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Streszczenie

Lamotrygina nalezy do trzeciej generacji lekéw przeciwpadaczkowych. Lamotrygina jako lek prze-
ciwpadaczkowy jest zalecana do stosowania glownie w czg$ciowych napadach padaczkowych, ale
jej skutecznosé zostata rowniez udowodniona w zespolach padaczkowych z napadami mieszanymi,
uogodlnionymi takimi, jak mtodziefncza padaczka miokloniczna i zesp6t Lennoxa-Gastauta. Lamo-
trygina znajduje réwniez zastosowanie w terapii boléw migrenowych, neuralgii nerwu tréjdzielnego
oraz bolesnych polineuropatii. W ostatnich latach lamotrygina ze wzglgdu na wykazane dzialanie
normotymiczne, znalazta zastosowanie w leczeniu choroby afektywnej dwubiegunowej. Dziatanie
normotymiczne lamotryginy obejmuje zapobieganie nawrotom depresji i manii, stabilizacj¢ szyb-
kiej zmiany faz, natomiast w ostrym epizodzie chorobowym gléwnie dziatanie przeciwdepresyjne.
Blokowanie przez lamotrygine kanatéw jonowych ma znaczenie przede wszystkim dia przeciw-
padaczkowego dziatania leku, natomiast dziatanie psychotropowe lamotryginy w chorobie afek-
tywnej dwubiegunowej jest prawdopodobnie zwiazane z mechanizmem antyglutaminergicznym
i neuroprotekcyjnym. Najwazniejszym powaznym objawem niepozadanym lamotryginy jest wy-
sypka skorna, ktorej ryzyko mozna zmniejszy¢ przez powolne zwigkszanie dawki leku.

Summary

Lamotrigine belongs to the third generation of antiepileptic drugs. Lamotrigine, as an antiepileptic
drug is mainly recommended for partial-onset seizures, however, its efficacy has been also docu-
mented for juvenile myoclonic epilepsy and Lennox-Gastaut syndrome. Lamotrigine has been also
used for the treatment of migraine, trigeminal neuralgia, and painful polyneuropathy. In recent
years, due to demonstrated mood-normalizing activity, lamotrigine has been used in the treatment
of bipolar affective illness. Mood-normalizing action of lamotrigine includes prevention of depres-
sive and manic recurrences, stabilization of rapid cycling and in acute episode, mainly antidepressant
activity. Ionic channel blocking by lamotrigigine is important mostly for the antiepileptic action of
the drug, however, psychotropic activity of lamotrigine in bipolar affective illness is probably due
to antiglutamatergic and neuroprotective mechanism. The most serious adverse effect of lamotrigine
is skin rash, which risk can be prevented by slow titration of the drug dose.
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Lamotrygina jest pod wzgledem chemicznym pochodna fenylotriazyny: 3,5-
-diamino-6 (2,3-dichlorfenylo)-triazyna (25). Nalezy do lekow przeciwpadaczko-
wych trzeciej generacji. Badania nad zastosowaniem lamotryginy w lecznictwie
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rozpoczely si¢ na poczatku lat osiemdziesiatych XX wieku. W 1990 roku lamo-
trygina po raz pierwszy zostala zarejestrowana w Irlandii jako lek przeciwpadacz-
kowy. W 2002 roku w Stanach Zjednoczonych lamotryging zarejestrowano po raz
pierwszy jako lek normotymiczny w chorobie afektywnej dwubiegunowe;j.

Dzialanie lamotryginy w padaczce

Od chwili wprowadzenia lamotryginy do leczenia padaczki jej skuteczno$é
dzialania, szczegdlnie w napadach czeg§ciowych oraz pierwotnych uogo6lnionych
zostata potwierdzona w wielu badaniach klinicznych (27). Lamotrygina jest za-
lecana do stosowania gldwnie w czesciowych napadach padaczkowych, ale jej
skuteczno$¢ zostata rowniez udowodniona w zespolach padaczkowych z napa-
dami mieszanymi, nogodlnionymi takimi, jak mtodziencza padaczka miokloniczna
i zespot Lennoxa-Gastauta (29, 31). Lamotrygina stosowana jest w postaci mono-
terapii lub moze by¢ dodana do leku konwencjonalnego. Skuteczno$¢ lamotry-
giny w padaczce jest podobna do konwencjonalnych lekow przeciwpadaczowych.
Badanie skuteczno$ci monoterapii lamotryging u chorych na padaczke w porow-
naniu z karbamazepina, fenytoing i kwasem walproinowym wykazaty nieznaczna,
cho¢ nieistotna statystycznie przewage lamotryginy (21).

Zastosowanie lamotryginy w innych chorobach neurologicznych

W kilku badaniach klinicznych badano skutecznosé profilaktycznego dziatania
lamotryginy w terapii przewleklego bolu migrenowego z epizodami i bez epizodow
aury. Podsumowujac wyniki tych badan mozna stwierdzi¢, iz lamotrygina jest
skutecznym lekiem w leczeniu bol6w migrenowych bez epizodow aury, a bardzo
skutecznym w terapii b6low migrenowych z epizodami aury (12, 26).

Badania kliniczne wskazuja takze na pozytywne dziatanie lamotryginy w le-
czeniu zespotéw bolowych. Lek przynosi korzystny efekt w terapii neuralgii
nerwu tréjdzielnego (28). Wyniki badania wykonanego metoda podwéjnie §lepe;j
préby z zastosowaniem placebo wskazujacego na skuteczno$¢ lamotryginy w le-
czeniu bolesnej polineuropatii przedstawiono na Zjezdzie Amerykanskiego Towa-
rzystwa Neurologicznego w roku 2001. Badanie trwalo 16 tygodni, a wzigto
w nim udziat 21 dorostych oséb cierpiacych na bolesna polineuropatie o charakte-
rze pocukrzycowym, idiopatycznym lub innym. Badanie ukoniczyto 14 pacjentow
(9 z grupy lamotryginy, 5 z grupy placebo). U pacjentéw przyjmujacych lamotry-
ging w dawkach 200 mg/dobe lub wyzszych stwierdzono istotna poprawe obja-
woOw klinicznych (19). W innym badaniu 59 pacjentow z polineuropatia cukrzy-
cowg otrzymywalo lamotryging w dawce dobowej do 400 mg lub placebo przez
sze§¢ tygodni. Pacjenci otrzymujacy lamotryging w dawce 200 mg/dobe lub wigk-
szej wykazali znaczaca popraweg w punktowej skali oceny bolu w poréwnaniu
do grupy kontrolnej (14).
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Dzialanie normotymiczne lamotryginy

W ostatnich latach lamotrygina znajduje coraz wigksze zastosowanie w terapii
choroby afektywnej dwubiegunowej ze wzgledu na swe wlasnosci normotymicz-
ne. Spoérdd lekow normotymicznych lamotrygina wykazuje prawdopodobnie
najwigksze dzialanie przeciwdepresyjne i dlatego zostata zakwalifikowana do
lekéw, ktore powoduja stabilizacje nastroju wychodzac od nastroju obnizonego
(mood-stabilizing from below) (23). Dziatanie normotymiczne lamotryginy obej-
muje zapobieganie nawrotom depresji 1 manii, stabilizacje szybkiej zmiany faz,
natomiast w ostrym epizodzie chorobowym gléwnie dziatanie przeciwdepresyjne.

Dzialanie profilaktyczne lamotryginy
w chorobie afektywnej dwubiegunowej

Przeprowadzono szereg badan kontrolowanych dotyczacych skutecznosci dzia-
tania lamotryginy w terapii podtrzymujacej u pacjentdéw cierpiacych na chorobg
afektywna dwubiegunowa. Wyniki dwoch najwazniejszych badan w tym zakresie
opublikowano w roku 2003. Dotyczyly one poréwnania skutecznos$ci lamotryginy
1 litu przez okres 18 miesigcy w chorobie afektywnej dwubiegunowej typu I
po przebytym epizodzie maniakalnym lub depresyjnym. W pierwszym badaniu,
z zastosowaniem metody podwojnie §lepej proby, kontrolowanym podawaniem
placebo, pacjenci po przebytym epizodzie maniakalnym, u ktérych stwierdzono
poprawe w trakcie trwania fazy otwartej badania, zostali losowo przydzieleni do
trzech grup: pierwszej — leczonej lamotrygina 100—400 mg/dobe (59 pacjentow),
drugiej — leczonej weglanem litu, z utrzymywaniem stezenia 0,8-1,1 mmol/l
(46 pacjentow) 1 trzeciej — przyjmujacej placebo (70 pacjentéw). Zaréwno lamo-
trygina, jak i weglan litu wykazaly przewage nad placebo w zapobieganiu nawro-
tom choroby. Lamotrygina wykazata istotng przewage nad placebo w zapobiega-
niu nawrotom depresji, natomiast weglan litu — w zapobieganiu nawrotom manii
1 hipomanii (5). W drugim badaniu po przebytym epizodzie depresyjnym wiaczono
221 pacjentdéw do kuracji lamotrygina, 121 pacjentéw do kuracji litem i 121 pa-
cjentébw do podawania placebo. Zaréwno lamotrygina, jak i weglan litu byly
skuteczniejsze w profilaktyce nawrotow epizoddéw choroby od placebo. Mediana
czasu, jaki uptynat do ujawnienia nawrotu zaburzen nastroju w kazdej z grup
wynosita 72 tygodnie dla pacjentéw przyjmujacych lamotrygine, 58 tygodni dla
pacjentéw przyjmujacych weglan litu oraz 35 tygodni dla przyjmujacych placebo.
Lamotrygina byta istotnie skuteczniejsza od placebo w zapobieganiu nawrotom
depresji, podczas gdy weglan litu w zapobieganiu nawrotom manii i hipomanii
(11). Ostatnia zbiorcza analiza tych dwéch badan (lamotrygina: 280 pacjentow,
lit 167 pacjentoéw, placebo 191 pacjentéw) wykazata, ze $redni czas do pierwsze-
go nawrotu dla lamotryginy, litu i placebo wynosit odpowiednio 197 dni, 184 dni
i 86 dni. Analiza ta potwierdzita lepsza skuteczno$é profilaktyczna lamotryginy
w poréwnaniu z litem zapobiegajacq wystepowaniu nawrotéw depresji (17).
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Ostatnio ukazata si¢ praca, w ktorej wskazuje sie na mozliwos$¢ innych cech
klinicznych pacjentow, u ktorych wystgpuje dobry efekt profilaktyczny lamo-
tryginy lub litu. Pierwsza grupa miataby si¢ cechowac przewlektoscia przebiegu
choroby afektywnej dwubiegunowej, tendencja do szybkiej zmiany faz, wspot-
wystgpowaniem zaburzen lgkowych i naduzywania substancji psychoaktyw-
nych, jak réwniez czgstszym rodzinnym obciazeniem choroba schizoafektywna,
depresja okresowa oraz zaburzeniami lgkowymi. ,,Lithium responders” miatyby
natomiast cechowaé wyrazny okresowy przebieg zaburzen z okresami pelnej
remisji oraz czgstsze wystgpowanie rodzinne typowej choroby afektywnej dwu-
biegunowej (33).

Przeprowadzono takze badania nad skutecznoscia stosowania lamotryginy
w terapii choroby afektywnej dwubiegunowej przebiegajacej z szybka zmiana faz.
W badaniu randomizowanym, metoda podwéjnie §lepej proby z zastosowaniem
placebo wzigto udzial 182 pacjentdéw z choroba afektywna dwubiegunowa typu I
i Il z szybka zmiang faz. Po 6 miesiacach terapii stwierdzono istotna prze-
wagg lamotryginy nad placebo jezeli chodzi o odsetek osob, ktére ukonczyty
badanie oraz §redni czas pozostania w badaniu (lamotrygina 17 tygodni, placebo
7 tygodni). Wyzszos¢ lamotryginy nad placebo wyrazala si¢ najmocniej w grupie
52 pacjentéw z chorobg afektywna dwubiegunowa typu II. Brak nawrotu w cho-
robie afektywnej dwubiegunowej typu II obserwowano u 46% pacjentow z grupy
lamotryginy i 18% procent pacjentéw z grupy placebo. Roznicy takiej nie wyka-
zano u pacjentdow z chorobg afektywna dwubiegunows typu I (10). W innym
badaniu poréwnawczym, przeprowadzonym metoda otwarta, w ktérym wzieli
udziat pacjenci chorujacy na chorobe afektywna dwubiegunowa z szybka i bez
szybkiej zmiany faz wykazano nieco mniejsza skuteczno$¢ lamotryginy u pacjen-
tow z szybka zmiana faz choroby oraz u pacjentdw ze znacznym nasileniem obja-
wow maniakalnych na poczatku terapii (4).

Dzialanie przeciwdepresyjne lamotryginy

Ewidentne dziatanie przeciwdepresyjne lamotryginy stanowi wlasno$é wyrdz-
niajaca ten lek wérdd innych srodkéw normotymicznych. Pierwsze badanie kon-
trolowane skutecznosci terapeutycznej lamotryginy w duzym epizodzie depresyij-
nym w przebiegu choroby afektywnej dwubiegunowej z zastosowaniem metody
podwdjnie $lepej proby przeprowadzili Calabrese 1 wsp. (9). Stosowanie lamotry-
giny w dawce dobowej 50 mg lub 200 mg pordéwnano z placebo przez okres
7 tygodni. W obu grupach otrzymujacych lamotrygine wykazano istotnie wyzsze
odsetki popraw mierzone w Skali Depresji Montgomery-Asberg. Istotna roéznice
w skali Hamiltona pomiedzy lamotryging a placebo odnotowano w piatym tygo-
dniu leczenia u pacjentéw przyjmujacych 200 mg/dobe lamotryginy, a u pacjen-
tow przyjmujacych lek 50 mg/dobg istotna réznica wystapita dopiero w sidédmym
tygodniu terapii. Epizody maniakalne lub hipomaniakalne pojawily si¢ u 3-8%
pacjentéw we wszystkich grupach.
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W innym badaniu przeprowadzonym metoda otwarta (8) u pacjentéw z oporna
na leczenie choroba afektywna dwubiegunowa, u prawie polowy pacjentéw otrzy-
mujacych lamotrygine w okresie depresji stwierdzono istotng poprawe po lecze-
niu, a u 20 procent poprawg umiarkowana.

Przeprowadzono takze badanie, w ktorym podawano lamotryging jako lek po-
tencjalizujacy przeciwdepresyjne dziatanie paroksetyny, leku z grupy selektyw-
nych inhibitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI), u chorych na depresje
w przebiegu choroby afektywnej jednobiegunowej. Wyniki tego badania wska-
zuja, iz dziatanie przeciwdepresyjne lamotryginy nie ogranicza si¢ do choroby
dwubiegunowej i lek moze petni¢ role w terapii pacjentdw z epizodem depresyj-
nym w przebiegu choroby afektywnej jednobiegunowej i przyspieszac przeciw-
depresyjne dziatanie lekow z grupy SSRI (32).

Dzialanie przeciwmaniakalne lamotryginy

Lamotrygina nie wykazuje istotnego dzialania przeciwmaniakalnego, natomiast
nie powoduje pogorszenia stanu manii. W badaniu randomizowanym ocenia-
jacym skuteczno$é lamotryginy w terapii zespotéw maniakalnych w przebiegu
choroby afektywnej dwubiegunowej wykonanym u 28 pacjentow, monoterapi¢
przy stosowaniu lamotryginy porownywano z podawaniem gabapentyny lub pla-
cebo. Poprawa w zakresie objawow maniakalnych nie wykazywata roznic miedzy
poszczegblnymi grupami (15). W drugim badaniu poddano ocenie 16 pacjentow
z objawami maniakalnymi, hipomaniakalnymi oraz zespotami mieszanymi,
u ktorych nie stwierdzono poprawy lub wystapit brak tolerancji po terapii wegla-
nem litu. Zostali oni losowo przydzieleni do grupy przyjmujacej lamotrygine lub
placebo, jako monoterapia lub terapia skojarzona z litem. Nie wykazano istotnych
rdznic migdzy grupami otrzymujacymi lamotryging lub placebo w nasileniu obja-
wow maniakalnych mierzonych skala Younga (1). W trzecim badaniu oceniano
30 pacjentéw z zespotami maniakalanymi leczonych lamotryging lub weglanem
litu przez cztery tygodnie. W obydwu grupach wykazano podobne zmniejszenie
nasilenia objaw6w maniakalnych (20).

Lamotrygina w schizofrenii

Lamotrygina moze powodowaé potencjalizacje terapeutycznego dziatania klo-
zapiny u chorych na schizofrenig. Efektu takiego nie wykazano w odniesieniu
do innych lekéw neuroleptycznych (13). Ostatnie badanie kontrolowane pla-
cebo dotyczylo skutecznodci dodania lamotryginy w dawce 200 mg/dobe do klo-
zapiny w schizofrenii opornej na leczenie z nieoptymalnym efektem klozapiny.
Po 14 tygodniach leczenia stwierdzono, ze dodanie lamotryginy powodowato
istotna redukcje w zakresie objawoéw wytworczych, jak i ogdlnej psychopatologii
schizofrenii (35).
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Mechanizm farmakologiczny

Lamotrygina powoduje blokowanie napigciowozaleznych kanatéw sodowych
1 wapniowych oraz wywiera dzialanie hamujace na uwalnianie neuroprzekazni-
kéw pobudzajacych, gléwnie glutaminianu i asparaginianu. Wykazano réwniez,
ze lamotrygina wptywa na plastyczno$¢ neuronalng oraz w niewielkim stopniu na
procesy kindlingu, natomiast nie wywiera istotnego dziatania na uktady mono-
aminergiczne i uktad GABA-ergiczny. Podsumowujac mozliwe mechanizmy dzia-
tania lamotryginy Ketter i wsp. (24) uwazaja, ze mechanizmy btonowe (gtéwnie
blokada kanatow sodowych) majg znaczenie przede wszystkim dla przeciwpadacz-
kowego dziatania leku. Prawdopodobnie dziatanie psychotropowe lamotryginy
w chorobie afektywnej dwubiegunowe;j jest zwiazane z mechanizmem antygluta-
minergicznym i neuroprotekcyjnym. Nieznany jest wptyw lamotryginy na procesy
sygnalizacji wewnatrzkomérkowej, co stanowi wiasnoéé gtéwnych lekéw normo-
tymicznych i konieczne sa dalsze badania w tym zakresie.

Farmakokinetyka i farmakodynamika

Lamotrygina wchtania sig catkowicie z uktadu pokarmowego. Pie¢dziesiat pie¢
procent leku wiazg si¢ z bialkami osocza, glownie z albuminami. Szczyt steze-
nia w osoczu lamotrygina osigga po 1,4-4,8 godzinach. Okres biologicznego
pottrwania leku wynosi okoto 20~-30 godzin przy stosowaniu lamotryginy jako
monoterapii. Ulega on podwojeniu w potaczeniu z inhibitorami enzyméw watro-
bowych, takich jak kwas walproinowy oraz obniZeniu o potowe podczas stoso-
wania razem z induktorami enzymow watrobowych, takich jak karbamazepina
(2). Lamotrygina ulega sprzgganiu gtownie z glukuronianami i prawie catkowicie
ulega wydaleniu z moczem (16).

Objawy niepozadane

W 8 kontrolowanych placebo badaniach lamotryginy u pacjentéw z chorobg
afektywna dwubiegunowa objawy niepozadane stosowania lamotryginy najczes$-
ciej przejawialy si¢ w postaci: bolow glowy (25%), nudnosci (14%), infekcji
(11%), zawrotow glowy (9%), wysypki skérnej (9%), nadmiernej sennosci (9%),
bolow krzyza (7%), bezsennosci (7%), przypadkowych skaleczen (7%), grypy
(6%), biegunki (6%), dyspepsji (6%), wystapienia epizodu maniakalnego, hipo-
maniakalnego lub mieszanego (5%), suchosci w ustach (5%), poczucia zmeczenia
(5 %), wymiotow (5%), drzenia (5 %) i niezytu nosa (4%) (6). W tabeli 1 przed-
stawiono objawy niepozadane wystepujace przy stosowaniu lamotryginy w zalez-
nosci od stosowanej dawki leku.

W dawniejszych badaniach dotyczacych wystgpowania objawow niepozada-
nych przy stosowaniu lamotryginy w leczeniu padaczki stwierdzano podwyzszone
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Tabela 1. Objawy niepozadane wystepujace przy stosowaniu lamotryginy w zaleznosci
od dobowej dawki leku

bi enozad Lamotrygina | Lamotrygina | Lamotrygina | Lamotrygina
Objaw niepozadany 50 mg 200 mg 400 mg |w zmiennej dawce
Bol glowy 28% 18% 21% 29%
Nudnosci 14% 12% 17% 16%
Infekcja 7% 9% 11% 14%
Poczucie zmgczenia 8% 5% 15% 13%
Sennoéé 7% 6% 11% 12%

Bél 8% 7% 4% 11%
Wysypka 10% 8% 2% 10%
Bezsenno$é 5% 8% 11% 7%

ryzyko wystapienia powaznej wysypki skornej, w tym zespolu Stevensa-Johnsona
oraz zespolu Lyella (toksyczna nekroliza naskoérka), szczegélnie w pierwszym
roku prowadzenia terapii (Sullivan). Czgsto$¢ wystepowania tych powiktan wy-
nosita okoto 0,3% u dorostych i okoto 1% u dzieci (18, 29, 30) Wprowadzenie
procedury powolnego zwiekszania dawek leku zmniejszyto ryzyko wystapienia
takich powiktan do 0,01% u dorostych, co jest porownywalne do odsetka wyste-
pujacego przy stosowaniu innych lekéw przeciwpadaczkowych. Ryzyko powsta-
nia wysypki skérnej moze ulec zwigkszeniu réwniez przy lgcznym podawaniu
lamotryginy z kwasem walproinowym gdyz hamuje on metabolizm lamotryginy
1 powoduje znaczace wydtuzenie jej czasu pdttrwania (22).

W badaniach u chorych na padaczke wykazano, ze lamotrygina moze dzialac
korzystnie na funkcje poznawcze (7) i w przeciwienstwie do kwasu walproinowego
nie powoduje przyrostu masy ciata (3). Na podstawie nielicznych obserwacji
dotyczacych nastgpstwa pobierania leku przez kobiety cigzarne lamotrygina zo-
stala zaliczona do grupy umiarkowanego ryzyka lekéw stosowanych w ciazy (6).

Zalecenia dotyczace dawkowania lamotryginy

Wg zalecen producenta, lamotrygina stosowana w monoterapii lub jako dodana
do leku nie wchodzacego z nim w interakcje, np. weglanem litu, w pierwszych
dwoch tygodniach powinna byé podawana w dawce 25 mg/dobe, w nastepnych
dwoch tygodniach 50 mg/dobe, w pigtym tygodniu 100 mg/dobe i od szdstego
tygodnia do 400 mg/dobe. Lamotrygina dodana do leku bedacym inhibitorem enzy-
moéw watrobowych, np. kwasu walproinowego powinna by¢ podawana w dawce
12,5 mg/dobg w pierwszych dwoch tygodniach, w 3—4 tygodniu 25 mg/dobe,
od piatego tygodnia 50 mg/dobe, a od szdstego tygodnia 100-200 mg/dobe.
Lamotrygina dodana do leku bgdacym induktorem enzyméw watrobowych, np.
karbamazepiny, powinna by¢ podana w dawce 50 mg/dobe w pierwszych dwdch
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tygodniach, w nastgpnych dwoch tygodniach 100 mg/dobg, w piatym tygodniu
200 mg w dwoch dawkach podzielonych, a od szdstego tygodnia 300400 mg/dobg
(25). Zalecenia te nalezy raczej traktowaé jako orientacyjne, poniewaz u wielu
chorych istnieje mozliwos¢ stopniowego dochodzenia do dawki docelowej w cig-
gu 2—4 tygodni leczenia.

Podsumowanie

Lamotrygina jako lek przeciwpadaczkowy jest zalecana do stosowania gtow-
nie w cze$ciowych napadach padaczkowych, ale jej skutecznos¢ zostata rowniez
udowodniona w zespotach padaczkowych z napadami mieszanymi, uogélnionymi
takimi, jak mlodziencza padaczka miokloniczna i zesp6l Lennoxa-Gastauta.
Lamotrygina znajduje réwniez zastosowanie w terapii bolow migrenowych,
neuralgii nerwu trojdzielnego oraz bolesnych polineuropatii. W ostatnich latach
lamotrygina ze wzgledu na wykazane dzialanie normotymiczne, znalazta zastoso-
wanie w leczeniu choroby afektywnej dwubiegunowej. Dziatanie normotymiczne
lamotryginy obejmuje zapobieganie nawrotom depresji i manii, stabilizacjg szybkiej
zmiany faz, natomiast w ostrym epizodzie chorobowym gléwnie dziatanie przeciw-
depresyjne. Blokowanie przez lamotrygine kanatéw jonowych ma znaczenie przede
wszystkim dla przeciwpadaczkowego dzialania leku, natomiast dziatanie psycho-
tropowe lamotryginy w chorobie afektywnej dwubiegunowej jest prawdopodob-
nie zwigzane z mechanizmem antyglutaminergicznym i neuroprotekcyjnym. Naj-
wazniejszym powaznym objawem niepozadanym lamotryginy jest wysypka skorna,
ktorej ryzyko mozna zmniejszy¢ przez powolne zwigkszanie dawki leku.
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