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Zoznam skratiek a vymedzenie zakladnych pojmov
CNS centralny nervovy systém

epilepticka encefalopatia s kontinualnymi
CSWS komplexmi hrotu a vlny v spanku (Continuous
Spike — Wave syndrome during Sleep)

EEG elektroencefalografia

FBLR fyziatria, balneoldgia a lieCebna rehabilitacia
LGS Lennoxov — Gastautov syndrom

MR magnetickd rezonancia

REM rychle pohyby oc¢i (Rapid Eye Movements)
VVCH vrodena vyvojova chyba

Kompetencie

Lekar so Specializaciou neuroldgia a detska neuroldgia zabezpeci neurologicku diagnostiku a
liecbu neurologickych priznakov pacientov s LGS.

Lekar so Specializéciou psychiatria a detskd psychiatria zabezpec€uje konzilidrne vySetrenia v
pripade vyskytu vyznamnych poruch spravania vratane podozrenia na poruchu autistického
spektra.

Lekar so Specializaciou radiologia zabezpecCuje konzilidrne vySetrenia na posudenie
neurozobrazovacich vySetreni u pacientov s LGS v ramci etiologickej diagnostiky.

Lekar so Specializaciou lekdrska genetika zabezpeCuje konziliarne vySetrenia v ramci
etiologickej diagnostiky pacientov s LGS a poradenstvo ohl'adom planovaného rodi¢ovstva u
pacientov s LGS a ich pribuznych.

Lekar so Specializaciou FBLR a fyzioterapeut vo vzdjomnej spolupréci navrhuju a zabezpecuju
fyziatricko-rehabilita¢nt terapiu v pripade motorického deficitu u pacientov s LGS.
Psycholog zabezpeCuje postdenie kognitivnych schopnosti, ako aj osobnostnych
a behavioralnych vlastnosti pacienta. V pripade potreby moéze poskytovat psychoterapiu
pacientovi event. jeho pribuznym.

Vseobecny lekar zabezpecuje zakladni zdravotni starostlivost, vratane indikécie
konziliarnych vySetreni podl'a diagndzy a stavu pacienta.

Uvod

Na tvod je potrebné definovat’ urcité pojmy.

Epilepsia je ochorenie mozgu charakterizované predispoziciou na epileptické zachvaty a
naslednymi neurobiologickymi, kognitivnymi a psychosocidlnymi ddsledkami tohto stavu
(Fisher a kol., 2005). Podl'a aktuélnej, tzv. praktickej definicie epilepsie hovorime o nej v



pripade dvoch neprovokovanych epileptickych zachvatov s odstupom aspon 24 hodin, jedného
zachvatu s vysokou (viac ako 60 %) pravdepodobnost’ou jeho recidivy a pri stanoveni tzv.
epileptickych syndromov (Fisher a kol., 2014).

Ako epilepticky syndrom oznacujeme stibor spolo¢nych klinickych a elektrofyziologickych
charakteristik (typ zachvatov, nalezy na EEG a neurozobrazovacich vySetreniach, objektivny
neurologicky nalez, vyskyt podla veku, sptstacie faktory a niekedy aj progndza), ktoré
spolo¢ne definuju urciti rozpoznatel'nu klinicka poruchu (Berg a kol., 2010).
Lennoxov-Gastautov syndrém (LGS) patri medzi najhorSie epileptické syndromy vobec.
Vyznacuje sa polymorfnymi zachvatmi, neuropsychologickou regresiou a typickym EEG
nalezom.

Prevencia

Epilepsia je jedno z mala ochoreni, pri ktorom prevencia prakticky neexistuje, a to napriek
tomu, Ze stanovenie rizikovych skupin pacientov je viac-menej jednoduché, kedze 40%
epileptikov ma ziskanu pri¢inu epilepsie (v dosledku kraniocerebralnych poraneni, nahlych
ischemickych a hemoragickych cievnych mozgovych prihod, intrakranidlnych infekeii,
protrahovanych epileptickych zachvatov, komplikovanych febrilnych ki¢ov, nadorov, ai.)
Proces, ktory vedie od samotného inzultu mozgu az k stavu so spontannym vyskytom
epileptickych zachvatov sa nazyva epileptogenéza. Prevencia epilepsie spociva prave v
zasahovani do tohto procesu, alebo v zmierneni samotného inzultu (napr. primerand a rychla
liecba status epilepticus alebo komplikovanych febrilnych ki¢ov). Treba poznamenat’, ze
klasicka chronicka lie¢ba antiepileptikami je v podstate len symptomatickd, nie preventivna.
Aj ked’ v stucasnosti prebicha mnozstvo vyskumov ohl'adom ovplyvnenia epileptogenézy,
ziadna metdda nepresahovala experimentalnu rovinu a nedostala sa do beznej klinickej praxe.
Prikladom je posttraumaticka epilepsia — podl'a nedavnej Chochrane analyzy, nie st dostatocné
evidencie, ktoré by svedcili pre redukciu rizika skorych (do 7 dni od Grazu) alebo neskorych
epileptickych zachvatov (po 7 diioch) po profylaktickom podani antiepileptik (fenytoin a
karbamazepin u skorych zachvatov; fenytoin, levetiracetam a valproat u neskorych).

Epidemiologia

Epilepsia je druhé najcastejSie neurologické ochorenie v detskom veku. Na Slovensku je jej
prevalencia v pediatrickej populacii 4,3 na 1 000 deti a dispenzarizovanych je okolo 5 000 deti
s touto chorobou (Sykora, 2004).

Incidencia Lennoxovho-Gastautovho syndromu je asi 2 : 100 000 deti, ¢o reprezentuje 5 az
10% deti s epilepsiou. Svojou incidenciou patri teda LGS medzi tzv. zriedkavé ochorenia, pri
ktorych je incidencia podl'a definicie od Europskej unie menej ako 5 : 10 000 (Rozhodnutie ¢.
1295/1999/EC Eurdpskeho parlamentu a Eurdpskej rady).

Patofyziologia

LGS byva vicsinou symptomaticky — v dosledku Strukturdlnych zmien (VVCH mozgu,
tumory, neurokutdnne syndromy, pre- alebo perinatalne noxy, ai.), genetickych portch,
metabolickych ochoreni, imunologicky podmienenych stavov (napr. autoimunitné



encefalitidy), alebo infekcii CNS (napr. po herpetickej meningoencefalitide). Asi u 25 — 33 %
pacientov s LGS sa nepodari objasnit’ jeho pricinu.

Klasifikacia
LGS moze byt rozdeleny podla etiologie na symptomaticky a kryptogénny (vid® bod
Patofyzioldgia).

Klinicky obraz

LGS zacina zvycajne pred 8. rokom zivota s maximom vyskytu medzi 3. a 5. rokom. Zachvaty
mozu vzniknut' de novo alebo mézu byt pokracovanim zavaznych infantilnych epileptickych
poruch (napr. Westovho syndromu). Neskorsi zaciatok, aj v dospelom veku, nie je vyluceny.
LGS charakterizuje tridda polymorfnych zachvatov, typického nalezu na EEG a kognitivno-
behaviordlne poruchy.

V ramci zachvatov byvaju najcastejSie tonické zachvaty, bez ktorych je diagnéza LGS maélo
pravdepodobna. Vyskytuju sa tiez atypické absencie, nahle tonické alebo atonické pady (tzv.
“drop attacks’’), nonkonvulzivny status epilepticus, myoklonické zachvaty, ako aj d’alSie typy
(fokalne zachvaty s prechodom do bilateradlnych tonicko-klonickych ki€ov, generalizované
tonicko-klonické zachvaty a unilateralne zachvaty v neskorsich stadiach LGS).
Kognitivno-behavioralne poruchy st ve'mi markantné pri LGS. Drviva vécSina pacientov
ma tazky kognitivny deficit s postupnym poklesom IQ, pricom len 10-20% deti s LGS st
kognitivne v prijatelnych medziach normy. Behaviordlne zmeny v zmysle hyperaktivity,
agresivity a autistické rysy v spravani sa vyskytuju u asi polovice pacientov s LGS.

EEG nalezy. Typicky pri LGS je nalez pomalych komplexov hrotu a viny o frekvencii < 3 Hz
v bdeni. Tento nalez sa nemusi vyskytovat’ v uvodnych stadiach ochorenia, hlavne u pacientov,
ktori mali v minulosti iné epileptické encefalopatie (napr. Westov syndrom). Pre LGS tiez je
typicka paroxyzmalna rychla aktivita (10 — 20 Hz) po¢as non-REM spanku. Ak je tento nalez
dlhsi ako 5 sekund byva sprevadzany tonickym zachvatom.

Diagnostika I Postup urcéenia diagnozy

Neexistuji univerzalne kritérid na stanovenie LGS. Ako bolo viackrat spomenuté, tato
diagnodza je zalozenid na klinickom obraze s polymorfnymi epileptickymi zachvatmi a
psychomotorickou retardaciou event. regresom, a na typickom EEG néleze. Cross a kol. (2017)
odporucajui nasledujuce vySetrenia u pacientov s podozrenim na LGS v Case diagnostiky:

e Spankové EEG. Podl'a autorov spominanej prace je aZ nevyhnutné vySetrenie,
ked’ze pritomnost’ tonickych zachvatov a/alebo vyskyt rychlej paroxyzmalnej
aktivity v spanku je potrebna na stanovenie LGS. Z tohto dovodu, pri podozreni na
LGS, malo by byt toto vySetrenie prednostne realizované.

¢ MR mozgu je nevyhnutné na vylacenie Stukturalnych pri¢in, ¢o méze mat’ aj priamy
dopad na d’al§i manazment pacienta.

e Genetické vySetrenie. Napriek tomu, Ze LGS nie je monogénne podmienené
ochorenie, genetické vysetrenie je dolezité z hladiska diagnostiky, prognézy a



stanovenia rizika u d’al$ich deti v rodine. Mutéacie génov DNM1, ALG13, CDKLS5,
GABRB3, SCN1A, SCN2A, STXBP1, CHD2, CUX2 a MAPK10 patria medzi
najcastejsie u pacientov s LGS. Jednotny algoritmus ohl'adom genetickych vySetreni
pri LGS neexistuje. V tomto zmysle odpora¢ame doplnenie cielenych vysetreni pri
pozitivnej rodinnej anamnéze, jednoznacnom klinickom obraze alebo
patognomickych néalezoch na pomocnych vysetreniach (napr. pri naleze typickom
pre tuberdznu skler6zu na MR mozgu je potrebné doplnit’ molekuldrno-genetické
vySetrenie génov TSC1 a TSC2) a v pripade Ze sa nejedna o jasnt klinicka jednotku
pokractovat’  vo vySetrovani pomocou arrayCGH, molekularno-genetického
vySetrenia panélov génov spojenych s epileptickymi encefalopatiami event.
celoexdmového vysetrenia podl'a moznosti daného pracoviska.

V ramci diferencidlnej diagnostiky treba rozlisit' LGS od epilepsie s myoklonicko-atonickymi
zachvatmi (tzv. Dooseho syndréom), CSWS a epilepsie zo suplementarnej motorickej arey. V
pripade Dooseho syndromu narozdiel od LGS sa nevyskytuju tonické zachvaty a spankova
architektira na EEG byva v norme. Pri epileptickej encefalopatii s kontinudlnymi komplexmi
hrotu a viny v pomalom spanku (CSWS) m6Zu byt pritomné atonické zachvaty a na EEG moze
byt tiez ndlez pomalych komplexov hrotu a viny v bdeni. Na druhej strane, tonické zachvaty
nebyvaju a EEG nalez v spanku nema typicky nélez rychlej paroxyzmalnej aktivity. Zachvaty
20 suplementarnej motorickej arey mézu imponovat svojim charakterom (asymetrické tonické)
ako LGS. Zakladna aktivita na EEG byva ale v norme.

Liecba

Zachvaty pri LGS byvaju farmakorezistentné a v liecbe spravidla je potrebna polyterapia,
event. dalSie nefarmakologické metody lieCby (resekéna epileptochirurgia, stimulator
vagového nervu — VNS, kalosotomia, ketogénna diéta). OSetrujuci lekar sa musi snazit’ o ¢o
najlepSiu kompenzaciu zachvatov, ktoré najviac obmedzuju alebo ohrozuju pacienta, ale vzdy
treba brat’ ohl'ad na kvalitu Zivota pacienta. Snaha o dosiahnutie bezzachvatového stavu “za
kazda cenu” mdze byt nakoniec kontraproduktivna pre pacienta. Napr. v niektorych pripadoch
st neziaduce ucinky antiepileptik horSie pre pacienta ako samotné zachvaty.

Doposial’ robené stidie k liecbe LGS nepriniesli jednozna¢né zavery. Nedavna Cochrane
analyza ohl'adom liecby LGS nedokézala superioritu jedného antiepileptika oproti ostatnym
(8lo o lamotrigin, rufinamid, topiramar, felbamat, klobazam). V stcasnosti sa preto riadime
odporucaniami neurologickych spolo€nosti a expertov v danej problematike. Lie¢ba musi byt
“Sitd na mieru” pacienta a mysliet’ treba nielen na pohlavie, vek, komorbidity a konkomitantna
liecbu, ale aj na dominantny typ resp. typy zachvatov.

Cross a kol. (2017) odportacaji nasledovny postup:

e Pacientis LGS de novo. Liekom prvej vol'by je valproat. Ak sa nedosiahne zlepSenie
po niom, odporuca sa pridanie lamotriginu do liecby, priCom treba davat’ pozor na
jeho pomalSiu titraciu pri valproate. Ak efekt nie je dostatocny, odporuca sa
rufinamid, a nasledne vysadenie valproatu alebo lamotriginu. Ak zvolime vysadenie
valproatu, davka lamotriginu moze byt zvysena. Dalsie terapeutické zmeny treba
diskutovat’ s pacientom a jeho zakonnymi zéastupcami. Do uvahy prichadzaja



topiramat, klobazam (hlavne v kritickych obdobiach so zhorSenim stavu),
levetiracetam, zonisamid, perampanel, etosuximid (na liecbu absencii), fenobarbital
(na lieCbu generalizovanych tonicko-klonickych zéachvatov). Na druhej strane,
karbamazepin, oxkarbazepin, eslikarbazepin, fenytoin a tiagabin moézu zhorSit’
myoklonické  zachvaty. Pri  farmakorezistencii vzdy treba zvazovat
nefarmakologicku liecbu — vhodnost’ resekénej epileptochirurgie u pacientov s
fokalnymi zachvatmi alebo Strukturdlnymi léziami; kalosotémiu v pripadoch, ked’ st
atonické zachvaty v popredi; ketogénna diétu alebo vagovy stimulator. Volba tychto
metod zavisi aj od oakavanej spoluprace zo strany rodiny pacienta.

Pacienti s LGS, ktori mali v minulosti inu epilepticki encefalopatiu (napr.
Westov syndrém). Tak, ako u pacientov s LGS de novo, odporuca sa nasadenie
valproatu, ak ho pacient neuziva. Ak je pacient nastaveny na kombinaciu liekov,
odporuca sa po nasadeni valproatu vysadenie jedného z uzivanych antiepileptik.
Nasledujuce kroky platia ako u pacientov s LGS de novo — postupné pridanie
lamotriginu, rufinamidu event. d’alSich antiepileptik alebo nefarmakologickych
metdd liecby.

ManaZment nonkonvulzivneho status epilepticus. Az tri Stvrtiny pacientov s LGS
mozu mat’ nonkonvulzivny status epilepticus. Klinicky obraz méze byt rézny — od
zmitenosti az po komu. Liecba je menej agresivna ako pri konvulzivnej forme — napr.
vyhybame sa liecbe anestetikami. Odporica sa skor klobazam, valproat alebo
kortikosteroidy, pricom cielom je dosiahnutic EEG nalezov ako pred rozvojom
nonkonvulzivneho status epilepticus.



Tab. ¢. 1

Prehl’ad odporicanej liecby podra kvality a sily dokazov

Uroveii
odporicania

Valproat je vhodny ako liek prvej vol'by IIalll B
Klobazam, lamotrigin, levetiracetam a topiramat I alll B
su efektivne ako pridavna liecba
Ketogénna diéta je uc¢inna pri farmakorezistentnom LGS III c
Kalosotomia je u¢inna pri atonickych zachvatoch v ramci

11T C
LGS
VNS je u¢inny pri farmakorezistentnom LGS I C

Poznamka: adaptované podl'a Reséndiza-Aparicia et al., 2019

Prognoza

LGS ma nepriazniva prognézu — t'azké neurokognitivne poruchy sa vyskytuju prakticky u
vSetkych pacientov a u vySe troch Stvrtin pretrvavaju epileptické zachvaty, hlavne tonické a
atonické. Pacienti s vi¢Sinou odkazani na trvala asistenciu d’alSich osob.

Stanovisko expertov (posudkova ¢innost’, revizna ¢innost’, PZS a pod.)

Z posudkového hl'adiska podl'a zdkona ¢. 461/2003 Z. z. o socidlnom poisteni , posudkovi
lekari Socialnej poistovne posudzujii dlhodobo nepriaznivy zdravotny stav dietat’a, ktoré si
vyzaduje osobitnu starostlivost’, a to na ucely § 15 ods. 1 d zdkona o socidlnom poisteni, t. j.
na ucely dochodkového poistenia osoby, ktora sa riadne stara o takéto dieta od doviSenia
Siestich rokov jeho veku, najdlhsie do 18 rokov veku. Socialna poistoviia vyda posudok o
zdravotnom stave dietat’a z vlastného podnetu, na zaklade dat poskytnutych Ustredim préce,
socialnych veci a rodiny, alebo aj na zéklade Ziadosti opatrovatel’a dietata. Po dovfSeni 18
rokov veku diet'at’a, je moznost’ posudit’ jeho zdravotny stav na ucely invalidity na zaklade
ziadosti o invalidny déchodok, dorucenej do prislusnej pobocky Socialnej poistovne.

Zabezpecenie a organizacia starostlivosti

Starostlivost’ o pacientov s LGS patri do rak neuroléga resp. detského neuroldga, ktory
rozhodne tieZ o potrebe d’alSich konzilidrnych vySetreni. V pripade farmakorezistencie sa
odporuca konzultacia na vySSom pracovisku (vid® webovu stranku Slovenskej ligy proti
epilepsii https://slae.sk/index.php/pracoviska-a-ambulancie).

DalSie odporucania
V réamci neurologického dispenzaru sa odporuca kontrola aspon raz ro¢ne, idealne aspon
dvakrat ro¢ne.



Vzhl'adom na mozné neziaduce Uc¢inky antiepileptik sa odporica monitoring laboratornych
vySetreni aspon dvakrat rocne, a po nasadeni nového antiepileptika do troch mesiacov.

Pri motorickom deficite je potrebna fyziatricko-rehabilitacna terapia pod vedenim lekara
FBLR a fyzioterapeuta.

Specialny doplnok $tandardu
Diagnosticka otazka ¢. 1

1. Definujte vasu otazku pouzitim nastroja PICO

e Populacia:  pacienti so susp. Lennoxovym — Gastautovym syndroémom (LGS)

e Intervencia: realizacia spankového EEG

e Komparacia: nativne EEG

e Vystup: v€asné stanovenie diagnozy LGS

2. NapiSte vaSu otazku:
Pri pacientoch spodozrenim na LGS je spankové EEG vypovednejSie k definitivnemu
stanoveniu diagndzy oproti nativnemu EEG?
Terapeuticka otazka ¢. 1

1. Definujte vasu otazku pouZzitim nastroja PICO

e Populacia: pacienti s farmakorezistentnym LGS

e Intervencia:  nefarmakologicka lieCba (resekcnd epileptochirugia, stimulator

vagového
nervu — VNS, ketogénna diéta, kalosotomia)

e Komparacia: farmakologicka liecba

e Vystup: redukcia poctu zachvatov

2. NapiSte vaSu otazku:
U pacientov s farmakorezistentnym LGS ma nefarmakologicka liecba (resekéna
epileptochirugia, VNS, ketogénna diéta, kalosotomia) oproti farmakologickej lepsi Gc¢inok
v zmysle redukcie poctu zachvatov?

Odporucania pre d’alsi audit a reviziu Standardu
Odportacame revidovat tento Standard kazdych 5 rokov a po zavedeni nového manaZmentu
diagnostiky alebo liecby LGS na Slovensku.
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Poznamka:

Ak klinicky stav a osobitné okolnosti vyzaduju iny pristup k prevencii, diagnostike
alebo liecbe ako uvadza tento Standardny postup, je mozny aj alternativny postup,

ak sa vezmu do uvahy dalSie vySetrenia, komorbidity alebo liecha, teda pristup zaloZeny

na dokazoch alebo na zdklade klinickej konzultdcie alebo klinického konzilia.

Takyto klinicky postup ma byt jasne zaznamenany v zdravotnej dokumentdcii pacienta.

Utinnost’
Tento Standardny postup nadobuda ucinnost’ od 15. maja 2021.
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