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Streszczenie |

Padaczka jest chorobg z reguly przewlekla. Czgsto rozpoczyna si¢ w dziecifistwie, a niekiedy przyjmowanie lekow trwa cale
zycie. W ostatniej dekadzie zwrocono uwage na rolg i znaczenie homocysteiny w patogenezie niektorych jednostek neuro-
logicznych. Najpierw udowodniono, ze jej podwyzszony poziom ma udziat w patogenezie choroby niedokrwiennej serca,
a nastgpnie w chorobach naczyniowych mozgu, gtéwnie w udarach niedokrwiennych, ponadto w chorobie Parkinsona, mi-
grenie i innych. Odnotowano takze, iz u chorych z padaczka pozostajacych na leczeniu poziom homocysteiny jest podwyz-
szony. Uwaza si¢, ze moze to by¢ zwigzane z przyjmowaniem lekow indukujacych cytochrom P450. Celem niniejszej pracy
bylo oznaczenie poziomu homocysteiny u 112 pacjentdéw z padaczka skrytopochodna. Kryteria wykluczajace stanowily
padaczka objawowa, towarzyszace choroby tarczycy, nerek, watroby, naczyniowe choroby mézgu. Poziom homocysteiny
wsurowicy oznaczano metodaimmunologicznej fluorescencyjnej polaryzacji. Oznaczalismy rowniez poziom kwasu foliowego
i witaminy B, Srednie stgzenie homocysteiny w grupie badanej bylo wyzsze niz w grupie kontrolnej, nie odnotowano takich
roznic dla kwasu foliowego i witaminy B,,. W grupie naszych pacjentow pozostajacych na politerapii poziom homocyste-
iny byl istotnie statystycznie wyzszy w poréwnaniu z grupg kontrolng i pacjentéw po pierwszym w zyciu napadzie padacz-
kowym. Poziom kwasu foliowego byt nizszy u chorych, u ktorych stosowano politerapie, w poréwnaniu z grupg kontrolna,
roznicy takiej nie odnotowano, jezeli chodzi o poziom witaminy B .

Stowa kluczowe: padaczka, homocysteina, leki przeciwpadaczkowe, hiperhomocysteinemia, metabolizm

Summary |

Epilepsy is usually a chronic disease. It often starts in childhood and sometimes taking anticonvulsant drugs lasts for a whole
life. In the last decade the attention was paid on the role of homocysteine in pathogenesis of some neurological diseases. First
it was proven that homocysteine high level is a risk factor for ischaemic heart disease, vascular diseases of brain (especially is-
chaemic stroke), also Parkinson disease, migraine and others. It was also found that patients taking anticonvulsant drugs have
higher homocysteine level. It is thought that higher homocysteine level might be connected with taking epileptic drugs, which
are the inducers of cytochrome P450. The aim of the study was to measure the plasma homocysteine level at 112 patients with
cryptogenic epilepsy. The exclusion criteria were symptomatic epilepsy, diseases of thyroid, renum, liver, vascular diseases of
brain. The level of homocysteine in serum was measured by using fluorescence polarization immunoassay method. We also
measured the level of vitamin B , and folic acid. Mean homocysteine level was significantly higher in studied group than in con-
trol one, there was not found such a difference as far as folic acid and vitamin B ,. Patients on polytherapy had significantly
higher level of homocysteine than control group and patients after the first epileptic seizure. The level of folic acid was lower in
patients on polytherapy than in controls, there was no such a difference in vitamin B .
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adaczka jest chorobg z reguly przewlekia. Czesto roz-
Ppoczyna si¢ w dziecifistwie, a niekiedy przyjmowanie le-

kow trwa cale zycie. W mysl panujacych zasad padaczka
wymaga leczenia 2-3 lata od momentu wystapienia ostatnie-
go napadu. Bywa, ze po odstawieniu lekow napady nawracaja.
Zdarza si¢, ze pomimo zmiany leczenia napady nadal wyste-
puja. Nie wnikajac w definicje, te ostatnie przypadki uwazamy
za ,padaczke lekooporng”. Przypadki wymagajace wielolet-
niego leczenia jednym lub dwoma preparatami stanowig okoto
30-35% wsrdd chorych na padaczke.
Wprowadzenie przed kilkunastu laty nowej generacji lekow prze-
ciwpadaczkowych rozbudzifo duze nadzieje zaréwno wsrod
chorych, jak 1 lekarzy. Grupa tych lekw liczy obecnie ponad
10 pozycji. Jednakze skuteczno$¢ leczenia preparatami nowej ge-
neracji nie wykazuje znaczacej przewagi w porownaniu z grupa
lekow poprzednich, niemniej ,nowe” sg zdecydowanie lepiej to-
lerowane i maja zdecydowanie mniej objawdw ubocznych.
Jaki§ czas temu zwr6cono uwage na role i znaczenie homocyste-
iny w patogenezie niektorych jednostek neurologicznych. Naj-
pierw udowodniono, ze jej podwyzszony poziom ma udziat
w patogenezie choroby niedokrwiennej serca”, a nastepnie
w chorobach naczyniowych mozgu, glownie w udarach nie-
dokrwiennych®¥. Po pewnym czasie stwierdzono, ze hiperho-
mocysteinemia wystepuje réwniez w chorobie Parkinsona®®®,
migrenie 1 innych. Odkryto takze, iz u chorych z padaczka,
zwlaszeza pozostajacych na leczeniu, odnotowuje si¢ jej pod-
WYZSZOny poziom.
Doswiadczenia z homocysteing wykazaly, iz podawanie zwie-
rzgtom jej wysokich dawek moze doprowadzi¢ do wystapienia
drgawek. Kubova i wsp. aplikowali szczurom homocysteing
w dwoch gtownych dawkach: 5,5 mmol/kg oraz 11 mmol/kg,
rejestrujac wystapienie drgawek oraz czas ich trwania w zalez-
noSci od wieku tych zwierzat. U ponad 20% z homozygotycz-
nym niedoborem B-syntazy cystationiny czesto obserwuje sig
drgawki. Nie ustalono, czy umiarkowana hiperhomocysteine-
mia moze predysponowa¢ do drgawek".
Takie leki indukujace cytochrom P450, jak karbamazepina,
fenytoina, fenobarbital, prymidon, powodujg wzrost pozio-
mu homocysteiny w surowicy. Z kolei leki hamujace cytochrom
P450, np. kwas walproinowy, obnizaja jej poziom. Klonaze-
pam, lamotrygina, topiramat, wigabatryna nie maja wptywu na
cytochrom P450.
Schwaninger i wsp. okreSlali poziom homocysteiny, witami-
ny B,, B,, i kwasu foliowego u 51 pacjentow przyjmujacych
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leki przeciwpadaczkowe. Byt on u nich znacznie podwyzszony,
za to micli nizszy poziom kwasu foliowego?. Apeland i wsp.
oznaczali poziom homocysteiny, kwasu foliowego i witaminy B ,
u chorych, u ktdrych stosowano mono- lub politerapi¢ lekami
przeciwpadaczkowymi. Zauwazyli, ze pacjenci przyjmujacy leki
przeciwpadaczkowe indukujace cytochrom P450 mieli wyzsze,
w poréwnaniu z grupg badana, poziomy homocysteiny zarowno
na czczo, jak 1 po obcigzeniu metioning, z kolei pacjenci przyj-
mujacy leki hamujace cytochrom P450 mieli nizszy poziom ho-
mocysteiny po obcigzeniu metioning niz grupa kontrolna®. Ci
sami autorzy rok pdzniej potwierdzili te obserwacje. Zauwazyli
tez, ze wyzsze wartoSci homocysteiny wystepowaly u chorych
z mutacjg C677T. U prawie 30% badanych z prawidtowym po-
ziomem homocysteiny na czczo, po obciazeniu metioning od-
notowano wzrost poziomu tego aminokwasu, co, jak uwazaja
badacze, dowodzi waznosci tego testu'?. Z kolei u dzieci wy-
kazano, ze przyjmowanie zarowno kwasu walproinowego, jak
i karbamazepiny powoduje wzrost poziomu homocysteiny
i obnizenie st¢zenia kwasu foliowego!>14.

Podwyzszony poziom homocysteiny rejestrowany jest u chorych
przyjmujacych fenytoing (zarowno w mono-, jak i politerapii),
jednak nie odnotowano u nich rownocze$nie obnizonego pozio-
mu kwasu foliowegoY. Obserwacje te wskazuja, ze hiperhomo-
cysteinemia u pacjentow leczonych fenytoing nie zalezy tylko od
niedoboru kwasu foliowego — moze wynika¢ z prawdopodobne-
go bezposredniego wptywu fenytoiny na metabolizm homocy-
steiny przez zmniejszanie aktywnosci MTHFR.

Leki przeciwpadaczkowe, kiore dziataja poprzez indukcj¢ enzy-
mow cytochromu P450, maja rowniez wplyw na przemiany cho-
lesterolu. Okazato si¢, ze zmiana leku indukujacego ten cytochrom
(PHT, CBZ) na nieindukujacy (LVT czy LTG) powoduje u tych
pacjentow zmniejszenie poziomu cholesterolu catkowitego, LDL,
trojglicerydow 1 biatka C-reaktywnego. Moze to wskazywaé, ze
karbamazepina i fenytoina zwigkszaja ryzyko wystapienia chorob
niedokrwiennych serca i mézgu“®. Podwyzszony poziom homo-
cysteiny ma rowniez dziafanie teratogenne. Istnieje wigksze ryzy-
ko wad cewy nerwowej u dzieci matek przyjmujacych leki przeciw-
padaczkowe w pierwszym trymestrze cigzy'”'¥. Po pierwsze jest to
zwiazane z cz¢Sciej stwierdzang hiperhomocysteinemig (na czczo
1po obciazeniu metioning) u kobiet, ktdre urodzity dzieci z wadami
tuby cewy nerwowej; po drugie mutacja C677T w genie M THFR
znaczaeo zwigksza ryzyko tych wad”. Zauwazono réwniez, ze po-
ziom homocysteiny w plynie owodniowym byt znaczaco wyzszy
u matek, ktore urodzily dzieci z wrodzonymi wadami®.

kobiety; 25 [

Rys. 2. Struktura badanych wedfug pici: grupa kontrolna
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Powyzsze dane sktonily nas do podjecia proby wyjasnienia roli
iznaczenia podwyzszonego poziomu homocysteiny u chorych
z padaczka.

CEL PRACY

Celem pracy byto okreSlenie, czy u pacjentow chorych na pa-
daczke leczonych lekami przeciwpadaczkowymi wystepuje
podwyzszony poziom homocysteiny w surowicy krwi - czy jest
on zalezny od przyjmowanego leku przeciwpadaczkowego, czy
tez od czasu trwania terapii, czy wyzszy poziom homocysteiny
wystepuje u chorych, u ktorych stosowana jest mono-, czy po-
literapia, czy istnieje zwigzek miedzy poziomem homocysteiny
a czestoscig napadow padaczkowych, czy obserwuje si¢ zjawi-
sko kindlingu oraz czy na poziom homocysteiny ma wptyw po-
ziom witaminy B , i kwasu foliowego.

MATERIAL I METODY

Badania przeprowadzono u 112 pacjentow: pierwsza grupe sta-
nowili pacjenci po pierwszym w zyciu napadzie padaczkowym,
drugg - pacjenci leczeni lekami przeciwpadaczkowymi z powo-
du padaczki idiopatycznej w wieku ponizej 50 lat. Badani byli
hospitalizowani na Oddziale Neurologii oraz leczeni w Poradni
Neurologicznej Wojewodzkiego Szpitala Specjalistycznego im.
M. Kopernika w Lodzi. Grupa kontrolna sktadata si¢ z 40 pa-
cjentow leczonych z powodu zespotow bolowych dolnego od-
cinka kregostupa lub innych schorzefi obwodowego uktadu
nerwowego. Zarowno u chorych, jak i w grupie kontrolnej wy-
konano podstawowe badania laboratoryjne oraz oznaczono

—

1 .-/J
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Grupa badana \

p<0,05

Rys. 5. Sredni poziom homocysteiny
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poziom homocysteiny, kwasu foliowego i witaminy B,,. Jako
kryteria wykluczajace przyjeto: wiek ponizej 18 i powyzej 50 lat,
naczyniowe choroby mozgu, choroby tarczycy, niewydolnos¢
nerek, niewydolno$¢ watroby, chorobg nowotworowa, stosowa-
nie przez pacjenta preparatow wielowitaminowych. Wedtug da-
nych laboratoryjnych prawidtowy poziom homocysteiny wyno-
si 5-15 wmol/l, kwasu foliowego - 3,1-17,5 ng/ml, witaminy B ,
- 197-866 pg/ml.

WYNIKI

Grupa badana skiadata si¢ z 45 mezezyzn i1 67 kobiet (rys. 1),
za$ grupa kontrolna z 15 mezezyzn i 25 kobiet (rys. 2). Zarow-
no w grupie badanej, jak i kontrolnej przewazaly kobiety. Obie
analizowane grupy nie roznily si¢ istotnie pod wzgledem wieku.
W grupie badanej cz¢sciej niz co trzeci pacjent, u ktdrego sto-
sowano monoterapi¢, byl leczony kwasem walproinowym lub
karbamazepina, a jedynie u co piatego chorego podawano inny
lek (rys. 3).

U 54 0s6b przyjmujacych leki przeciwpadaczkowe stosowano
monoterapie, a u 35 - politerapi¢ (rys. 4).

Poziom homocysteiny w grupie badanej wahat si¢ w granicach
od 5,8 do 33,8 umol/l, natomiast w grupie kontrolnej - od 6,8
do 18,4 umol/l. Srednie stezenie homocysteiny w grupie bada-
nej wynosito 12,10=4,6 umol/l i bylo wyzsze w poréwnaniu
z grupg kontrolng - 10,07+2,15 wmol/l (rys. 5). Stwierdzono
istotng statystycznie roznic¢ poziomu homocysteiny w grupie
badanej i kontrolnej (p<0,05).

Nie wykazano natomiast takiej rdznicy dotyczacej poziomu
kwasu foliowego w obu grupach.

ng/ml

Grupa badana

Grupa kontrolna

p>0,05

Rys. 6. Sredni poziom kwasu foliowego
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Rys. 7. Sredni poziom witaminy B,, (pg/ml)

Poziom witaminy B, nie roznit si¢ w sposob istotny statystycz-
nie, cho¢ w grupie badanej byt on nizszy niz w grupie kontrolnej.
U pacjentow, u ktdrych stosowano monoterapie, Sredni poziom
homocysteiny wynidst 12,24+4.22 umol/l, u 0s6b na politera-
pii = 13,53%5,61 pmol/l (rys. 8). Nie odnotowano tu istotnej
statystycznie roznicy poziomu homocysteiny w grupie bada-
nej u pacjentow z zastosowang mono- i politerapig (p>0,05).
Wykazano znaczaco wyzszy poziom kwasu foliowego u cho-
rych z monoterapia niz u pacjentdw z politerapia, ale nie
stwierdzono istotnej roznicy poziomu witaminy B , u pacjen-
tOw z mono- i politerapia.

Sredni czas trwania padaczki u 0sdb, u ktorych stosowano mo-
noterapig, wynosit 10,8+8,67 roku, za$ u pacjentéw na polite-
rapii - 20,6 12,9 roku.

Stwierdzono istotnie wyzszy poziom homocysteiny u pa-
cjentdw z zastosowang politerapig — 13,53+5,61 pmol/l, niz
w grupie kontrolnej - 10,07+2,15 umol/l (p<0,01). Sredni po-
ziom homocysteiny w grupie politerapii nie odbiegat w sposdb
istotny od $rednich uzyskanych dla os6b pozostajacych na mo-
noterapii karbamazeping czy tez VPA (p>0,05) (rys. 12).
Odnotowano istotnie nizszy poziom kwasu foliowego w grupie
politerapii niz w grupie kontrolnej oraz grupie monoterapii kar-
bamazeping lub kwasem walproinowym.

Nie wykazano natomiast istotnej statystycznie roznicy w po-
ziomach witaminy B, u pacjentow z zastosowang politera-
pia, w grupie kontrolnej oraz u leczonych karbamazeping badz
kwasem walproinowym.

Wsrdd wszystkich pacjentdw z grupy badanej dominowaty oso-
by z napadami uogdlnionymi (58,1%), napady czesciowe wy-
stepowaty u 21,4%, 20,5% byto po pierwszym w zyciu napadzie
padaczkowym. Nie stwierdzono istotnej statystycznie roznicy
poziomu homocysteiny w przypadku napadoéw uogoélnionych
i napaddw czesciowych (p>0,05). W obu przypadkach Srednie
byty bardzo zblizone i wynosity okoto 12,7 umol/l. Z kolei po-
ziom tego parametru roznit si¢ istotnie w przypadku napadow
uogo6lnionych i pierwszorazowych (p<0,01) oraz czgsciowych
i pierwszorazowych (p<0,05). U pacjentow po pierwszym
w zyciu napadzie padaczkowym poziom homocysteiny byt
istotnie nizszy (9,62). Sredni czas trwania padaczki w grupie
monoterapii wynosit 10,8=8,67 roku i byt krotszy niz w grupie
politerapii, w ktorej wynidst 20,6 =129 roku.

Nie odnotowano istotne] statystycznie roznicy miedzy po-
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Rys. 8. Sredni poziom homocysteiny (umol/l)

i napadow czesciowych (p>0,05). Srednie byly bardzo zblizo-
ne i wynosily okoto 12,7 umol/l. Poziom ten r6znit si¢ istotnie
w przypadku napadow uogdlnionych - 12,77+4,77 umol/l i pierw-
szorazowych (p<0,01) oraz czgSciowych — 12,7+5,08 umol/l
1 pierwszorazowych (p<0,05). Przy pierwszorazowych poziom
homocysteiny byt istotnie nizszy (9,62).

OMOWIENIE

Rola homocysteiny w padaczce nie byta dotad w sposob zado-
walajacy wyjasniona. Obserwacje, jakie swego czasu poczynili
Schwaninger i wsp.'? oraz Apeland i wsp."'?, wskazywaly na
podwyzszenie poziomu homocysteiny u 0sdb przyjmujacych leki
przeciwpadaczkowe.

W naszych badaniach przeprowadzono oznaczenia poziomu
homocysteiny u chorych po pierwszym w zyciu napadzie pa-
daczkowym i u 0s6b leczonych od ponad 2 lat z powodu pa-
daczki oraz w grupie kontrolnej (bez padaczki i lekow przeciw-
padaczkowych). Wykazaly one zdecydowanie wyzszy poziom
homocysteiny w grupie badanej, roznica ta byta istotna staty-
stycznie (rys. 12). Stwierdzenie tej roznicy dowodzito, ze powo-
dem podwyzszonego stezenia homocysteiny jest albo padaczka,
czyli choroba, albo przyjmowanie przez pacjenta lekow.

W tym celu sposrdd leczonych wyodrebniono dwie grupy: oso-
by przyjmujace jeden lek lub wigcej lekow. Ustalono w ten spo-
sob, ze Sredni poziom homocysteiny u pacjentdw, u ktérych
stosowano monoterapig, byt nizszy w poréwnaniu z chorymi
przyjmujacymi wiccej lekow. Jednakze rdznica ta nie okazata
si¢ istotna statystycznie.

-7,29

—
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Politerapia

p<0,05

Rys. 9. Sredni poziom kwasu foliowego
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Rys. 10. Sredni poziom witaminy B 0

Pewien problem wynikat z faktu, ze w grupie monoterapii Sred-
ni czas trwania padaczki wynosit 10 lat, za§ w grupie politera-
pii - 20 lat. Aby odpowiedzie¢ na pytanie, czy wyzszy poziom
homocysteiny zwigzany jest nie tyle z dtugoscig czasu trwania
choroby, ile z powtarzajacymi si¢ napadami padaczkowymi,
dokonano pewnych poréwnaf pomiedzy stosowanymi lekami.
Leki przeciwpadaczkowe, takie jak karbamazepina i fenyto-
ina (oraz inne starsze) indukujace cytochrom P450, powodujg
wzrost poziomu homocysteiny. Z kolei kwas walproinowy i jego
sole wptywaja hamujaco na cytochrom P450, obnizajac poziom
homocysteiny. Przeprowadzono zatem stosowne poréwnania
mi¢dzy chorymi leczonymi jedynie karbamazeping lub jedynie
kwasem walproinowym. Okazalo si¢, ze u pacjentow leczonych
karbamazeping poziom homocysteiny jest wyzszy niz u leczo-
nych kwasem walproinowym, ale rdznica ta nie jest istotna sta-
tystycznie. Poziom witaminy B, byt istotnie wyzszy u chorych,
u ktorych stosowano kwas walproinowy w pordwnaniu z tymi,
ktérym podawano karbamazeping, natomiast poziom kwasu fo-
liowego nie roznit si¢ w obu grupach.

Analizowano takze poziomy homocysteiny w zaleznosci od ro-
dzaju napadow. Brano pod uwagg napady uogolnione klonicz-
no-toniczne i napady czeSciowe. Stwierdzono, ze Sredni poziom
homocysteiny w obu rodzajach napadéw byt prawie identycz-
ny i wynosit 12,7 umol/l. Mozna wigc sadzic, iz ten czynnik nie
wplywa na poziom homocysteiny. Zatem poziom homocysteiny
zalezy w padaczce od stosowanej terapii.

Badanie przeprowadzone na grupie 21 chorych leczonych
kwasem walproinowym wykazato nizszy poziom homocyste-
iny w poréwnaniu z innymi analizowanymi podgrupami. Po-
mimo kilkuletniego leczenia (politerapia) poziom homocyste-
iny roznit si¢ w sposob znamienny statystycznie — byt wyzszy
w poréwnaniu z grupg kontrolna, jak rowniez w poréwnaniu

16
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Rys. 12. Sredni poziom homocysteiny

AKTUALN NEUROL 2010, 10 (1), p. 31-36

PADACZKA

20,6

Lata

Rys. 11. Czas trwania padaczki

z osobami po pierwszym napadzie padaczkowym. Dane te po-
zwalajg odrzuci¢ hipoteze, ze padaczka powoduje podwyzsze-
nie poziomu homocysteiny. Roznica poziomu homocysteiny
u 0sob, u ktorych zastosowano monoterapi¢ karbamazeping
lub kwasem walproinowym, pomimo rdznic okazata si¢ nie-
znamienna statystycznie.

W Swietle powyzszych danych okazuje sig, ze stosowanie kwa-
su walproinowego przy konieczno$ci wieloletniego leczenia
wydaje sie najbezpieczniejsze. Oczywiscie w grupie 0sob otrzy-
mujacych politerapie sytuacja jest nieco inna. W podgrupie
tej poziom homocysteiny byt najwyzszy, ale nie udato si¢ go
uporzadkowaé w zaleznosci od przyjmowanych lekow, ponie-
waz roznorodno$¢ polaczen preparatow w politerapii byta zbyt
duza, by mozna je byto poréwna¢ na odpowiednio duzej gru-
pie chorych.

Wiadomo, ze w skiad tej podgrupy wchodzily osoby zaliczane
do tzw. padaczki lekoopornej, a zatem te, ktore przyjmowaly
minimum dwa leki - byly one okresowo zmieniane, tj. jeden lek
po okresie kilku czy kilkunastu miesiecy byt zmieniany i zaste-
powany kolejnym. Ta grupa pacjentow oczywiScie miewa napa-
dy, natomiast nie mozna liczy¢, ze bedzie mozna je opanowac.
Zakres wiedzy na temat homocysteiny stale si¢ poszerza. Po-
czatkowo sadzono, ze rola jej ogranicza si¢ do uszkodzenia
ukfadu krwiono$nego, zwlaszcza w chorobie niedokrwiennej
serca czy udarze niedokrwiennym mozgu. Po pewnym czasie
stwierdzono jej podwyzszony poziom u chorych na chorobe
Parkinsona, z demencja typu alzheimerowskiego czy padaczke.
Rola homocysteiny w chorobie Parkinsona byta sprowadzana
do ubocznego efektu stosowania preparatow L-dopy, tym bar-
dziej iz ta grupa pacjentow jest zazwyczaj doS¢ zaawansowana
wiekowo. Srednio chorzy maja 55-65 lat, a zatem jest to wiek,
w ktorym poziom homocysteiny jest fizjologicznie wyzszy.
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Rys. 14. Sredni poziom witaminy B b

W demencji podwyzszenie poziomu homocysteiny takze wig-
zano z zaawansowanym wiekiem. Pierwsze doniesienia na
temat oznaczania homocysteiny u chorych z padaczka wska-
zaly na podwyzszony jej poziom. Badania te byly prowadzo-
ne dos¢ powierzchownie. Raczej odnotowano samo zjawisko,
niz zajmowano si¢ jego przyczyna. Na podstawie powyzszych
badafi mozemy powiedziec, iz leczenie padaczki, co jest nie-
watpliwie rzeczq konieczna, niesie ze sobg pewne negatyw-
ne skutki. I tak w innych badaniach prowadzonych w naszym
oSrodku okazafo si¢, ze ponad 2-letnie leczenie sprzyja powsta-
waniu osteoporozy. Przy stosowaniu lekow hamujacych cyto-
chrom P450 jej poziom jest nizszy niz przy lekach indukuja-
cych cytochrom P450. Niemniej jednak nierozstrzygnicte jest
pytanie, dlaczego w trakcie leczenia rznymi preparatami do-
chodzi do podwyzszenia poziomu homocysteiny. Drogi po-
Srednie, ktére moga podwyzszac jej poziom, tj. kwas foliowy
czy witamina B, w badanej grupie byly prawidiowe. Rowniez
wskaZniki czynno$ci watroby byty w normie, mozna wigc przy-
jac, ze wzrost poziomu homocysteiny nie zachodzit na bazie
zmienionych przemian metabolicznych.

WNIOSKI

1. Poziom homocysteiny u chorych z padaczka lekooporng
wzrasta wraz z dfugoScig trwania choroby.

2. W czescei podwyzszony poziom homocysteiny jest zwigzany
Z przyjmowanym leczeniem.

3. Leczenie kwasem walproinowym i jego solami w najmniej-
szym stopniu podwyzsza poziom homocysteiny.

4. Rola podwyzszonego poziomu homocysteiny wymaga dal-
szego wyjasniania, bowiem stwierdzono go w innych choro-
bach centralnego ukfadu nerwowego, stad pytanie, czy jest
to marker uszkodzenia centralnego uktadu nerwowego.
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