkowymi.
Do badania zakwalifikowano chorych w wieku powyzej
5 lat, u ktérych w przesztosci wystapity minimum dwa
napady padaczkowe oraz dodatkowo wymagajg regu-
larnego przyjmowania lekéw przeciwpadaczkowych. Do
badania zakwalifikowano 990 uczestnikéw z padaczka
ogniskowa. Badani zostali losowo przydzieleni do gru-
py otrzymujacej lewetiracetam (332 osoby), lamotrygi-
ne (330 os6b) oraz zonisamid (328 oséb). Wykazano, ze
stosowanie lewetiracetamu oraz zonisamidu u chorych
wigze sie z wyzszymi kosztami terapii oraz mniejszg
skutecznoscia w zapobieganiu ogniskowych napadéw
padaczkowych w poréwnaniu do lamotryginy. Dziatania
niepozadane wystgpity u 33% badanych przyjmujacych
lamotrygine, 44% przyjmujacych lewetiracetam oraz
u 45% oséb leczonych zonisamidem.

W grupie oséb z padaczka uogdlniong oraz niesklasyfi-
kowanga losowo przydzielono 260 oséb do grupy leczo-
nych walproinianem, a pozostate 260 oséb przyjmowato
lewetiracetam. Chorzy z padaczka uogdlniong stanowili
grupe 397 osob, a z padaczka niesklasyfikowang 123 oso-
by. Wykazano, ze walproinian jest lepszym lekiem pod
wzgledem skutecznosdci w zapobieganiu napadéw pa-
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daczkowych uogélnionych i niesklasyfikowanych, a kosz-
ty terapii tym lekiem sa mniejsze. Dziatania niepozadane
wystapity u 37,4% uczestnikdw przyjmujacych walproi-
nian oraz u 41,5% otrzymujacych lewetiracetam [8].

Zastosowanie lewetiracetamu w przerywaniu stanu pa-
daczkowego

Wedtug definicji stan padaczkowy jest to nieprzerwany,
utrzymujacy sie minimum 30 minut napad padaczkowy
lub powtarzajace sie epizody napadu, pomiedzy ktérymi
osoba nie odzyskuje w petni Swiadomosci. Lekiem pierw-
szego rzutu stosowanym w przerywaniu napadu padacz-
kowego s3 benzodiazepiny stosowane dozylnie (iv). Wy-
kazano, ze 80% chorych reaguje na leczenie pierwszego
rzutu, jezeli otrzyma lek w ciggu 30 minut od momentu
wystgpienia drgawek. Smiertelnos¢ spowodowana sta-
nem padaczkowym wynosi okoto 26% [5]. Dlatego tak
wazne jest stosowanie odpowiedniego leczenia oraz
wprowadzania nowych form terapii i lekdw u pacjentéw
opornych na leczenie pierwszego rzutu.

Wykazano, ze lewetiracetam moze by¢ stosowany w le-
czeniu stanu padaczkowego u chorych.

W metaanalizie przeprowadzonej przez Yasiry et al. oce-
niono skutecznos¢ stosowania réznych lekéw przeciw-
padaczkowych w leczeniu stanu padaczkowego u oséb
nie reagujacych na leczenie pierwszego rzutu czyli ben-
zodiazepinami. Wykazano, ze stosowanie fenobarbitalu,
walproinianu oraz lewetiracetamu moze stanowi¢ sku-
teczna forme terapii przerywania napadu padaczkowe-
go. Terapia pierwszego rzutu lewetiracetamem byta sku-
teczna u 68,5% chorych [9].

Natomiast w badaniu EcLiPSE przeprowadzonym przez
Appleton et al. na 286 uczestnikach oceniono skutecz-
nos$¢ stosowania lewetiracetamu w dawce 40 mg/kg mc.
po iv. oraz fenytoiny w dawce 20 mg/kg mc. iv. w prze-
rywaniu napadu padaczkowego u dzieci i mtodziezy
w wieku od 6 miesiecy do 17 lat 11 miesiecy, ktérzy nie
reagowali na leczenie pierwszego rzutu. Wykazano, ze
stosowanie lewetiracetamu nie przynosi wiekszych ko-
rzysci pod wzgledem liczby przerwanych napadéw pa-
daczkowych oraz czasu jaki uptynat od przyjecia leku do
czasu zakonczenia napadu drgawkowego a takze liczby
wystepujacych dziatan niepozadanych w poréwnaniu do
zastosowania fenytoiny [10].

Istnieje koniecznos¢ przeprowadzenia wiekszej liczby
badan klinicznych na wiekszych grupach, w celu zatwier-
dzenia lewetiracetamu jako skutecznej formy terapii
pierwszego rzutu w przerywaniu napadéw padaczko-
wych u chorych.

Zastosowanie lewetiracetamu w leczeniu drgawek no-
worodkowych

Drgawki noworodkowe wystepujg z czestoscig od 1 do 3
na 1000 zywych urodzen. Najczesciej sg spowodowane
krwotokiem dokomorowym (IVH) lub encefalopatia hi-
poksyjna (HIE) [11]. W celu przerwania napadu drgawek
noworodkowych czesto podaje sie pacjentom fenobar-
bital i fenytoine. Z praktyki klinicznej wynika, ze stoso-
wanie fenobarbitalu i fenytoiny w leczeniu tej choroby
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u noworodkéw jest mato skuteczne [12]. FDA zatwier-
dzita lewetiracetam w terapii uzupetniajacej w leczeniu
ogniskowych napadéw drgawkowych u niemowlat powy-
zej 1. miesigca zycia. Dany lek jest czesto stosowany poza
wskazaniami w pierwszej linii terapii leczenia danego
schorzenia [13].

W badaniu klinicznym przeprowadzonym przez Gowda
et al. porownano skutecznosé lewetiracetamu z feno-
barbitalem w leczeniu drgawek noworodkowych. Jesli
po wyréwnaniu zaburzen m.in. hipoglikemii czy hipokal-
cemii napad drgawek nie ustgpit, uczestnicy badania byli
losowo przydzielani do grup otrzymujacych lewetira-
cetam w dawce 20 mg/kg mc. lub fenobarbitalu w takiej
samej dawce. Gdy napady utrzymywaty sie, powtarzano
dawke tego samego leku. Wykazano, ze napady drgaw-
kowe ustgpity u 86% noworodkéw leczonych lewetira-
cetamem oraz u 62% leczonych fenobarbitalem. Dodat-
kowo w grupie leczonej fenobarbitalem wystepowaty
dziatania niepozadane pod postacia hipotensji i brady-
kardii, podczas gdy u grupy leczonej lewetiracetamem
dziatania niepozadane nie wystgpity. Zaobserwowano,
ze noworodki urodzone o czasie oraz z masg urodze-
niowga ciata miedzy 2,5-2,7 kg najlepiej odpowiadaty na
terapie lewetiracetamem [14].

Sharpe et al. w przeprowadzonym badaniu klinicznym
wykazata rowniez, ze terapia lewetiracetamem wigze sie
Z mniejszg czestoscig wystepowania dziatan niepozada-
nych niz terapia fenobarbitalem. Dodatkowo dowiedzio-
no, ze zwiekszenie dawki lewetiracetamu z 40 do 60 mg/
kg mc. powoduje wzrost jego skutecznosci w leczeniu da-
nej choroby [12]. Inne badanie wskazuje, ze bezpieczna
dla tej grupy chorych dawka lewetiracetamu wynosi do
100 mg/kg mc. [15].

Dodatkowo badania kliniczne przeprowadzone na
zwierzetach potwierdzajg mniejsza neurotoksycznosé
lewetiracetamu niz fenobarbitalu. W badaniu przepro-
wadzonym przez Kaushal et al. oceniano wptyw lekéw
przeciwpadaczkowych, w tym lewetiracetamu, na apo-
ptoze neuronéw w obrebie istoty biatej u gryzoni. Udo-
wodniono, ze stosowanie fenobarbitalu i fenytoiny do-
prowadza do znacznego wzrostu apoptozy neurondw,
podczas gdy stosowanie lewetiracetamu jej nie zwiek-
sza[11].

Liczne badania kliniczne dowodza wyzszej skutecznosci
lewetiracetamu w poréwnaniu z fenobarbitalem w le-
czeniu napadu drgawkowego u noworodkéw. Istnieje
potrzeba przeprowadzenia dalszych badan w celu za-
twierdzenia przez FDA lewetiracetamu w leczeniu da-
nego schorzenia jako leku stosowanego w pierwszej linii
terapii.

Zastosowanie lewetiracetamu w leczeniu padaczki
u kobiet w cigzy

Europejski Rejestr Cigz (EURAP) podaje, ze czestotli-
wos$¢ napadéw padaczkowych podczas cigzy pozostaje
niezmieniona u 63,6% pacjentek, wzrasta u 17,3% oraz
spada u 15,9% ciezarnych [16]. Konwencjonalne leki
przeciwpadaczkowe wykazujg dziatanie teratogenne
u ptodu. Zwiekszajg one ryzyko wystapienia powaznych
wad wrodzonych z 1-2% do 4-9% [17].

Badanie kliniczne przeprowadzone przez Tabrizi et al. do-
wiodto, ze lewetiracetam powinien by¢ stosowany jako
zamiennik dla walproinianu szczegélnie u kobiet w wieku
rozrodczym i planujacych zajscie w cigze [18]. Kilka mie-
dzynarodowych rejestrow tj. EURAP, NAAPR czy UK and
Ireland Pregnancy Register wykazato, ze stosowanie lewe-
tiracetamu wiaze sie z nizszym ryzykiem wystgpienia po-
waznych wad wrodzonych u ptodu. W badaniach retro-
spektywnych przeprowadzonych przez Marini et al. oraz
Sharma et al. wykazano zmniejszenie czestosci napadow
padaczkowych u kobiet w cigzy leczonych w monoterapii
lewetiracetamem [16, 17]. Polskie Towarzystwo Gineko-
logiczne (PTG) zaleca stosowanie lewetiracetamu u ko-
biet ciezarnych chorujacych na padaczke. Ze wzgledu na
zmiany w farmakokinetyce stezenie danego leku w suro-
wicy moze ulec zmniejszeniu o 30-50%, co moze przyczy-
ni¢ sie do nasilenia objawéw. Przez co PTG zaleca moni-
torowanie stezenia danego leku w krwi zaréwno przed
cigza, jak i przynajmniej raz w kazdym trymestrze [3].

Zastosowanie lewetiracetamu w leczeniu migreny

Okoto 1 mld ludzi na $wiecie cierpi na migrenowe bdle
gtowy. Skutecznos$é stosowania lekéw przeciwpadacz-
kowych, w tym lewetiracetamu, w leczeniu migrenowe-
go bdlu gtowy wynika z podobnej patofizjologii padaczki
i migreny. W obu tych chorobach dochodzi do nadpobud-
liwosci neuronéw w korze mozgowej. FDA zatwierdzita
jedynie kwas walproinowy oraz topiramat w zapobiega-
niu napadu migrenowego bélu gtowy. Jednak ze wzgledu
na dziatania niepozadane kwas walproinowy jest obecnie
rzadko stosowany w leczeniu danej jednostki chorobo-
wej[2].

W metaanalizie przeprowadzonej przez Po-Hua et al.
oceniono wptyw lewetiracetamu na przebieg migreny.
Wykazano, ze dany lek powoduje znaczace zmniejszenie
czestotliwosci i nasilenia bélu gtowy w poréwnaniu z pla-
cebo. Podobne efekty wywotuje on zaréwno w populacji
pediatrycznej, jak i u 0séb dorostych. Po terapii lewetira-
cetamem u czesci pacjentéw napady migrenowego bdlu
gtowy nie wystapity ponownie [2].

W badaniu klinicznym przeprowadzonym przez Mon-
tazerlotfelahi et al. oceniono bezpieczenstwo oraz sku-
teczno$¢ stosowania lewetiracetamu w zapobieganiu
wystapienia migrenowych béléw gtowy u dzieci. W prze-
prowadzonym badaniu przydzielono w sposéb losowy 31
0s06b do grupy otrzymujacej lewetiracetam oraz 31 oséb
do grupy placebo. Do badania zakwalifikowano chorych
w wieku od 4 do 17 lat, u ktérych wystepujg miesiecznie
minimum cztery epizody migrenowego bolu gtowy lub
bol wystepujacy podczas epizodu jest bardzo silny i unie-
mozliwia codzienne funkcjonowanie. Wykazano, ze lewe-
tiracetam jest skutecznym lekiem mogacym by¢ stosowa-
nym w profilaktyce migrenowych béléw gtowy poprzez
spadek czestosci i intensywnosci napadéw. Dziatania
niepozadane pod postaciag drazliwosci, sennosci w ciagu
dnia oraz tagodnych tikéw wystepowaty rzadko [19].

Réwniez Verma et al. w przeprowadzonym badaniu kli-
nicznym na 65 osobach dorostych wykazat, ze stosowa-
nie lewetiracetamu zmniejsza czestos¢ oraz nasilenie
epizodéw migrenowych boléw gtowy u dorostych. Pa-
cjenci zgtaszali tez koniecznos$¢ przyjmowania mniejszej
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ilosci lekow w poréwnaniu do grupy placebo potrzebnych
do kontroli objawow migrenowego bdlu gtowy [20].

Wyniki danego badania dajg nadzieje na skuteczng te-
rapie migrenowego bdlu gtowy lekiem niepowodujgcym
ucigzliwych dziatan niepozadanych.

Zastosowanie lewetiracetamu w leczeniu bélu neuro-
patycznego

Przewlekty bdl neuropatyczny jest najczesciej spowo-
dowany neuropatig cukrzycowg oraz bélem pooperacyj-
nym. Czestos$¢ jego wystepowania szacuje sie na okoto
10% chorych. Wykazano, ze pacjenci odczuwajacy prze-
wlekty bdl neuropatyczny maja obnizong jakos$¢ zycia,
czesciej wymagaja konsultacji lekarskich oraz hospita-
lizacji, co wptywa na wieksze koszty opieki zdrowotne;j.
Wykazano, ze dostepne obecnie metody leczenia po-
magaja w zmniejszeniu odczucia bélu neuropatycznego
u okoto 30% chorych z neuropatiag cukrzycowa [21].

W badaniu klinicznym przeprowadzonym przez Ling et
al. wykazano, ze lewetiracetam nie powinien by¢ stoso-
wany w leczeniu bélu neuropatycznego z powodu jego
niskiej skutecznosci w tym zakresie [22].

Réwniez w metaanalizie Crawford-Faucher et al. prze-
prowadzonej na podstawie szesciu badan klinicznych
zrealizowanych na 344 osobach wykazano, ze terapia le-
wetiracetamem nie przynosi korzysci u chorych z bélem
neuropatycznym. Dodatkowo u 67% badanych zauwa-
zono wystapienie dziatan niepozadanych pod postacia:
zmeczenia, bélu gtowy, zawrotéw gtowy, nudnosci oraz
zaparc¢[21].

Zastosowanie lewetiracetamu w leczeniu epizodu ma-
niakalnego

W leczeniu epizodu maniakalnego stosuje sie gtéwnie
stabilizatory nastroju, do ktérych mozemy zaliczy¢: lit,
lamotrygine, karbamazepine, walproinian sodu oraz
leki przeciwpsychotyczne drugiej generacji, do ktérych
naleza: olanzapina, arypiprazol, rysperydion oraz kwe-
tiapina. Gtéwna przyczyna rezygnacji pacjentow z za-
stosowanego leczenia wyzej wymienionymi lekami sg
niepozadane dziatania uboczne wystepujace podczas
ich stosowania [23].

Badanie kliniczne przeprowadzone przez Keshavarzi et
al. oceniato wptyw lewatiracetamu na przebieg afektyw-
nej choroby dwubiegunowej u pacjentéw z epizodem ma-
niakalnym. Badani zostali podzieleni na dwie grupy. Gru-
pa pierwsza otrzymywata lewetiracetam jako dodatek do
terapii litem w dawce od 250 do 1500 mg, grupa druga
leczona byta samym litem. Chorzy uzupetniali kwestiona-
riusze samooceny oraz oceniajace sen na poczatku i 12.
dnia trwania badania. Dodatkowo oceniano nasilenie
epizodu maniakalnego na podstawie skali Young Rating
Scale for Mania (YMRS) na poczatku, w 12. i 24. dniu bada-
nia. Dowiedziono, ze stosowanie lewatiracetamu z litem
zmniejsza nasilenie przebiegu epizodu maniakalnego
oraz poprawia jakos¢ snu pacjentéw [23].

W badaniu klinicznym przeprowadzonym przez Za-
rezadeh et al. oceniono bezpieczenstwo, skutecznosé
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oraz tolerancje stosowania lewetiracetamu oraz kwe-
tiapiny u chorych w ostrej fazie maniakalnej. Do bada-
nia zakwalifikowano 44 osoby z wynikiem YMRS = 20
punktow. Badani w sposéb losowy zostali przydziele-
ni do grupy otrzymujacej lewetiracetam i kwetiapine
lub do grupy placebo przyjmujacej jedynie kwetiapine
przez 6 tygodni. Wykazano, ze stosowanie dodatkowo
lewetiracetamu tagodzi przebieg epizodu maniakalne-
go u chorych w wiekszym stopniu niz w grupie place-
bo. Liczba dziatan niepozadanych byta podobna w obu
grupach. Lewetiracetam jest bezpieczny, skuteczny
oraz dobrze tolerowany u chorych z epizodem mania-
kalnym [24].

Istnieje koniecznos¢ przeprowadzenia dalszych badan
na wiekszych grupach oséb celem zatwierdzenia leweti-
racetamu w leczeniu epizodu maniakalnego w chorobie
afektywnej dwubiegunowe;.

Zastosowanie lewetiracetamu w leczeniu choroby Al-
zheimera

Napady padaczkowe u 0séb z chorobg Alzheimera po-
wyzej 80 lat wystepuja trzy razy czesciej niz u oséb bez
demencji - ryzyko wystgpienia napadu padaczkowego
wynosi u nich od 10 do 20%. U chorych obserwuje sie
nadpobudliwos$¢ neurondéw w obrebie hipokampa i przy-
srodkowej czesci ptata skroniowego [25].

W badaniu klinicznym o nazwie LEV-AD przeprowadzo-
nym przez Vossel et al. oceniano wptyw matej dawki le-
wetiracetamu podawanej przez 4 tygodnie na funkcje po-
znawcze u 0séb z choroba Alzheimera (AD). Wykazano,
ze stosowanie matej dawki leku poprawia pamiec prze-
strzenna i wykonawcza u pacjentow [26].

Badanie przeprowadzone przez Shi et al. polegato na
podawaniu przez 30 dni myszom z nadekspresjg genu
prekursoru amyloidu (3 oraz preseniliny 1 lekéw przeciw-
padaczkowych, w tym lewetiracetamu w dawce 50 mg/kg
mc. Dowiedziono, ze lewetiracetam hamuje wytwarzanie
amyloidu B oraz zwieksza jego degradacje w procesie au-
tofagii [27].

Powyzsze wyniki wskazujg na koniecznos¢ przeprowa-
dzenia dodatkowych badan klinicznych w celu lepszego
poznania wptywu lewetiracetamu na spowolnienie prze-
biegu choroby Alzheimera.

Podsumowanie

FDA zatwierdzita lewetiracetam do leczenia adjuwan-
towego ogniskowych, mioklonicznych oraz toniczno-
-klonicznych napadéw padaczkowych. Jest on takze
skuteczny w niezarejestrowanych wskazaniach - tera-
pii migreny, epizodu manii w przebiegu choroby afek-
tywnej dwubiegunowej. Pojedyncze badania wskazuja
na jego pozytywny wptyw na przebieg choroby Alzhe-
imera. Dziatania niepozadane wystepujgce podczas
leczenia tym lekiem wystepuja rzadko i sg tagodne.
Mozemy zaliczy¢ do nich m.in. sennos$¢, zawroty gto-
wy, drazliwosé, lek czy zapalenia nosogardta. Istnieje
potrzeba dalszych badan nad wykorzystaniem lewe-
tiracetamu, co pomoze rozszerzy¢ jego stosowanie
w praktyce lekarskie;j.
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