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Summary

Mental disorders occur in patients with epilepsy significantly more frequently than in
the general population or in those with other chronic diseases. The specificity of epilepsy as
a condition of the central nervous system with complex somatic, psychic and social conse-
quences contributes to co-occurrence of these disorders. Moreover, common patomechanisms
are suggested for epilepsy and mental disorders, associated with disturbances of bioelectrical
activity and neurotransmission in certain areas of the brain.The authors present a review of
main groups of mental disorders observed in epileptic patients: psychotic, affective, anxiety,
personality, and conduct disorders. They discuss their epidemiology and clinical presentation,
with a particular focus on their risk factors and temporal relation to epileptic seizures. They
also highlight problems associated with differential diagnosis and optimal therapeutic strategy.
Mental disorders have a significant impact on the quality of life and functioning of patients
with epilepsy. Further exploration of interrelationships between these illnesses, as well as
cooperation between neurologists and psychiatrists promote an early and precise diagnosis
of mental disturbances in this group of patients and their effective treatment.
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Wstep

Czestos¢ wystepowania zaburzen psychicznych u chorych na padaczke jest zna-
miennie wicksza w porownaniu z ogdlna populacja, a takze z osobami obcigzonymi
innymi przewlektymi schorzeniami (tab. 1).
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Tabela 1. Czesto$¢ wystepowania zaburzen psychicznych u chorych na padaczke
oraz ryzyko wystapienia zaburzen psychicznych u chorych na padaczke
w poréwnaniu z ryzykiem populacyjnym (iloraz szans — odds ratio [OR])
[5,7, 16, 19, 21-25, 27-29, 36-39, 43, 49, 52, 53, 59]

Zaburzenia psychiczne

Czestos$¢ wystepowania u chorych
na padaczke

Ryzyko wystapienia w poréwnaniu
zZ ryzykiem populacyjnym (OR)

Ogdlnie

26-36%

2

Psychotyczne

5,6%
Napadowe
30-40%
Ponapadowe
2%
Miedzynapadowe
5.2%

78

Depresyjne

23%
Przednapadowe
46%
Napadowe
<1%
Ponapadowe
43%
Migdzynapadowe
10-42%

28

Dwubiegunowe

6-14%
Choroba afektywna
dwubiegunowa - 2%

2-17

Lekowe

11-25%
Przednapadowe
10-15%
Napadowe
10-13%
Ponapadowe
45%
Miedzynapadowe
18-29%

Ok. 2

Osobowosci

21%

Zachowania

43%
Napady rzekomopadaczkowe
12-32%
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Zaobserwowano takze odwrotng zaleznos¢: u pacjentow ze stwierdzonymi w prze-
sztosci zaburzeniami afektywnymi lub Igkowymi czg$ciej rozpoznaje si¢ padaczke niz
u 0sob bez tego typu obciazen [1]. Sformutowano kilka hipotez dotyczacych potencjal-
nych wspdlnych patomechanizméw padaczki i zaburzen psychicznych, zwigzanych
gléwnie z zaburzeniami czynnosci bioelektrycznej oraz neuroprzekaznictwa w po-
szczegolnych obszarach mozgu [2, 3]. Rozwojowi zaburzen psychicznych w duzym
stopniu sprzyjaja specyfika padaczki (nagly i nieprzewidywalny charakter napadow)
oraz jej konsekwencje, zarbwno w aspekcie somatycznym (objawy deficytu neurolo-
gicznego, ryzyko urazéw), jak i psychospolecznym (zaburzenia poznawcze, utrudnione
relacje z otoczeniem, stygmatyzacja). Zaburzenia psychiczne mogg stanowi¢ element
napadu padaczkowego lub wykazywac¢ z nim Scisty zwigzek czasowy (tzw. zaburzenia
okolonapadowe); moga tez wystepowac niezaleznie od napadow (zaburzenia mig-
dzynapadowe). Niektore typy zaburzen (napady paniki, napady psychogenne) moga
wymagaé roznicowania z napadami padaczkowymi; u czgéci pacjentow mozliwe jest
jednak takze ich wspdtistnienie. Zaburzenia psychiczne w istotny sposob wptywaja
na jakos$¢ zycia i funkcjonowanie chorych na padaczke i wymagaja odpowiedniego
podejscia terapeutycznego, przy interdyscyplinarnej wspolpracy neurologa i psychia-
try. Przy wyborze optymalnych metod leczenia nalezy uwzgledni¢ dziatanie lekow
w odniesieniu do obu schorzen, ich potencjalne interakcje oraz efekty niepozadane.

1. Zaburzenia psychotyczne

Ryzyko wystapienia zaburzen psychotycznych (ICD-10 — F06.0-F06.3, F06.8)
u chorych na padaczke jest 7,8 razy wigksze niz w populacji ogdlnej (tab. 1). Naj-
wickszg ich czgstos¢ stwierdza si¢ u chorych z padaczka objawowa w nastepstwie
strukturalnych uszkodzen mozgowia: zaburzen rozwojowych (np. o charakterze mi-
gracji neuronalnej), zmian po przebytej neuroinfekcji, urazu czaszkowo-mézgowego
lub operacji neurochirurgicznej [4, 5]. Szczegdlnie predysponowani do tych zaburzen
sg chorzy z napadami o symptomatologii skroniowe;j.

1.1. Psychozy okotonapadowe

Psychozy napadowe najczedciej wystepuja w trakcie niedrgawkowego stanu
padaczkowego; rzadko przebiegaja jako krotkie, samoograniczajgce si¢ epizody.
Obejmujg objawy pobudzenia, agresji lub znieruchomienia, niekiedy w postaci ze-
spolu hebefrenicznego lub katatonicznego. Towarzysza im zaburzenia $wiadomosci
o0 zroznicowanym nasileniu [6, 7]. U 30—40% pacjentow element napadow padacz-
kowych stanowig zaburzenia spostrzegania. Charakter ztudzen lub omamoéw (wzro-
kowy, stuchowy, wechowy, dotykowy, czucia wewngtrznego) zalezy od lokalizacji
ogniska padaczkowego. Omamy padaczkowe, czyli halucynoidy, charakteryzuja si¢
zachowanym krytycyzmem. U okoto 20% chorych (zwlaszcza z ogniskiem padacz-
korodnym w okolicy skroniowej) ztudzenia dotycza poczucia czasu (przyspieszenie,
zwolnienie, zatrzymanie jego biegu) lub pamieci (déja vu, déja vécu). Natomiast
okoto 1% chorych na padaczke do$wiadcza podczas napadow tzw. stanu marzenio-
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wego (dreamy state), poczucia depersonalizacji, derealizacji, ,,nasytania mysli” oraz
wrazen mistycznych [7].

Psychozy ponapadowe wystepuja w ciggu 24 godzin do 7 dni (lucid interval — okres
petnej $wiadomoscei 1 prawidtowego funkcjonowania) po pojedynczym incydencie
napadowym lub napadach gromadnych i utrzymujg si¢ przez co najmniej 15 godzin,
niekiedy nawet do 78 tygodni [7]. Moga manifestowac si¢ zaburzeniami afektywnymi
(depresyjne, maniakalne), zachowaniami agresywnymi i destrukcyjnymi, niekiedy
prowadzacymi do samouszkodzen, prob samobdjczych lub zranienia innych osoéb.
Rzadziej wystepuja halucynacje i urojenia, nie obserwuje si¢ natomiast objawow
negatywnych, takich jak alogia, anhedonia, apatia, sptaszczony afekt lub wycofanie.
Objawom psychotycznym moga towarzyszy¢ zaburzenia s$wiadomosci [6, 7]. Mnigj
wiecej potowa chorych doswiadcza tylko jednego epizodu psychozy ponapadowej
w zyciu, u pozostatych objawy psychotyczne nawracaja, a u okoto 14% rozwija si¢
psychoza miedzynapadowa [8].

Niektore klasyfikacje wyrdzniajg takze psychozy przednapadowe, wystepujace
w fazie prodromalnej napadu padaczkowego lub wyprzedzajace go o kilka godzin badz
dni. Wedhug niektérych autoréw nalezy je traktowacé jako odrebne napady padaczkowe
przebiegajace wylacznie z objawami psychotycznymi [6].

1.2. Psychozy mi¢dzynapadowe

Objawy psychozy migdzynapadowej nie wykazuja bezposredniego zwigzku z na-
padami padaczkowymi, a ich czas trwania wynosi kilka tygodni lub nawet miesigcy.
Czesto okresla sie je mianem psychoz schizofrenopodobnych (schizophrenia-like).
Charakterystyczne objawy obejmujg omamy (najczesciej stuchowe, rzadziej wzro-
kowe), urojenia, doznania o charakterze religijnym i mistycznym. W odréznieniu
od schizofrenii nie towarzysza im zaburzenia afektu ani objawy negatywne. W ich
przebiegu nie wystepuja zaburzenia §wiadomosci [7].

Oddzielng kategori¢ stanowig psychozy tzw. alternatywne, czyli indukowane
skuteczng terapig przeciwpadaczkowg. Moga si¢ one ujawni¢ po wprowadzeniu
nowego, efektywnego leku przeciwdrgawkowego lub po przeprowadzeniu zabiegu
operacyjnego, ktore pozwalajg uzyskaé zarowno poprawe kliniczng (ustapienie badz
wyrazne zmniejszenie czgstosci napadéw padaczkowych), jak i normalizacje zapisu
EEG (forced normalization) [6]. Epizody psychotyczne tego typu przebiegaja za-
Zwyczaj z objawami wytworczymi (urojeniami, omamami) lub zespotami Igkowymi
[7]. Okoto 30—40% pacjentow z psychoza alternatywna doswiadcza takze epizodow
psychozy migdzynapadowej, niezwigzanej z leczeniem [9].

1.3. Patogeneza

W patogenezie psychoz okotonapadowych bierze si¢ pod uwage szerzenie si¢ czyn-
no$ci napadowej w obrebie uktadu limbicznego (zmiany niewidoczne w standardowym
zapisie EEG, jednak mozliwe do zarejestrowania za pomocg gtebokich elektrod) [10].
Wedlug innej hipotezy podtozem epizodu psychotycznego jest samoograniczajace
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si¢ autoimmunologiczne zapalenie mézgu — w wyniku przejsciowego uszkodzenia
bariery krew—mozg w trakcie napadu padaczkowego, prowadzacego do ekspozycji
na antygeny krazace we krwi obwodowe;j [4].

Jako patomechanizm psychoz miedzynapadowych (a takze alternatywnych)
rozwazane jest zjawisko ,,kindlingu”: powtarzajace si¢ wytadowania bioelektryczne
w uktadzie limbicznym nadmiernie stymuluja przekaznictwo dopaminergiczne (przez
zwigkszone uwalnianie dopaminy i/lub wrazliwo$¢ receptoréw dopaminowych), co
moze prowadzi¢ do rozwoju zaburzen psychotycznych [3]. Inna hipoteza sugeruje,
ze uszkodzenie/niedotlenienie okotoporodowe, przebyta neuroinfekcja lub uraz moga
powodowac we wrazliwych obszarach mézgu (np. w uktadzie limbicznym) reorganiza-
cj¢ synaptyczng i zmniejszong plastyczno$¢ neurondw oraz zmiany w przekaznictwie
katecholaminergicznym, GABA-ergicznym i glutaminergicznym, sprzyjajace zar6wno
napadom padaczkowym, jak i zaburzeniom psychotycznym [11]. Czeste rodzinne
obciazenie zaburzeniami psychicznymi w tej grupie chorych przemawia za rolg czyn-
nikow genetycznych we wspdlnym podtozu padaczki i zaburzen psychotycznych (np.
mutacje genow CYFIP1) [12].

Ryzyko zaburzen psychotycznych wzrasta u chorych z okreslonym typem napadow
(najczesciej ogniskowymi o symptomatologii skroniowej lub wtoérnie uogélnionymi),
wcezesnym poczatkiem padaczki i dtuzszym czasem jej trwania, z czestymi lub gro-
madnymi napadami oraz towarzyszacymi zaburzeniami poznawczymi [4, 7].

1.4. Leczenie

Dorazne leczenie psychoz napadowych polega na przerywaniu napadu lub stanu
padaczkowego zgodnie z zaleceniami [ 7]. Skuteczne leczenie przeciwdrgawkowe moze
zapobiega¢ nawrotom psychozy ponapadowej. W ostrej fazie psychozy ponapadowej
stosuje si¢ benzodiazepiny, a w razie niepowodzenia — neuroleptyki (np. risperidon,
olanzapine, kwetiaping) [13].

U 15% chorych z psychoza migdzynapadowa obserwuje si¢ samoistna remisje;
w pozostalej grupie leczenie przeciwpsychotyczne skraca czas trwania epizodoéw
psychotycznych. Zalecany jest szczegdlnie risperidon, poniewaz w mniejszym stopniu
niz inne neuroleptyki obniza prog pobudliwosci drgawkowej; przeciwwskazana jest
natomiast klozapina [11].

U okoto 0,5% chorych na padaczke (zwlaszcza plci zenskiej i z napadami o symp-
tomatologii skroniowej) zaburzenia psychotyczne moga by¢ wywotane stosowaniem
lekow przeciwpadaczkowych, najczeséciej fenytoiny, zonisamidu i lewetiracetamu,
najrzadziej — karbamazepiny (tab. 2). Rokowanie w tych przypadkach jest lepsze niz
w pozostatych zaburzeniach psychotycznych zwigzanych z padaczka, pod warunkiem
odpowiedniej modyfikacji leczenia [14, 15].
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Tabela 2. Wplyw lekéw przeciwpadaczkowych na zaburzenia psychiczne
[14, 15, 30, 34-36, 49, 60]

. . . . Przeciwwskazane leki
Zaburzenia psychiczne Zalecane leki przeciwdrgawkowe .
przeciwdrgawkowe
Lewetiracetam
Psychotyczne - Fenytoina
Zonisamid
) Lewetiracetam
Lamotrygina ,
. Topiramat
Karbamazepina
Afektywne ) Klonazepam
Okskarbazepina )
, Wigabatryna
Kwas walproinowy ) )
Tiagabina
Pregabalina )
. ) Lewetiracetam
Tiagabina ]
Lekowe ) Etosuksymid
Kwas walproinowy o
N Zonisamid
Benzodiazepiny
Zachowania - Lewetiracetam

2. Zaburzenia afektywne

Czestos¢ wystepowania zaburzen afektywnych (ICD-10 — F06.3) u chorych na
padaczke jest 2,8 razy wicksza niz w populacji og6lnej [16] (tab. 1).

2.1. Zaburzenia afektywne okotonapadowe

Zaburzenia afektywne okotonapadowe zwigzane sg niemal wytacznie z napadami
ogniskowymi, gtéwnie o symptomatologii skroniowej. Zaburzenia depresyjne przedna-
padowe, objawiajace si¢ obnizeniem nastroju, niepokojem i drazliwoscia, wyprzedzajg
napad padaczkowy o kilka godzin lub dni [7, 17]. Zaburzenia depresyjne napadowe
(nagte, krotkotrwate obnizenie nastroju o réoznym nasileniu, niezwigzane z czynni-
kami zewngetrznymi) moga stanowi¢ regularnie powtarzajacy si¢ element napadu
padaczkowego. Czg¢sto towarzysza im: anhedonia, poczucie winy, mysli samobojcze.
Epizody tego typu sa rzadkie (< 1%) [7, 17]. Znacznie czgstsze (43%) ponapadowe
zaburzenia depresyjne moga wystepowac bezposrednio po napadzie lub rozwing¢ si¢
w ciggu kilku dni i utrzymywac si¢ do 24 godzin. Objawom depresji (obnizony nastroj,
anhedonia, uczucie beznadziejnosci i bezsilnosci, poczucie winy i drazliwosc¢, u 30%
mys$li samobojcze) moga towarzyszy¢ zaburzenia lekowe [18, 19].

Przednapadowe zaburzenia dwubiegunowe/dysforyczne (niestabilno$¢ nastroju
z euforig i drazliwosc¢) rozpoczynaja si¢ okoto 3 dni przed napadem, nasilajg w trakcie
napadu i koncza zazwyczaj przed uptywem doby [20]. Ponapadowe objawy manii lub
hipomanii, przejawiajace si¢ gonitwa mysli, wzmozonym nap¢dem, podwyzszonym
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nastrojem, euforig lub dekoncentracja, rozwijaja si¢ po kilku dniach po napadzie
1 trwajg kilka do kilkunastu dni. Obserwowane sg gtownie u pacjentow z napadami
ogniskowymi [19].

2.2. Zaburzenia afektywne migdzynapadowe

Depresja miedzynapadowa jest najczgstszym zaburzeniem afektywnym wy-
stepujacym u chorych na padaczke (10-42% — wskaznik poréwnywalny z innymi
schorzeniami przewlektymi) [21-25]. Obejmuje charakterystyczne objawy: obnizenie
nastroju, obnizenie napedu psychoruchowego, mysli i/lub tendencje samobodjcze oraz
objawy somatyczne (tzw. maska depresji — zaburzenia snu, cyklu miesigczkowego,
nieswoiste dolegliwosci bolowe, objawy dyspeptyczne itp). Depresj¢ mozna rozpo-
znaé, jesli objawy utrzymuja si¢ przez co najmniej dwa tygodnie. W odrdznieniu od
depresji niezwigzanej z padaczka w tej grupie chorych rzadko wystepuja poczucie
winy i bezradnosci oraz dobowe wahania nastroju, odmienna moze by¢ takze dynamika
objawow (nagly poczatek) [7, 26].

U okoto 2% chorych na padaczke wspotistnieje choroba afektywna dwubiegu-
nowa (ICD-10 — F06.31) [27, 28]. Natomiast u 6—14% obserwowane sg zaburzenia
dwubiegunowe (ICD-10 - F06.33) [23, 28, 29]. Ryzyko ich wspdtistnienia z padaczka
jest dwukrotnie wyzsze niz w wypadku innych schorzen przewlektych (m.in. migreny,
astmy oskrzelowej i cukrzycy) i1 znacznie (nawet 20-krotnie) wyzsze niz w populacji
ogoblnej [23,27, 29]. Nie zaobserwowano negatywnego wptywu wspotistnienia padacz-
ki i choroby afektywnej dwubiegunowej na przebieg zadnego z tych schorzen [30].

Migdzynapadowe zaburzenia dysforyczne (Interictal Dysphoric Disorder — DD)
przebiegajg z okresami zaostrzen i remisji. Do ich charakterystycznych objawow
nalezg: obnizenie nastroju, anergia, dolegliwosci bolowe, bezsennos$¢, napady paniki,
lek, drazliwo$¢, euforia (do rozpoznania DD konieczne jest stwierdzenie co najmnie;j
3 sposrdd tych objawow) [31, 32].

2.3. Patogeneza

Podtoze zaburzen okotonapadowych zwigzane jest prawdopodobnie z zaktdceniem
czynnosci bioelektrycznej mozgu przed napadem i w trakcie napadu padaczkowego,
z szerzeniem si¢ aktywnos$ci napadowej m.in. w obrebie uktadu limbicznego [7]. Istotng
role wydajg si¢ odgrywac: zmniejszona pobudliwo$¢ neuronow w wyniku hiperpola-
ryzacji ich blony, zmiany st¢zenia neuroprzekaznikéw (glutaminianu, endogennych
opiatow, adenozyny) oraz ponapadowa hipoperfuzja ogniska padaczkorodnego [18].

Jako potencjalne wspolne patomechanizmy padaczki i depresji rozwazane sg: hiper-
aktywacja osi podwzgorze—przysadka—nadnercza oraz zaburzenia neuroprzekaznictwa
w OUN: obnizona aktywno$¢ serotoninergiczna i przewaga transmisji GABA-ergicznej
(hamujacej) nad glutaminergiczna (pobudzajaca) [33].

Z kolei jako wspoélne podtoze padaczki i zaburzen dwubiegunowych sugerowano
zjawisko ,,kindlingu” (,,wzniecania” czynnos$ci napadowej w wyniku powtarzajacych
si¢ — a nastepnie ulegajacych utrwaleniu — zmian st¢zenia neuroprzekaznikéw) oraz
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nadpobudliwos¢ elektryczng neurondéw spowodowana nadmierng migracja dokomor-
kowa jonow sodu [20]. Te ostatnig hipotezg potwierdza efekt stabilizujgcy nastrdj
wywotywany przez leki przeciwdrgawkowe blokujace kanaty sodowe [30].

Prawdopodobienstwo wystapienia depresji u chorych na padaczke wzrasta w wy-
padku okreslonego typu napadoéw (zwlaszcza ogniskowych z zaburzeniami §wiado-
mosci) 1 ich nieskutecznej kontroli, a takze w wypadku nawracajacej obawy przed
zranieniem w trakcie napadu i uczucia zazenowania po jego wystapieniu [19, 34].
Liczne czynniki ryzyka wystapienia lub nasilenia depresji zwigzane sa z leczeniem
przeciwdrgawkowym; naleza do nich: depresjogenne dziatanie niektorych lekow
przeciwpadaczkowych (lewetiracetam, topiramat, klonazepam, wigabatryna, tiagabi-
na), wycofanie z terapii leku o wlasciwo$ciach stabilizujacych nastr6j (lamotrygina,
karbamazepina, kwas walproinowy), indukowanie cytochromu P450 przez lek prze-
ciwdrgawkowy (fenytoina, karbamazepina) — zwtaszcza w wypadku rownoczesnego
stosowania lekow przeciwdepresyjnych metabolizowanych przez ten cytochrom (leki
trojpierscieniowe, sertralina) [26, 34, 35] (tab. 2).

Wystgpieniu zaburzen afektywnych sprzyjaja ponadto: predyspozycje genetyczne
(np. polimorfizm genow odpowiedzialnych za homeostaze przekaznictwa GABA-er-
gicznego), narazenie na przewlekty stres, a takze inne czynniki psychospoteczne (brak
zatrudnienia, niski poziom edukacji i/lub status ekonomiczny, stygmatyzacja) [34].

2.4. Leczenie

Leczenie zaburzen okotonapadowych polega przede wszystkim na skutecznej kon-
troli napadéw. W depresji migdzynapadowej oraz chorobie afektywnej dwubiegunowej
zalecane sg specyficzne leczenie farmakologiczne i psychoterapia (zwlaszcza terapia
poznawczo-behawioralna). Nalezy uwzgledni¢ efekty niepozadane i mechanizmy
dzialania stosowanych lekow przeciwdrgawkowych i przeciwdepresyjnych oraz ich
potencjalne interakcje. Najbezpieczniejszymi lekami przeciwdepresyjnymi (w kontek-
$cie obnizania progu pobudliwosci drgawkowej) sa selektywne inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny (zwlaszcza escitalopram, citalopram i sertralina) i moklobemid,
natomiast unika¢ nalezy bupropionu, maprotyliny i lekow trojpierscieniowych. Jak
wspomniano, niektore leki przeciwdrgawkowe (lamotrygina, karbamazepina, oks-
karbazepina, kwas walproinowy) wywieraja korzystny efekt na stabilizacj¢ nastroju
[26]. Natomiast ograniczy¢ nalezy w tej grupie chorych stosowanie lekow, ktore
moga nasili¢ objawy depresji (lewetiracetam, topiramat, klonazepam, wigabatryna,
tiagabina) [34, 35].

3. Zaburzenia lekowe

Organiczne zaburzenia Igkowe (ICD-10 — F06.4) wystepuja u chorych na padaczke
okoto 2-krotnie cze$ciej niz w populacji ogolnej (tab. 1).
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3.1. Okotonapadowe zaburzenia Igkowe

Zaburzenia przednapadowe, obejmujace nerwowos$¢, strach, gniew, drazliwos¢,
niestabilno$¢ emocjonalng, moga poprzedza¢ napady padaczkowe ogniskowe, za-
zwyczaj o symptomatologii skroniowej [36]. U 10-13% chorych na padaczke krot-
kotrwate (do kilku minut) zaburzenia lgkowe o naglym poczatku stanowig element
napadu [37, 38]. Ich obraz kliniczny zalezy od lokalizacji ogniska padaczkorodnego.
U chorych z napadami skroniowymi objawy Ieku moga mie¢ rézne nasilenie (od
niepokoju/niepewnosci do stanu paniki), towarzyszg im zaburzenia autonomiczne
i wrazenie dyskomfortu w klatce piersiowej i glowie lub wedrujace od nadbrzusza ku
gardhu; niekiedy takze wspotistniejg depersonalizacja i ztudzenia pamigciowe. U pa-
cjentow z napadami czotowymi nasilone objawy lgku wystepuja zazwyczaj w nocy
i wybudzaja chorego ze snu [7, 36]. Zaburzenia leckowe ponapadowe obserwowane sa
u 45% pacjentéw z napadami ogniskowymi. Rozwijaja si¢ w ciaggu 12—72 godzin po
napadzie i mogg si¢ utrzymywac do 24 godzin. Do najczestszych ich objawow naleza:
zamartwianie si¢, agorafobia, obawa przed nawrotem drgawek, obsesje i kompulsje;
zazwyczaj towarzysza im objawy depresyjne lub dysforyczne [19].

Istotny problem diagnostyczny moze stanowi¢ réznicowanie napadéw paniki
i ogniskowych napadow padaczkowych, zawierajacych elementy zaburzen lekowych.
Pomocna w roznicowaniu moze by¢ analiza ich przebiegu (napady padaczkowe trwaja
krocej, towarzysza im automatyzmy, zaburzenia §wiadomosci i objawy wytworcze).
Podstawe rozpoznania stanowi stwierdzenie nieprawidtowej czynnosci w zapisie EEG
podczas napadu [36].

3.2. Migdzynapadowe zaburzenia Igkowe

Migdzynapadowe zaburzenia lgkowe (ICD-10 — F06.4) czesto wspotistnieja z oko-

tonapadowymi. Do najczgstszych ich postaci u chorych na padaczke naleza:

— Zespot leku uogolnionego (3—12,5%) — uporczywy i uogdlniony lek utrzymu-
jacy si¢ przez co najmniej 6 miesiecy, czesto z towarzyszacymi objawami so-
matycznymi i wegetatywnymi oraz zaburzeniami snu i koncentracji.

— Fobia (2-7%) — Igk przed okreslong sytuacja, zjawiskiem lub przedmiotem,
sktaniajacy do ich unikania. U chorych na padaczk¢ moga wystapi¢ réznorod-
ne fobie: agorafobia (4-5%) — cz¢sto zwigzana z obawa przed konsekwencja-
mi napadu padaczkowego poza domem oraz fobia spoteczna (6—14%) — spo-
wodowana specyfika choroby i poczuciem stygmatyzacji.

— Zaburzenia obsesyjno-kompulsywne (1-3%) — przejawiaja si¢ natr¢tnymi
1 nieprzyjemnymi mys$lami, prowokujacymi kompulsywne czynnosci.

Napady paniki (5-21%) — epizody naglego, nasilonego i krotko trwajacego leku,
nieprowokowane przez czynniki zewnetrzne; wystepuja z czgsto$cig minimum 1 na
tydzien przez co najmniej miesige [21, 24, 36, 39, 40].
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3.3. Patogeneza

Za podtoze okotonapadowych zaburzen lekowych uwaza si¢ szerzenie niepra-
widlowej aktywnosci bioelektrycznej w obrebie uktadu limbicznego, zwtaszcza ciata
migdatowatego. Podobnie jak w wypadku zaburzen afektywnych do potencjalnych
wspolnych patomechanizméw zaburzen lekowych i1 padaczki zalicza si¢: nieprawid-
lowosci w zakresie neuroprzekaznictwa serotoninergicznego, noradrenergicznego
1 GABA-ergicznego, zjawisko ,.kindlingu”, a ponadto dysfunkcje sieci potaczen ciata
migdatowatego z innymi strukturami OUN (kora mozgu, mézdzkiem). Za istotng rola
zaburzen przekaznictwa GABA-ergicznego przemawia przeciwlgkowe dziatanie lekow
przeciwdrgawkowych oddziatujacych na receptor GABA (pregabalina, tiagabina,
kwas walproinowy i benzodiazepiny) [36]. Rozwazane jest takze wspolne podtoze
genetyczne zaburzen — np. polimorfizm genu serotoniny [2].

Do wystapienia zaburzen lgkowych czeéciej dochodzi u 0sob mtodych, od nie-
dawna chorujacych na padaczke (wraz z wiekiem i czasem trwania choroby rozwijaja
si¢ mechanizmy przystosowawcze ) [39]. Oprocz pici zenskiej i rodzinnego obcia-
zenia padaczka zaburzeniom Iekowym mogg sprzyjac takze: niedostateczna kontrola
napadow (duza czestos$¢, nieprzewidywalnos$¢, ryzyko doznania urazéw), efekty
niepozadane niektorych lekéw przeciwdrgawkowych (lewetiracetam, etosuksymid,
zonisamid) oraz czynniki psychospoteczne (niski poziom edukacji, brak zatrudnienia,
brak wsparcia otoczenia) [7, 36].

3.4. Leczenie

Leczenie okotonapadowych zaburzen lekowych zwigzane jest ze skuteczng terapia
przeciwpadaczkowg. Odrgbnego postgpowania wymagaja zaburzenia migdzynapa-
dowe. Najbezpieczniejsze w tej grupie chorych leki o dziataniu przeciwlgkowym to:
mirtazapina, risperidon, wenlafaksyna oraz inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny;
posredni efekt daja: imipramina, bupropion, olanzapina, kwetiapina, klomipramina;
natomiast przeciwwskazana jest chlorpromazyna. Mozna wykorzysta¢ w terapii efekt
anksjolityczny lekow przeciwdrgawkowych o mechanizmie GABA-ergicznym (pre-
gabalina, gabapentyna, tiagabina, kwas walproinowy, benzodiazepiny) [36].

W poszczegdlnych rodzajach zaburzen lgkowych zalecane sa nastepujace sche-
maty leczenia:

— Zespo6t Igku uogolnionego — lekiem z wyboru jest pregabalina, natomiast

w razie niepowodzenia mozna stosowac: paroksetyne, wenlafaksyne i imi-
praming.

— Fobie spoteczne — najskuteczniejszymi lekami sg inhibitory wychwytu zwrot-

nego serotoniny (SSRI): sertralina, escitalopram, paroksetyna.

— Zaburzenia obsesyjno-kompulsywne — zalecana jest sertralina lub klomipra-
mina w potaczeniu z terapig poznawczo-behawioralng, niekiedy konieczne sg
niewielkie dawki neuroleptykow (risperidon, haloperidol); dziatania niepoza-
dane i interakcje tych lekow moga wptywac negatywnie na kontrole napadow
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padaczkowych; terapia tej grupy chorych wymaga szczeg6élnie wnikliwego,
interdyscyplinarnego podejscia.

— Napady paniki — zalecane jest potaczenie SSRI i terapii poznawczo-behawio-
ralnej; w tagodniejszych przypadkach terapia psychologiczna moze by¢ wy-
starczajaca [36].

Nalezy pamigtaé, ze niektore leki przeciwdrgawkowe (lewetiracetam, etosuksymid,
zonisamid) moga nasila¢ objawy leku. Politerapia wymaga ponadto uwzglednienia
interakcji miedzy lekami: karbamazepina i fenytoina przez dziatanie indukujace
cytochrom P450 powoduja zmniejszenie stezenia we krwi wigkszosci lekow prze-
ciwlgkowych, natomiast kwas walproinowy ma dziatanie przeciwstawne [36] (tab. 2).

4. Zaburzenia osobowoSci
4.1. Zespot Geschwinda — lepko$¢ myslenia

W latach 70. XX wieku Norman Geschwind opisat zesp6l cech typowych dla
pacjentow z nawracajacymi napadami padaczkowymi o symptomatologii skroniowe;.
Jego dominujacy objaw stanowita tzw. lepko$¢ myslenia (viscosity), czyli utrzymywa-
nie si¢ emocji lub toku mysli, mimo ustgpienia wywotujgcego je bodzca. Miala ona
prowadzi¢ do zaburzen toku myslenia zmniejszajacych komunikatywno$¢ wypowiedzi,
takich jak ,,zeslizgiwanie” myslenia (circumstantiality) — wielokrotne przechodzenie
z gldwnego watku na poboczne, luzno powiazane, z zachowanym powrotem do gtow-
nego tematu — oraz ,,uskokowos$¢” myslenia (tangentiality) — powtarzanie odpowiedzi
niespdjnych z tre$cig pytania. Lepko$¢ myslenia przejawiata si¢ takze w réznych
czynnosciach, takich jak np. przedtuzajace si¢ $ciskanie reki na powitanie czy pisanie
nadmiernie dtugich tekstow (hipergrafia). Obserwowano u tych pacjentéw ponadto
zaburzenia treSci myslenia, ze sktonno$cig do myslenia religijnego, mistycznego,
nadmiernego moralizatorstwa i filozofowania, a takze sktonno$¢ do agres;ji i obnizenie
libido. Tradycyjny opis zespolu Geschwinda budzi obecnie kontrowersje, niektorzy
autorzy podaja w watpliwos¢ jego istnienie [41].

4.2. Aktualna klasyfikacja zaburzen osobowosci (ICD-10 — F07.0)

U chorych na padaczke zazwyczaj dominujg okreslone cechy osobowosci: Igkli-
wos$¢, niestabilno$¢, niska samoocena, brak pewnosci siebie, introwersja, prowadzace
do unikania kontaktow mi¢dzyludzkich. Taka charakterystyka odpowiada zaburzeniom
osobowosci typu C wedtug klasyfikacji DSM (Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders). Zaburzenia typu C stwierdza si¢ u 72—-100% chorych na padaczke
ze wspolistniejgcymi zaburzeniami osobowosci [42, 43]. Najczesciej obserwowana jest
osobowos¢ unikajaca (63—100%) 1 zalezna (16—45%), rzadziej obsesyjno-kompulsywna
(12-16%) [42, 43]. Wystgpieniu zaburzen osobowosci sprzyjaja: dluzszy czas trwania
choroby, wigksza czgstos¢ napadéw padaczkowych oraz duza liczba przyjmowanych
lekéw przeciwdrgawkowych. Do rozwoju osobowoSci unikajacej i zaleznej predysponuja
glownie konsekwencje psychospoteczne padaczki (stygmatyzacja, uczucie utraty kontroli,
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niepewnos$¢, brak stabilno$ci) oraz wynikajgca z nich izolacja spoteczna, a takze charakter
wyksztalconych w ich nastgpstwie mechanizméw obronnych. Patomechanizmy te sg
spotegowane u chorych z padaczka lekooporng wobec duzej czestosci napadow, wyma-
gajacej zmiany leku i/lub politerapii, ze wspotistnieniem ich efektow niepozadanych [43].

W patogenezie zaburzen osobowosci typu C sugerowana jest takze rola zakto-
cen przekaznictwa serotoninergicznego w zakresie uktadu limbicznego, w wyniku
sensytyzacji spowodowanej powtarzajacymi si¢ w tym obszarze wyladowaniami pa-
daczkowymi [44]. Za tg hipoteza przemawia¢ moze wigksza czgsto§¢ wystepowania
zaburzen osobowosci u chorych z padaczka skroniowa, jakkolwiek dane na ten temat
nie sg jednoznaczne [43].

Pod wzgledem czestosci (14-22%) i1 charakteru wspotistniejacych zaburzen
osobowosci odrgbng grupe stanowig chorzy z mtodziencza padaczka miokloniczng
[45-47]. Charakteryzuje ich: niedojrzatos¢, niestabilnos¢ emocjonalna, hedonizm,
impulsywno$¢ i niezdyscyplinowanie. Ponad potowa tych chorych (54-85%) prezen-
tuje zaburzenia osobowosci typu B wedtug DSM, najczesciej osobowos¢ z pogranicza
(20—46%) oraz histrioniczng (8—35%). Znacznie rzadsze sg natomiast u tych chorych
zaburzenia zaliczane do typu C, takie jak osobowo$¢ zalezna oraz obsesyjno-kompul-
sywna (odpowiednio 10-21% 14—-10%) [45, 46]. Typ zaburzen osobowosci u chorych
na mtodzienczg padaczke miokloniczng mozna wigza¢ ze zmianami strukturalnymi
i czynno$ciowymi w obrebie ptatow czotowych, za czym przemawiajg wyniki badan
neuroobrazowych (MRI) [48]. Zaburzenia osobowosci czgsciej rozwijaja si¢ u chorych
z niedostateczng kontrolg napadow [47].

4.3. Leczenie

Leczenie zaburzen osobowosci w padaczce opiera si¢ glownie na psychoterapii.
W wypadku osobowos$ci obsesyjno-kompulsywnej zalecane sg ponadto leki z grupy
SSRI. Natomiast u chorych z mlodziencza padaczka miokloniczng zasadnicza role
odgrywa optymalne leczenie przeciwdrgawkowe, wspomagane odpowiednig terapia
behawioralng, ktoéra modyfikuje schematy zachowan, wptywajac pozytywnie takze na
kontrole napadéw padaczkowych.

5. Zaburzenia zachowania

Zaburzenia zachowania (ICD-10 — F07.0) u chorych na padaczke zazwyczaj maja
charakter zachowan agresywnych i antyspotecznych (43%) [49]. Cz¢sciej obserwuje
si¢ je u chorych z ogniskiem padaczkorodnym w ptacie czotowym, co przemawia za
ich wspélnym podtozem strukturalnym z napadami [50]. Prawdopodobienstwo wysta-
pienia zaburzen zachowania zwigkszaja czynniki zwigzane z leczeniem (politerapia,
stosowanie lewetiracetamu, nieskuteczna kontrola napadow), wspolistniejace zabu-
rzenia (depresja, lek, zaburzenia poznawcze) oraz niektére czynniki spoleczne (brak
zatrudnienia, nizszy dochdd, samotno$¢ i poczucie stygmatyzacji) [49, 51].

Szczegodlng postaé zaburzen zachowania stanowig napady rzekomopadaczkowe
(Psychogenic Nonepileptic Seizures — PNES), ktore przypominaja rzeczywiste napady
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padaczkowe, jednak ich podtoza nie stanowi nieprawidlowa czynno$¢ bioelektryczna
moézgu. Wedhug klasyfikacji WHO PNES naleza do zaburzen dysocjacyjnych/konwer-
syjnych (ICD-10 — F44). Wspotwystepowanie napadow prawdziwych i rzekomych
utego samego pacjenta (stwierdzane w 12—-32% przypadkow) moze stanowi¢ wyzwanie
diagnostyczne 1 wymaga szczegdlnie wnikliwej analizy [52, 53]. Btedne potrakto-
wanie PNES jako prawdziwych napadéw moze prowadzi¢ do rozpoznania padaczki
lekoopornej 1 nieuzasadnionej eskalacji leczenia przeciwdrgawkowego. Natomiast
wycofywanie si¢ z leczenia przeciwdrgawkowego w wyniku uznania wszystkich na-
padow za rzekome wigze si¢ z ryzykiem wzrostu czgstosci napadow i/lub wystgpienia
zagrazajacego zyciu stanu padaczkowego.

Napady rzekomopadaczkowe pojawiajg si¢ zazwyczaj (70—100%) po rozpozna-
niu padaczki. Obraz kliniczny PNES przewaznie przypomina napady padaczkowe
wystepujace u danego chorego, jakkolwiek napady rzekome u wigkszosci chorych sg
czestsze, trwajg dtuzej 1 majg bardziej spektakularny przebieg [54, 55]. Subiektywne
odczucia chorych, a takze obserwacje ich bliskich nie pozwalajg zazwyczaj rozroznic¢
typu napadow [56].

PNES czesciej wystepuja u kobiet (70-80%), wspolistnieja glownie z prawdzi-
wymi napadami ogniskowymi (72%) (ryzyko jest najwieksze w wypadku napadoéw
o symptomatologii czolowej), rzadziej pierwotnie uogo6lnionymi (26%). Nalezy
uwzgledni¢ mozliwo$¢ btednego potraktowania napaddéw czotowych (np. przebie-
gajacych ze skretami tutowia 1 glowy) jako rzekomych (zwlaszcza przy nietypowym
zapisie EEG) [57].

U 30-70% chorych na padaczke wystgpowanie napadow rzekomych ma zwiazek
z traumatycznymi przezyciami (np. utrata bliskiej osoby, fizyczne/emocjonalne/sek-
sualne wykorzystywanie, problemy rodzinne, inna choroba somatyczna lub uraz).
U niemal wszystkich chorych na padaczke ze wspotistniejgcymi PNES (a tylko u ok.
50% pozostatych) obserwuje si¢ takze inne zaburzenia psychiczne. Z wigksza cze-
sto$cia niz u pozostatych chorych wystepuja u nich depresja (20-58%) i zaburzenia
lekowe (do 50%), zaburzenia osobowosci typu B wedtug DSM (40%), a takze inne
zaburzenia konwersyjne (20%) [52, 54]. Ponadto u pacjentéw ze wspolistnieniem
obu typow napadow stwierdzono gorsze funkcjonowanie poznawcze, zwlaszcza
w zakresie pamigci wzrokowej [55].

Leczenie napadéw rzekomych u pacjentéw z padaczka opiera si¢ na poinformo-
waniu chorego i jego bliskich o rozpoznaniu oraz terapii psychologicznej. Takie po-
stepowanie pozwala w wiekszo$ci przypadkow wyeliminowaé lub ograniczy¢ PNES,
ponadto u czesci chorych takze zmniejszy¢ dawki lekéw przeciwdrgawkowych.

Magaudda i1 wsp. [58] zaproponowali podzial pacjentow ze wspoltistnieniem
napadow rzekomych i prawdziwych na trzy grupy, na podstawie przebiegu choroby,
wzajemnych zalezno$ci migdzy napadami i wynikajacych z tego mozliwosci tera-
peutycznych:

(1) chorzy z lekooporna padaczka ogniskowa i zaburzeniami afektywnymi

— PNES stanowig nastgpstwo konsekwencji psychospotecznych padaczki
(stygmatyzacji, trudnos$ci w nawigzywaniu relacji spotecznych czy prob-
lemow z zatrudnieniem),
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— leczenie opiera si¢ na terapii poznawczo-behawioralnej, wspomaganej
w razie potrzeby leczeniem farmakologicznym zaburzen afektywnych;

(2) chorzy z padaczka i uposledzeniem umystowym w wyniku uszkodzenia moz-
gowia we wczesnym etapie rozwoju
— napady rzekome pojawiajg si¢ po ograniczeniu napadéw prawdziwych
przez skuteczne leczenie przeciwdrgawkowe i stanowig ich substytut za-
pewniajacy utrzymywanie kontroli nad opiekunami i zdobycie ich szcze-
goblnej uwagi,
— leczenie polega na edukacji opiekunow i zmodyfikowaniu ich postepo-
wania;
(3) chorzy z padaczka dobrze kontrolowana przez dotychczasowe leczenie, u kto-
rych PNES pojawity si¢ w nastepstwie traumatycznego przezycia
— czesto wspolistniejg zaburzenia osobowosci typu B wedlug DSM i/lub
zaburzenia Igkowe,

— leczenie oparte jest na psychoterapii.

6. Konsekwencje zaburzen psychicznych u chorych na padaczke

Najpowazniejszym nastgpstwem wspoOlistnienia zaburzen psychicznych z padaczka
jest problem samobdjstw. Chorzy na padaczke sa bardziej podatni na mysli i tendencje
samobdjcze, a 0,2-0,4% podejmuje proby samobodjcze [1, 34]. Ryzyko popetienia
samobojstwa jest szczego6lnie wysokie u chorych z napadami ogniskowymi o symp-
tomatologii skroniowej oraz w razie duzej czestotliwosci napadow niepoddajacych
si¢ leczeniu. Wzrasta ono takze znaczaco w wypadku wspotistniejacych zaburzen
psychotycznych, afektywnych Iub Igkowych oraz uzaleznien od alkoholu i innych
substancji odurzajacych. Aspekt ten nalezy uwzglednic takze w odniesieniu do efektow
niepozadanych lekow przeciwdrgawkowych zwiazanych z dziataniem depresjogennym
(lewetiracetam, topiramat, klonazepam, wigabatryna, tiagabina).

Zaburzenia psychiczne u chorych na padaczke istotnie wptywaja na ich jako$¢ zycia
ir6zne aspekty funkcjonowania. Odgrywaja wazng role w postrzeganiu wlasnej osoby
1 mogg dodatkowo poglebia¢ wywotane przez padaczke poczucie izolacji i stygmaty-
zacji spolecznej. Moga ksztattowac takze postawe pacjenta wobec choroby i leczenia
— zazwyczaj negatywnie wptywajac na wspoltprace z lekarzem i stosowanie si¢ do
zalecen terapii (adherence/compliance), co z kolei skutkuje gorsza kontrolg napadow.

Znajomo$¢ uwarunkowan i charakterystycznych cech zaburzen psychicznych
wspotistniejacych z padaczka pozwala na wyodrgbnienie grupy chorych szczegolnie
obarczonych ryzykiem (ze wzgledu na rodzaj napadow, przebieg choroby oraz sytuacje
pacjenta) i poddanie uwaznej obserwacji przebiegu ich choroby i leczenia.

Wobec wzrastajacej liczby dostepnych lekow przeciwpadaczkowych, a takze
przeciwpsychotycznych i przeciwdepresyjnych, wiedza dotyczaca ich mechanizmow
dziatania, potencjalnych interakcji i dziatan niepozadanych umozliwia optymalny dobor
lekow dla danego pacjenta, zaréowno w kontekscie kontroli napadow padaczkowych,
jak i zaburzen psychicznych. Wspodtpraca neurologa i psychiatry w tym zakresie moze



Zaburzenia psychiczne u chorych na padaczke 65

utatwié rozstrzygnigcie watpliwos$ci diagnostycznych oraz opracowanie odpowiedniej
strategii terapeutyczne;j.
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