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Leki przeciwdrgawkowe w leczeniu pobudzenia i zachowań 
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Streszczenie
Znaczna część osób z otępieniem prezentuje pobudzenie i zachowania agresywne. Praca omawia korzyści 

i ograniczenia w stosowaniu leków p. drgawkowych takich jak karbamazepina, okskarbazepina, kwas walproinowy, 
lamotrigina, gabapentyna i topiramad jako potencjalną opcję leczenia pobudzenia i agresji w przebiegu otępienia. 
Najwięcej pozytywnych danych przemawia za karbamazepiną, jednak szereg możliwych interakcji farmakokine-
tycznych ogranicza jej zastosowanie. W chwili obecnej brak jest wystarczającej ilości wiarygodnych danych potwier-
dzających zasadność stosowania leków p. drgawkowych u osób otępiałych. Leki te nie są rekomendowane w leczeniu 
pobudzenia i zachowań agresywnych w przebiegu otępienia. Geriatria 2024;18:240-248. doi: 10.53139/G.20241823
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Abstract
Significant number of people with dementia experience agitation an aggression. This article focus on benefits 

and limitations of anticonvulsants such as, carbamazepine, oxcarbazepine, valproate, lamotrigine, gabapentin and 
topiramate as possible treatment option for agitation and aggression in patients with dementia. Most positive data 
are available for carbamazepine, however, pharmacokinetic interactions limit its use. So far, data of using antico-
nvulsants in demented patients with agitation are not convincing. And now anticonvulsants are not recommended 
to use as pharmacological treatments for agitation and aggression in patients with dementia. Geriatria 2024;18:240-248. 
doi: 10.53139/G.20241823

Keywords: Anticonvulsants, agitation, dementia

ARTYKUŁ POGLĄDOWY / REVIEW PAPER 
Otrzymano/Submitted: 28.10.2024 • Zaakceptowano/Accepted: 28.11.2024

240

ORCID: Leszek Bidzan 0000-0002-4373-5459

Wprawdzie zaburzenia funkcji poznawczych 
stanowią o istocie klinicznej otępienia, jednak w jego 
przebiegu notuje się szereg innych objawów psycho-
patologicznych [1]. Objawy pozapoznawcze, nazywane 
również objawami neuropsychiatrycznymi są często 
przyczyną wyraźnego pogorszenia funkcjonowania 
pacjenta stając się bezpośrednią przyczyną umieszcze-
nia w placówce opiekuńczej [2]. Problemem stają się 
zwłaszcza zachowania agresywne i impulsywne, które 
są stosunkowo częste wśród osób z otępieniem [3,4]. 
Zwykle mają one tendencję do nasilania się w miarę 
postępu procesów otępiennych, chociaż niejednokrotnie 
ujawniają się już na początku choroby [5]. 

Pobudzenie, często połączone z zachowaniem 
agresywnym i impulsywnym obserwuje się u blisko 2/3 
pacjentów z otępieniem [3]. Postać etiologiczna otępienia 
jak się zdaje może mieć wpływ na częstość występowa-
nia tego rodzaju zachowań [6]. Istotne znaczenie ma 
umiejscowienie zmian zwyrodnieniowych w mózgowiu. 
Szczególnie zajęcie płatów czołowych, w tym zwłaszcza 
obszarów oczodołowych i przedniego zakrętu obręczy 
będzie się wiązać z nasileniem zachowań impulsyw-
nych [7]. Występują one częściej np. w tzw. czołowym 
wariancie choroby Alzheimera, co koreluje z większą 
ilością splątków neurofibrylarnych, a więc z większym 
nasileniem zmian zwyrodnieniowych [7,8]. Zmiany 
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histochemiczne białek tau są charakterystyczne dla 
otępień czołowych, w przebiegu których często dochodzi 
do zachowań impulsywnych i agresywnych [9,10]. 

Z uwagi na szereg negatywnych konsekwencji jakie 
wiążą się z zachowaniami impulsywnymi podejmuje 
się próby ich leczenia. W pierwszym rzędzie należy 
zastosowań strategie behawioralne, które dość często 
przynoszą bardzo dobry skutek. W części przypadków 
konieczna będzie jednak farmakoterapia. Obecnie 
dominuje pogląd, że podstawową grupą leków przy 
pobudzeniu w przebiegu otępienia, szczególnie z towa-
rzyszącymi formami zachowań agresywnych, są leki p. 
psychotyczne. Jednak z różnych powodów stosowanie 
tej grupy leków może wiązać się z istotnymi ograni-
czeniami. Zdaniem części autorów alternatywnym 
postępowaniem w stosunku do leków p. psychotycznych 
może być zastosowanie leków przeciwdrgawkowych [11]. 

Zastosowanie leków p. drgawkowych w leczeniu 
zaburzeń psychicznych ma długą i dobrze udokumento-
waną tradycję. Również obecnie z powodzeniem są sto-
sowane w terapii szeregu objawów psychopatologicznych 
w młodszych grupach wiekowych. Dotyczy to zarówno 
środków od dawna stosowanych, jak np. karbamazepina 
i kwas walproinowych jak i preparatów stosunkowo 
nowszych (lamotrigina, gabapentyna). Preparaty te były 
i są nadal stosowane w leczenia pobudzenia, zwłaszcza 
z towarzyszącą agresją w przebiegu otępień [12]. Ocena 
ich skuteczności jak i bezpieczeństwa nie jest jednak jed-
noznaczna. Co dość znamienne po pierwszych optymi-
stycznych doniesieniach mówiących o ich skuteczności, 
bliższa analiza ich działania poddawała w wątpliwość 
skuteczność, a przy tym niejednokrotnie wskazywała 
na niewłaściwą ich tolerancję. 

Karbamazepina 
Udokumentowane próby stosowania karbamaze-

piny celem redukcji zachowań impulsywnych u osób 
z otępieniem sięgają drugiej połowy XX wieku. W roku 
1975 opublikowano pierwsze opisy kazuistyczne, w któ-
rych zwrócono uwagę na pozytywne działanie tego leku. 
W kolejnych latach ukazało się kilka dalszych doniesień 
podtrzymujących, jak się mogło wydawać, pozytywną 
opinie o skuteczności karbamazepiny w redukcji 
pobudzenia u pacjentów otępiałych [13]. W kolejnej 
publikacji, tym razem opartej na ocenie otwartej próby 
stosowania karbamazepiny u ośmiu osób z organicznym 
uszkodzeniem mózgowia przejawiających zachowania 
agresywne wykazano znaczące zmniejszenie liczby 
incydentów z agresją czynną u wszystkich badanych. 

Dodatkowo istotny był fakt zastosowania karbamaze-
piny w następstwie braku skuteczności wcześniejszej 
kuracji neuroleptycznej [14]. Trzeba jednak w tym 
wypadku zwrócić uwagę, że nie wszyscy z poddanych 
obserwacji wykazywali objawy otępienne. Natomiast 
w pracy Gleasona i Schneidera (1990) uwzględniono 
wyłącznie osoby z rozpoznaniem choroby Alzheimera, 
u których również wcześniejsze leczenie neuroleptyczne 
nie przyniosło poprawy w odniesieniu do pobudzenia. 
U przynajmniej pięciu badanych (z dziewięciu włączo-
nych do obserwacji) uzyskano wyraźną poprawę [15]. 
Uzyskane w poprzednich badaniach wyniki dodatkowo 
potwierdzono w kolejnym badaniu przeprowadzo-
nym na większej liczbie pacjentów z nasiloną chorobą 
Alzheimera (n = 15). Wcześniej osoby te były leczone 
bez powodzenia lekami p. psychotycznymi. Ocena 
nasilenia objawów psychopatologicznych w ocenie skalą 
BPRS (Brief Psychiatric Rating Scale) wykazała istotną 
statystycznie poprawę [16]. 

Ocenie skuteczności karbamazepiny poświęcono 
kilka badań randomizowanych z kontrolą placebo 
(tzw. RCTs – Randomized controlled clinical trials). 
W chronologicznie pierwszym z nich opartym jednak 
na niewielkiej grupie badanych (n = 19) stosowanie kar-
bamazepiny w dawce od 100 do 300 mg na dobę przez 
okres czterech tygodni nie miało widocznego wpływu 
na nasilenie objawów pobudzenia w przebiegu otępienia. 
Ponadto odnotowano pewne pogorszenie funkcjono-
wania poznawczego w badanej grupie [18]. W kolejnym 
badaniu wprawdzie nierandomizowanym, ale kontrolo-
wanym placebo ocenie poddano 25 pacjentów przejawia-
jących werbalną lub fizyczną agresję, uzyskując znacząco 
lepsze wyniki w grupie leczonych aktywnym prepara-
tem. W tym wypadku dawkę karbamazepiny ustalano 
w oparciu o poziom leku w surowicy, za pożądany przyj-
mując przedział od 5 do 8 mikrogramów w mililitrze 
[18]. Jednym z najważniejszych badań wskazujących 
na skuteczność karbamazepiny było badanie Tariota 
i wsp. opublikowane w 1998 roku. Sześciotygodniowe 
stosowanie karbamazepiny w dawce do 300 mg (dawkę 
stopniowo zwiększano, począwszy od początkowej 100 
mg, kontrolując poziom leku w surowicy) przyniosło 
istotną statystycznie poprawę w ocenie skalami BPRS 
oraz CGI-C (Clinical Global Impression: Change). Nie 
obserwowano pogorszenia funkcjonowania poznaw-
czego. Badanie było randomizowane i kontrolowane 
placebo [19]. 

Przy stosowaniu karbamazepiny należy liczyć się 
z dość często występującymi objawami ubocznymi, 
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do których można zaliczyć biegunkę, wzmożoną sen-
ność oraz zawroty głowy, zwykle o niewielkim lub 
umiarkowanym nasileniu. Znacznie groźniejsza jest 
możliwość wystąpienia poważnych reakcji skórnych 
(zespołu Stevensa – Jahnsona i toksycznej epidermalnej 
nekrozy), zwłaszcza u pacjentów z allelem HLA-B 1502. 
Według części rekomendacji dotyczących stosowania 
karbamazepiny przed jej włączeniem należy wykonać 
badanie genetyczne na obecność HLA-B 1502, dotyczy 
to przede wszystkim populacji azjatyckich [21]. Do 
listy potencjalnych zagrożeń związanych ze stosowa-
niem karbamazepiny należy jeszcze dodać obniżenie 
poziomu sodu i możliwość wywołania leukopenii [21]. 
Należy podkreślić istotne znaczenie kontroli morfologii, 
ponieważ zawsze istnieje ryzyko wywołania agranulocy-
tozy, szczególnie jako efekt interakcji, w tym interakcji 
z niektórymi lekami p. psychotycznymi, a zwłaszcza 
z klozapiną [16].

Podsumowując można stwierdzić, ze pomimo 
danych wskazujących na korzystne działanie karbama-
zepiny w leczeniu pobudzenia z towarzyszącą agresją 
u osób otępiałych możliwość jej zastosowania jest ogra-
niczona. Trzeba bowiem wziąć pod uwagę, ze ryzyko 
wystąpienia objawów nietolerancji jest wyraźnie wyższe 
u osób starszych. [22]. Również w tej grupie wiekowej 
trzeba się liczyć z większym zagrożeniem wystąpieniem 
interakcji z uwagi na częstą współchorobowośc. 

Okskarbazepina
Okskarbazepina, analog ketonowy karbamazepiny, 

wzbudza zainteresowanie z uwagi na sugerowaną lepszą 
tolerancję w porównaniu do związku macierzystego. 
Problem z jej właściwą oceną w leczeniu zachowań agre-
sywnych u osób z zaburzeniami otępiennymi stanowi 
brak odpowiedniej liczby prawidłowo przeprowadzo-
nych badań. Zasadniczo można powołać się na zale-
dwie jedno badanie. Badanie to było randomizowane 
z kontrolą placebo i dotyczyło osób z otępieniem typu 
Alzheimera oraz naczyniopochodnym oraz postaciami 
mieszanymi prezentującymi pobudzenie i zachowania 
agresywne. Do badania włączono 103 osoby przeby-
wające w placówkach opiekuńczych. Porównanie osób 
przyjmujących preparat czynny (okskarbazepinę) 
z grupą kontrolną (placebo) w okresie ośmiotygodnio-
wej obserwacji nie wykazało istotnych statystycznie 
różnic w wynikach stosowanych narzędzi oceny stanu 
psychicznego (NPI – Neuropsychiatric Inventory, BARS 
– Brief Agitation Rating Scale). Jedynie zaobserwowano 
pewną tendencję, nie potwierdzoną jednak statystycznie 

do lepszej odpowiedzi terapeutycznej w grupie stosującej 
okskarbazepinę w odniesieniu do skali BARS [23]. 

Oprócz braku badań dotyczących jej skuteczności 
pojawiły się pewne zastrzeżenia w stosunku do jej 
tolerancji u leczonych osób. Mianowicie w badaniu 
pacjentów z napadami padaczkowymi wskazano na 
zwiększone ryzyko wywołania hiponatremii. Warte 
przy tym odnotowania jest to, ze ryzyko hiponatremii 
było większe u osób starszych [24]. 

Kwas walproinowy 
Kwas walproinowy jest drugim obok karbamaze-

piny środkiem, któremu poświęcono najwięcej uwagi 
w leczeniu zachowań agresywnych w przebiegu otę-
pień. Pierwsze doniesienia były opisami pojedynczych 
przypadków klinicznych. Przykładowo Mellow i wsp 
(1993) opisali czterech pacjentów otrzymujących kwas 
walproinowy w okresie od jednego do trzech miesięcy. 
U dwóch z leczonych uzyskano znaczną poprawę, 
natomiast trzecia osoba prezentowała poprawę przej-
ściową [25]. Podobne pozytywne wyniki polegające 
na istotnej redukcji zachowań impulsywnych i agre-
sywnych u większości leczonych kwasem walproino-
wym uzyskano w kolejnych badaniach otwartych, 
w których miarą oceny był wynik w skali CGI-C. 
Należy jednak podkreślić, że każde z nich oparte było 
na niewielkiej grupie leczonych (od 10 do 13 osób) 
[26-28]. Dodatkowym dowodem mogącym wskazywać 
na pozytywne działanie kwasu walproinowego były 
próby jego stosowania w terapii skojarzonej z lekami p. 
psychotycznymi. W badaniu Narayana i Nelsona (1997) 
zauważono, że o ile stosowanie kwasu walproinowego 
w monoterapii przyniosło poprawę u około połowy 
leczonych, to w połączeniu z neuroleptykiem skutecz-
ność wyraźnie wzrastała. Ocena podobnie jak w powyżej 
przytoczonych badaniach oparta była na skali CGIC. 
Również i to badanie oparte było na relatywnie małej 
grupie badanych, co niewątpliwie mogło mieć wpływ 
na uzyskane wyniki [29]. 

Wśród prac poświęconych ocenie skuteczności 
kawasu walproinowego uwagę zwraca badanie Forester 
i wsp (2007), w którym zwrócono uwagę na różne 
formy zachowań impulsywnych, wyróżniając fizyczną 
i werbalną agresję oraz pobudzenie tak fizyczne jak 
i werbalne. Takie zróżnicowanie wydaje się mieć istotne 
znaczenie dla właściwej oceny zachowań impulsywnych, 
które w znacznej części badań traktowane były jako 
jeden problem. W omawianym badaniu odnotowano 
zróżnicowaną odpowiedz terapeutyczną w zależności od 
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wyróżnionej kategorii zachowań impulsywnych, doty-
czyło to zarówno monoterapii kwasem walproinowym 
jak i terapii skojarzonej z lekami p. psychotycznymi II 
generacji [30]. 

W przeciwieństwie do badan otwartych próby 
kliniczne oparte na randomizacji z kontrolą pla-
cebo nie przyniosły już tak obiecujących wyników. 
Przeprowadzono przynajmniej pięć tego rodzaju badań 
opartych na ocenie stanu psychicznego skalą BPSD, 
w których stosowano kwas walproinowy w monoterapii. 
Trzy ze wspomnianych badań nie potwierdziły skutecz-
ności kwasu walproinowego w globalnej ocenie skalą 
BPSD [31-33]. Również w odniesieniu bezpośrednio do 
prezentowanej przez badanych agresji nie odnotowano 
skuteczności terapeutycznej w trzech z badań [32,34,35], 
natomiast w czwartym z nich stwierdzono pogorszenie 
stanu psychicznego [31]. Dodatkowym potwierdzeniem 
negatywnych wyników uzyskanych w powyższych 
badaniach była metaanaliza dokonano przez Lonergana 
i Luxenberga (2009) [36]. Ujawniła ona ponadto więk-
szą częstość szeregu objawów ubocznych w grupie 
otrzymującej preparat czynny w odniesieniu do grupy 
placebo. Do najczęstszych należały: sedacja, zaburzenia 
gastryczne, infekcje przewodu moczowego i trombocy-
topenia [36]. W innych jeszcze opracowaniach wskazuje 
się na zwiększone ryzyko upadków wskutek nasilonej 
polekowej senności oraz zaburzeń równowagi [37]. 

W nowszych opracowaniach dotyczących zastoso-
wania kwasy walproinowego w zespołach otępiennych, 
które ukazały się w ciągu ostatnich lat autorzy wskazują 
na brak dowodów potwierdzających jego skuteczność 
w odniesieniu do zachowań impulsywnych i agre-
sywnych. Ponadto podkreśla się wyraźnie zwiększone 
ryzyko wystąpienia objawów niepożądanych [38]. 

 Niewyjaśnionym problemem wydaje się postu-
lowany w niektórych badaniach negatywny wpływ 
stosowania kwasu walproinowego na objętość mózgowia 
[39]. Z drugiej jednak strony istnieją tez doniesienia 
sugerujące znaczenie kwasu walproinowego w spowal-
nianiu progresji objawów choroby Alzheimera [40]. 
Powyższemu twierdzeniu zdają się jednak przeczyć 
badania Liu i Wanga (2020), w którym nie uwidocz-
niono różnic w ocenia funkcji poznawczych pomiędzy 
osobami otrzymującymi placebo i kwas walproinowy 
[41]. Faktem jednak jest, ze ocena była oparta na wyni-
kach skali MMSE (Mini-Mental Status Exam), której 
znaczenie dla monitorowania zmian w zakresie funkcji 
poznawczych jest co najmniej wątpliwe. 

Lamotrigina 
Lamotrigina została wprowadzona do lecznictwa 

później w porównaniu do karbamazepiny i kwasu 
walproinowego, obecnie jest jednak często stosowana 
w leczeniu szeregu zaburzeń psychopatologicznych. Była 
również stosowana w próbach leczenia zachowań agre-
sywnych i pobudzenia u osób otępiałych. Jedna z pierw-
szych publikacji wskazująca na zdecydowaną poprawę 
po zastosowaniu lamotriginy u pacjenta z otępieniem 
czołowym ukazała się w roku 2000 [42]. W kolejnych 
latach ukazywały się opisy kliniczne prób jej stoso-
wania w zachowaniach agresywnych i impulsywnych. 
Zastosowanie leku u 46 pacjentów z otępieniem przynio-
sło poprawę u znacznej ich większości (42 osoby) w oce-
nie skalą CGI [43; 44]. W opisie innej serii przypadków 
ocenianych skalą YMRS (Young Mania Rating Scale) 
również uzyskano poprawę [45]. Nie wszystkie jednak 
opublikowane próby stosowania lamotriginy przyniosły 
zadowalający efekt kliniczny. Przykładowo w badaniu 
Tekin i wsp. (1998) wprawdzie odnotowano korzystną 
zmianę w odniesieniu do objawów depresyjnych, ale nie 
uwidoczniono wpływu leczenia na inne elementy stanu 
psychicznego, w tym pobudzenie [46]. 

Podejmowano próby łącznego stosowania lamotri-
giny z innymi lekami. Przykładem może być otwarte 
badanie Suzuki i wsp. (2015), w którym połączono 
lamotryginę z risperidonem lub diazepanem w grupie 
hospitalizowanych 40 pacjentów z nasiloną postacią 
choroby Alzheimera. Szesnastotygodniowe badanie 
dowiodło, ze dołączenie do leczenia lamotriginy wiązało 
się z możliwością zastosowania niższych dawek risperi-
donu lub diazepanu [47]. 

Skuteczność lamotriginy wydaje się być uwodniona 
w odniesieniu do leczenia zaburzeń nastroju, natomiast 
w przypadku zaburzeń zachowania w przebiegu otępie-
nia dotychczasowe dane są zbyt skąpe, aby pozwalały na 
formułowanie jednoznacznych opinii [48]. 

 
Gabapentyna 

Podobnie jak to ma miejsce w odniesieniu do lamo-
triginy również działanie gabapentyny w redukowaniu 
zachowań impulsywnych i agresywnych w przebiegu 
otępień jest niedostatecznie udokumentowane. Jednym 
z pierwszych opublikowanych opisów było jej zasto-
sowanie w przebiegu otępienia naczyniopochodnego. 
Uzyskano znaczącą redukcję pobudzenia, niewłaści-
wych zachowań seksualnych i labilności emocjonalnej 
[49]. W innych doniesieniach, które również stanowiły 
opisy pojedynczych przypadków klinicznych noto-
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wano pozytywne działanie gabapentyny zarówno przy 
pobudzenie w przebiegu otępienia typu Alzheimera jak 
i naczyniopochodnym. Nie zaobserwowano natomiast 
pozytywnej reakcji w odniesieniu do choroby rozsianych 
ciał Leviego [49-52]. Zastosowaniu gabapentyny w cho-
robie Alzheimera poświecono opracowanie, w którym 
przedstawiono serię trzech przypadków z tą postacią 
otępienia i jednego z otępieniem mieszanym. Ocena 
dokonana w oparciu o skalę OASS (Overt Agitation 
Severity Scale) wskazała na pozytywną reakcję po 
zastosowania gabapentyny w dawce dobowej od 300 
do 2400 mg [53]. Innym z badan wartych odnotowania 
w związku z zastosowaniem gabapentyny jest otwarta, 
piętnastomiesięczna próba jej stosowania u 20 osób 
z otępieniem typu Alzheimera wykazujących istotne 
zaburzenia zachowania. Dodatkowo osoby te były obcią-
żone szeregiem chorób towarzyszących. Stosowanie 
gabapentyny spowodowało istotną redukcję zachowań 
impulsywnych i innych stanowiących obciążenie dla 
osób sprawujących opiekę. Metodą pomiaru w tym 
przypadku była skala NPI [54]. Podobnie w innym 
otwartym (niekontrolowanym) badaniu, opartym na 
ocenie skalą NPI, uznano gabapentynę za skuteczną 
w odniesieniu do agresji, lęku, apatii i zaburzeń snu [54]. 
Natomiast w badaniu Herrmann i wsp. (2000) opartym 
na ocenie 12 pacjentów nie potwierdzono skuteczności 
gabapentyny. Badanie to podobnie jak i poprzednie 
miało charakter otwarty [55]. Faktem jednak jest, że 
w badaniu tym poddano łącznej obserwacji różne etio-
logicznie postacie otępień, w tym o odmiennym podłożu 
histopatologicznym. W dotychczasowych doniesieniach 
autorzy zgodnie wskazywali na dobrą tolerancję gaba-
pentyny. Najczęstszym notowanym objawem niepożą-
danym była sedacja [56]. 

Brak badan opartych na większych liczebnościach, 
a nade wszystko badań kontrolowanych placebo, rando-
mizowanych nie pozwala na wyciągniecie jednoznacz-
nych wniosków dotyczących możliwości stosowania 
gabapentyny w stanach pobudzenia i agresji w przebiegu 
otępień [22]. 

Topiramat 
Topiramat jest kolejnym lekiem z grupy p. drgaw-

kowych, w którym upatruje się potencjalnie korzyst-
nego działania w stanach agresji w przebiegu otępień. 
W 2003 roku Fhager i wsp. ocenili efektywność topira-
matu u 15 osób z otępieniem przejawiających nasilone 
zachowania agresywne, u których stosowane leczenie 
neuroleptyczne było nieskuteczne. Zarówno zastoso-

wanie leku w monoterapii jak i w połączeniu z lekami 
p. psychotycznymi przyniosło istotną poprawę [57]. 
Należy podkreślić, że metodą pomiaru była skala CMAI 
(Cohen-Mansfield Agitation Inventory) [57]. W przeci-
wieństwie do niektórych z powyżej przedstawianych 
leków p. drgawkowych topiramat doczekał się oceny 
w badaniu randomizowanym, kontrolowanym placebo. 
Do badania włączono 48 osób z rozpoznaną chorobą 
Alzheimera, które otrzymywały topiramat (25-50 mg/
dobę) lub risperidon (1,9 mg/dobę). W oparciu o ocenę 
skalami NPI i CMAI stwierdzono poprawę. Przy czym 
nie było istotnych różnic pomiędzy grupami leczonymi 
topiramatem i risperidonem [58]. 

Problemem, który trzeba wziąć pod uwagę omawia-
jąc potencjalne możliwości stosowania topiramatu, jest 
jego możliwy negatywny wpływ na funkcje poznawcze. 
W jednym z opublikowanych opisów klinicznych przed-
stawiono pacjenta, u którego stosowanie topiramatu 
w dawce 200 mg/dobę mogło spowodować na tyle 
głębokie upośledzenie poznawcze, że osiągnęło one 
poziom demencji. Zaburzenia te ustąpiły po odstawieniu 
leczenia [59]. Ponadto obniżenie sprawności poznawczej 
notowano w młodszych wiekowo grupach pacjentów 
leczonych z powodu napadów padaczkowych [60]. 

Omowienie 
Miarodajna ocena skuteczności leków p. drgaw-

kowych w oddziaływaniu na zachowania agresywne 
w przebiegu otępień jest trudna z uwagi na niewielką 
liczbę lub zupełny brak, w odniesieniu do części leków, 
badań o odpowiedniej wiarygodności naukowej. 
Z leków p. drgawkowych stosunkowo najlepiej udoku-
mentowana skuteczność terapeutyczna dotyczy karba-
mazepiny. Jednak i w odniesieniu do tego leku istnieją 
poważne ograniczenia związane z bezpieczeństwem jego 
stosowania. Przede wszystkim należy brać pod uwagę 
możliwe poważne konsekwencje wynikające z licznych, 
związanych z tym lekiem interakcji. Obecnie przeważa 
opinia, ze karbamazepina nie powinna być rekomen-
dowana w rutynowym leczeniu objawów zachowania 
agresywnego u pacjentów z otępieniem [61]. Pomimo 
początkowych, dość licznych doniesień wskazujących 
na dobrą efektywność kwasu walproinowego, dalsze 
badania oparte na randomizacji z kontrolą placebo 
nie potwierdziy ostatecznie jego skuteczności [56,61]. 
Podobnie w odniesieniu do okskarbazepiny bada-
nie kontrolowane nie potwierdziło wcześniejszych, 
zachęcających wyników jej stosowania [23]. Z kolei 
z użyciem gabapentyny w ogóle nie przeprowadzono 
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badań kontrolowanych. Stosowanie topiramatu z kolei 
wzbudza obawy z uwagi na postulowany negatywny 
wpływ na funkcje poznawcze [59]. Bardzie wiążąca 
ocena dotycząca lamotriginy wydaje się wymagać jeszcze 
dalszych badań kontrolowanych. W kilku otwartych 
obserwacja potwierdzono jej skuteczność w odniesieniu 
do pobudzenia, agresji oraz zaburzeń nastroju. Jedynie 
w odniesieniu do tej ostatniej kategorii zaburzeń sku-
teczność lamotriginy można uznać za potwierdzoną 
[62]. Związkowi leków p. drgawkowych z wpływem na 
regulację nastroju w aspekcie ich potencjalnego dzia-
łania na objawy agresji warto poświecić nieco miejsca. 
Przede wszystkim trzeba zwrócić uwagę, że zachowania 
agresywne mają złożoną i wieloczynnikową naturę. 
Przynajmniej pewna część zachowań impulsywnych 
i agresywnych może wynikać z zaburzeń nastroju. Taki 
związek został potwierdzony w innych badaniach [64]. 
Nie jest wobec tego niczym zaskakującym, że w tego 
typu sytuacjach wpływ leków p. drgawkowych na 
stabilizację nastroju pośrednio ma związek z redukcją 
zachowań impulsywnych. 

Kolejnym problemem, który ma podstawowe zna-
czenie dla właściwej oceny wyników badań poświęco-
nych ocenie leków p. drgawkowych jest zdefiniowanie 
samego pojęcia agitacji oraz agresji i miarodajne osza-
cowanie ich nasilenia. Od dość dawna toczy się dyskusja 
na temat właściwego określenia oraz zróżnicowania 
tych dwóch pojęć [64]. W cytowanych powyżej pracach 
autorzy niejednokrotnie utożsamiali pojęcie pobudzenia 
z zachowaniem agresywnym. Nie jest to właściwe, ale 
faktem pozostaje, że w warunkach klinicznych tego 
rodzaju zachowania niejednokrotnie są trudne do wła-
ściwego zakwalifikowania. Również w odniesieniu do 
samej agresji trzeba pamiętać o jej różnych formach, jak 
np. agresja werbalna lub fizyczna. Efekt terapeutyczny 
może być zatem odmienny w zależności od formy pre-
zentowanej agresji. Jako przykład można przedstawić 
powyżej cytowane badanie Forester i wsp (2007), gdzie 
efekt terapeutyczny uzależniony był od postaci zacho-
wania agresywnego [30]. 

Metodą pozwalającą rozwiązać problem mało 
precyzyjnego określenia badanych zagadnień jest stoso-
wanie odpowiednich narzędzi pomiaru. Przegląd badań 
poświęconych zastosowaniu leków p. drgawkowych 
w leczeniu zachowań impulsywnych i agresywnych 
uwidacznia jak rożnymi narzędziami pomiaru badanych 
zjawisk posługiwano się. W wielu badaniach w ogóle 

nie używano specyficznych narzędzi oceny przezna-
czonych do monitorowania zachowań impulsywnych 
i agresywnych. Przykładowo skale CGIC albo BPSD są 
narzędziami przeznaczonymi jedynie do ogólnej oceny 
stanu psychicznego [5]. 

Bardziej specyficzne skale badające objawy tzw. neu-
ropsychiatryczne (rozumiane jako towarzyszące orga-
nicznym procesom mózgowym), np. NPI, a zwłaszcza 
skalę CMAI, która kategoryzuje poszczególne postacie 
zachowań agresywnych zaczęto stosować stosunkowo 
późno. Być może jest to tez przyczyną tego, że wcze-
śniejsze doniesienia optymistycznie oceniające zastoso-
wanie leków p. drgawkowych nie zostały w większości 
potwierdzone późniejszymi badaniami. 

W chwili obecnej żaden z leków p. drgawkowych 
nie jest rekomendowany do stosowania w stanach 
agresji i pobudzenia w przebiegu zaburzeń otępien-
nych. Zgodnie z wytycznymi European Academy of 
Neurology (EAN) zachowania impulsywne i agresywne 
u osób z otępieniem w przypadku nieskutecznego zasto-
sowania metod pozabiologicznych powinny być leczone 
atypowymi lekami p. psychotycznymi. Przy czym 
terapia powinna być przerwana bezpośrednio po ustą-
pieniu objawów pobudzenia/agresji lub w przypadku 
pojawienia się objawów ubocznych [65]. Nie oznacza 
to jednak definitywnej rezygnacji z prób stosowania 
leków p. drgawkowych w stanach pobudzenia u osób 
z otępieniem. Wydaje się, że problem polega na precyzyj-
nym określeniu wskazań do stosowania, przynajmniej 
niektórych ze środków. Wydaje się, że obiecujące może 
być bliższe poznanie wzajemnych związków zaburzeń 
nastroju i zachowań impulsywnych. W takim wypadku 
stosowanie leków o względnie dobrej tolerancji może 
mieć uzasadnienie. 
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