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Častým problémem farmakoterapie obecně jsou lékové interakce antiepileptik. Antiepileptika 

jsou známa pro své interakce jak s jinými antiepileptiky, tak zároveň s jinými ATC skupinami 

léčiv. Z hlediska distribuce lékových interakcí se lze setkat jak s farmakodynamickými, tak s 

farmakokinetickými interakcemi, klinicky významnější jsou však ty farmakokinetické. 

Vzhledem k obsáhlosti problematiky je přednáška zaměřena na tři nejčastěji používaná léčiva 

v pediatrii (fenobarbital, levetiracetam a valproát). 

Fenobarbital je v současnosti lékem volby v terapii novorozeneckých křečí. Lékové interakce 

fenobarbitalu jsou dobře popsány: fenobarbital je silným induktorem cytochromu CYP450, 

konkrétně izoformy 3A4, slabým až středním induktorem izoforem 2C9 a 1A2 a popsána je 

také indukce UGT1A1. Je předpokládána i indukce P-glykoproteinu, ale důkazy jsou v 

literatuře kontroverzní. Menší pozornost je věnována vlastnímu metabolismu fenobarbitalu na 

mikrozomálních enzymech, případně farmakodynamickým interakcím léčiva. Levetiracetam 

je v současnosti lékem volby pro monoterapii i kombinovanou léčbu křečí u dospělých a dětí, 

a postupně se začíná používat i u novorozenců. Z hlediska lékových interakcí je „opakem“ 

fenobarbitalu, tj. zatím nebyly popsány žádné klinicky významné lékové interakce. Posledním 

diskutovaným léčivem je valproát, používaným jako léčivo 2.-3. volby. Valproát se silně váže 

na plazmatické proteiny (uvádí se asi 90 %), proto může docházet na této úrovni k interakci. 

Valproát inhibuje aktivitu enzymů UGT, CYP2C9 a v menší míře CYP2C19 a CYP3A4, čímž 

se zvyšuje hladina současně podávaných substrátů. Samotný valproát je metabolizován 

glukuronidací, beta-oxidací a v malé míře mikrozomálními enzymy.  

Cílem našeho sdělení je přehled dobře prostudovaných lékových interakcí a rovněž upozornit 

na ty s menším počtem důkazů. V současné době však existuje jen málo důkazů o lékových 

interakcích u dětské populace. Zároveň je nutné podotknout, že ne všechny lékové interakce 

jsou negativní, ale některé lze využít i ve prospěch pacienta. Příklad pozitivní interakce je 

ukázán na kazuistice publikované ve Spojených státech v roce 2020. 
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