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Topiramat, lek przeciwpadaczkowy II generacji – nowe 
możliwości zastosowania terapeutycznego

Topiramate, antiepileptic drug of second generation – new applications

Zakład Farmakodynamiki Uniwersytetu Medycznego w Łodzi

Streszczenie
Topiramat jest lekiem przeciwpadaczkowym II generacji, wykazującym szeroki zakres działania przeciwdrgawkowego 

zarówno w  modelach eksperymentalnych jak i  klinicznych. Wykazuje wielokierunkowy mechanizm działania przeciw-
drgawkowego, co może tłumaczyć jego wysoką skuteczność. Przede wszystkim zwiększa aktywność receptora GABA-A, 
blokuje receptory dla pobudzających aminokwasów typu AMPA i kainowe, przy braku wpływu na receptory NMDA oraz na-
pięciowo-zależne kanały sodowe. Ponadto hamuje kanały wapniowe typu L oraz ogranicza uwalnianie wtórnych przekaź-
ników zależnych od wapnia, pobudza kanały potasowe i słabo hamuje kilka izoenzymów anhydrazy węglanowej. Obecnie 
zatwierdzonym wskazaniem dla topiramatu oprócz padaczki jest profilaktyka migreny u dorosłych. Wielokierunkowy me-
chanizm działania topiramatu może tłumaczyć jego skuteczność także w innych jednostkach chorobowych. Liczne badania 
kliniczne potwierdzają możliwość jego wykorzystania w uzależnieniach, zaburzeniach odżywiania, bólu neuropatycznym, 
chorobach psychicznych, stresie pourazowym, drżeniu samoistnym czy zespole Gillesa de la Tourette’a.  

Summary
Topiramate is a second generation antiepileptic drug, with a wide range of anticonvulsive activity, both in experimental 

models and clinical trials.  Topiramate has multiple mechanism of action including enhancement of GABA-A transmission 
and blocking the excitatory glutamate neurotransmission by AMPA and kainate receptors but not by NMDA receptors.  
Moreover, topiramate blocks sodium voltage channels as also calcium channels type L and decrease some of neurotran-
smitters release, enhances the potassium ion channels as well as inhibits carbonic anhydrase.  Topiramate is present 
approved for the treatment of epilepsy and migraine prevention in adults. Multifaceted mechanism of action of topiramate 
may explain its therapeutic activity also in other diseases. Numerous clinical trials confirm its efficacy in drug and alcohol 
dependence, eating disorder, neuropathic pains, mental diseases, the posttraumatic stress disorders, essential tremor or 
Gilles de la Tourette syndrome.
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WSTĘP

Topiramat jest pochodną amidosulfonianową wy-
stępującego naturalnie monocukru D-fruktozy. Jego 
pełna nazwa brzmi 2,3:4,5-bis-O-(1-metyletylidie-
no)-ß-D-amidosulfonian fruktopiranozy. Topiramat 
pierwotnie został zsyntetyzowany jako lek przeciw-
cukrzycowy w ramach projektu badawczego, którego 
celem było otrzymanie analogu fruktozo-1,6-difosfo-
ranu, zdolnego do blokowania enzymu 1,6-difosfatazy 

i w ten sposób blokującego glukoneogenezę.  Niestety 
badania nie wykazały oczekiwanej aktywności hipo-
glikemizującej, natomiast strukturalne podobieństwo 
cząsteczki O-sulfaminianu w  topiramacie do czą-
steczki sulfonamidu w  acetazolamidzie skłoniło do 
badań, mających na celu ocenę jego potencjalnej ak-
tywności przeciwdrgawkowej.  

Topiramat wykazał szeroki zakres działania prze-
ciwdrgawkowego w  modelach eksperymentalnych, 
jak i  później w  badaniach klinicznych. Jego wysoką 
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skuteczność można tłumaczyć wielokierunkowym 
mechanizmem działania, polegającym na zwiększa-
niu aktywności receptora GABA-A  poprzez wpływ na 
częstotliwość otwarcia kanału i zwiększenie napływu 
jonów chlorkowych do komórki (White i wsp., 1997) 
oraz na blokowaniu receptorów dla pobudzających 
aminokwasów typu AMPA i  kainowych, przy braku 
wpływu na receptory NMDA (Gibbs i  wsp., 2000). 
Ponadto, topiramat blokuje napięciowo-zależne kana-
ły sodowe, co powoduje skrócenie czasu trwania po-
tencjałów neuronalnych oraz zmniejszenie ich ilości 
w czasie wyładowań padaczkowych (Taverna i wsp., 
1999). Do innych działań topiramatu, o  mniejszym 
znaczeniu klinicznym, należy hamowanie kanałów 
wapniowych typu L oraz ograniczenie uwalniania 
wtórnych przekaźników zależnych od wapnia (Zhang 
i  wsp., 2000), jak również pobudzanie kanałów po-
tasowych (Herrero i wsp., 2002). Topiramat hamu-
je również kilka izoenzymów anhydrazy węglanowej 
(Dodgson i  wsp., 2000). Ten mechanizm działania 
ma niewielki efekt przeciwdrgawkowy, natomiast 
zwiększa ryzyko powstawania złogów nerkowych 
(Shank i wsp., 1994). 

Topiramat został wprowadzony do lecznictwa jako 
lek przeciwpadaczkowy, ale obecnie jest zarejestro-
wany również do prewencji migreny u dorosłych, po 
starannej ocenie innych możliwych opcji terapeu-
tycznych (nie jest przeznaczony do leczenia napadu 
migreny).  

 Coraz więcej badań klinicznych wskazuje na 
skuteczność topiramatu w  innych jednostkach cho-
robowych takich jak: uzależnienia, zaburzenia odży-
wiania, stres pourazowy, choroby psychiczne, drżenie 
samoistne, bóle różnego pochodzenia czy zespół Gil-
lesa de la Tourette’a.

UZALEŻNIENIA

Leczenie uzależnień stanowi duże wyzwanie dla 
współczesnej farmakoterapii. Pomimo istnienia ca-
łego szeregu leków stosowanych w  terapii zespołu 
odstawienia oraz wydłużenia okresu abstynencji pro-
blem uzależnień nadal pozostaje otwarty.

Topiramat ze względu na swój złożony i  wielo-
kierunkowy mechanizm działania może okazać się 
bardzo przydatnym lekiem. Wiadomo, że przewlekłe 
podawanie substancji uzależniających może między 
innymi prowadzić do wzmożonej ekspresji podjedno-
stek GluR1 receptora AMPA w  neuronach dopami-
nergicznych, co nasila aktywność układu mezolim-
bicznego (Fitzgerald i wsp., 1996). Zwiększona eks-
presja tych podjednostek jest szczególnie widoczna 

w  zespole zależności alkoholowej, gdzie hamujące 
działanie topiramatu na receptory AMPA może oka-
zać się szczególnie przydatne.  

Wiele randomizowanych badań klinicznych kon-
trolowanych placebo potwierdza dużą skuteczność 
topiramatu w leczeniu zależności alkoholowej (John-
son i wsp., 2003, 2004, 2007; Miranda i wsp., 2007). 
Topiramat wyraźnie zmniejsza liczbę „drinków” wypi-
janych w ciągu dnia, wydłuża okres abstynencji oraz 
zmniejsza liczbę dni tzw. ciężkiego picia (Johnson 
i wsp., 2003), a ponadto poprawia ogólną jakość ży-
cia oraz  psychiczne samopoczucie pacjentów (John-
son i  wsp., 2004, 2007). Zaobserwowano również, 
że stosowanie topiramatu skutecznie zabezpiecza 
pacjentów przed wystąpieniem toniczno-klonicznych 
napadów drgawkowych, związanych z odstawieniem 
alkoholu (Rustembegovic i wsp., 2002).  

Porównując topiramat z  naltreksonem, jednym 
z  najskuteczniejszych leków stosowanych obecnie 
w  leczeniu zależności alkoholowej, stwierdzono jego 
większą skuteczność w  zmniejszaniu spożycia alko-
holu i wydłużaniu czasu trwania abstynencji (Baltieri 
i wsp., 2008).

Zullino i wsp. (2002) zaobserwowali, że topiramat 
podawany wraz z innymi lekami skraca czas objawów 
odstawienia heroiny i zasugerowali przydatność topi-
ramatu w leczeniu tego uzależnienia. Ich obserwacje 
potwierdzono w  badaniach klinicznych z  podwójnie 
ślepą próbą, w których uczestniczyło 149 pacjentów 
uzależnionych od heroiny. Zaobserwowano istotne 
zmniejszenie objawów zarówno obiektywnych jak 
i  subiektywnych w grupie leczonej topiramatem już 
po 3. dniu podawania leku (Mokhber i wsp., 2009). 

Topiramat wydaje się być również skuteczny w te-
rapii uzależnieniu od kokainy, co potwierdzają dwa 
badania kliniczne. W  pierwszym, 13-tygodniowym 
badaniu pilotażowym z podwójnie ślepą próbą na 40 
ochotnikach, wykazano, że 59% osób w grupie topi-
ramatu osiągnęło 3 lub więcej tygodni ciągłej absty-
nencji od kokainy w porównaniu do 26% ochotników 
otrzymujących placebo. Abstynencję badano między 
innymi kontrolując obecność w  moczu metabolitu 
kokainy – benzyloekgoniny (Kampman i wsp., 2004). 
W następnym badaniu otwartym, bez grupy kontrol-
nej również zaobserwowano znaczną redukcję czasu 
trwania i intensywności głodu kokainowego, ale tylko 
u 25% badanych (Reis i wsp., 2008).

W 2006 roku opublikowano wyniki wstępnych ba-
dań klinicznych dotyczących uzależnienia od nikoty-
ny, w których odnotowano ograniczenie wypalanych 
papierosów o ponad 50% u 8 z 13 ochotników przyj-
mujących topiramat. Niektórzy pacjenci całkowicie 
rzucili palenie i utrzymywali abstynencję przez cały 
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okres obserwacji (Khazaal i  wsp., 2006). Anthenel-
li i wsp. (2008) zauważyli znaczną różnicę w odpo-
wiedzi na leczenie topiramatem w zależności od płci. 
Mężczyźni otrzymujący topiramat 16 razy częściej 
osiągali długotrwałą abstynencję w porównaniu do ko-
biet, oraz 4 razy częściej w porównaniu do mężczyzn 
otrzymujących placebo. Ponadto w grupie mężczyzn 
leczonych topiramatem zaobserwowano istotniejsze 
zmniejszenie objawów odstawienia w porównaniu do 
grupy otrzymującej placebo jak również do obu grup 
kobiet. Dodatkowo w grupie otrzymującej topiramat 
zaobserwowano spadek masy ciała w przeciwieństwie 
do grupy placebo, w której obserwowano jej wzrost.

Topiramat próbowano również stosować w uzależ-
nieniach behawioralnych. Zaobserwowano jego sku-
teczność w  pojedynczych przypadkach kleptomanii 
(Dannon, 2003), niekontrolowanych zakupów (Gu-
zman i wsp., 2007), uzależnieniu od hazardu (Dan-
non i wsp., 2005) czy kompulsywnych zachowaniach 
seksualnych (Khazaal i wsp., 2006).

ZABURZENIA ODŻYWIANIA

Otyłość
Zainteresowanie topiramatem jako potencjalnym 

lekiem w leczeniu otyłości wynikało z obserwacji jego 
wpływu na masę ciała i  apetyt podczas stosowania 
go w  różnych jednostkach chorobowych: padacz-
ce (Sachdeo i wsp., 1999), migrenie (Storey i wsp., 
2001) oraz w chorobie dwubiegunowej (Chengappa 
i wsp., 2002). Znaczny spadek masy ciała jako efekt 
uboczny skłonił do dalszych badań mających na celu 
sprawdzenie przydatności topiramatu w leczeniu oty-
łości.

W  badaniach laboratoryjnych Lalonde i  wsp. 
(2004) zaobserwowali spadek masy ciała i zmniejsze-
nie spożycia pokarmu u samic myszy linii C57BL/6J 
podczas podawania topiramatu. Podobne wyniki 
otrzymali Richard i  wsp., (2000) w  badaniach na 
szczurach linii Wistar i Zucker. Dodatkowo zwrócili 
oni uwagę na korzystny wpływ topiramatu na regula-
cję bilansu energetycznego. Analizy wykazały zmniej-
szenie odkładania tłuszczu i zwiększenie aktywności 
lipazy lipoproteinowej. Dalsze badania wykazały, że 
oprócz zależnego od dawki istotnego zmniejszenia 
masy ciała, spada poziom glukozy i  trójglicerydów 
oraz zwiększa się wrażliwość na insulinę u szczurów 
linii Zucker, będącej powszechnie stosowanym mo-
delem doświadczalnym cukrzycy typu 2. Zaobserwo-
wano również, że topiramat reguluje ekspresję genów 
związanych z  beta-oksydacją (spalaniem) kwasów 
tłuszczowych poprzez zmniejszenie ekspresji genów 

dla ligazy a zwiększenie dla izomerazy i tioesterazy, co 
sugeruje, że działanie leku związane jest m.in. z me-
tabolizmem lipidów (Liang i wsp., 2006).

Dokładny mechanizm, przez który topiramat 
wpływa na masę ciała i  spożywanie pokarmu pozo-
staje nadal nieznany. Jednak można przypuszczać, 
że dużą rolę odgrywa tutaj wpływ na receptory gluta-
minianergiczne, ponieważ w badaniu na zwierzętach 
wykazano, że stymulowanie podwzgórza bocznego 
przez glutaminian i agonistów receptora glutaminia-
nergicznego, w tym receptora AMPA i kainowego po-
woduje intensywny, szybki i zależny od dawki wzrost 
spożycia pokarmu (Stanley i wsp., 1993).

Badania kliniczne
W 2003 roku Ben-Menachem i wsp. przeprowa-

dzili prospektywne otwarte roczne badanie nad wpły-
wem topiramatu na masę ciała u pacjentów z padacz-
ką, którym topiramat dołączono do innych otrzymy-
wanych już leków przeciwpadaczkowych. Zaobser-
wowano znaczny spadek masy ciała u ponad 80% le-
czonych, który średnio wynosił 3 kg po 3 miesiącach 
i 5,9 kg po roku. Przy czym większy efekt zauważono 
u  osób bardziej otyłych (średnio 4,2 kg/3 miesiące 
i  10,9 kg/rok), u  których dodatkowo zaobserwowa-
no większą tolerancję glukozy. Odnotowano również 
duże zmniejszenie stężenia cholesterolu oraz leptyny. 
Podczas badania pacjenci zgłaszali zmniejszenie ape-
tytu w pierwszych trzech miesiącach, jednak później 
spożycie kalorii wracało do normy przy jednoczesnym 
dalszym spadku masy ciała (Ben-Menachem i wsp., 
2003). Oprócz zmniejszania masy ciała, topiramat 
dodatkowo obniżał ciśnienie tętnicze krwi (Tonstad 
i wsp., 2005; Stenlöf i wsp., 2007) oraz poziom he-
moglobiny glikowanej HbA(1C), a  także wpływał na 
regulację homeostazy glukozy u osób z nieleczoną cu-
krzycą typu drugiego (Stenlöf i wsp., 2007).

Inne zaburzenia odżywiania
Topiramat okazał się skutecznym lekiem także 

w  leczeniu innych zaburzeń odżywiania: w  bulimii, 
kompulsywnym objadaniu się oraz w  zaburzeniach 
jedzenia związanych ze snem. Chociaż w  tym przy-
padku dokładny mechanizm działania topiramatu nie 
jest znany, uważa się, że główną rolę może odgrywać 
modulacja aktywności układów GABA-ergicznego 
i  glutaminianergicznego, które odpowiadają za kon-
trolę impulsów.

Efektywność topiramatu w  leczeniu bulimii zo-
stała potwierdzona w kilku randomizowanych bada-
niach klinicznych z podwójnie ślepą próbą. Podczas 
10-tygodniowego badania na grupie 69 osób wyka-
zano zmniejszenie częstości epizodów objadania się 
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w ciągu tygodnia w porównaniu z placebo o 48,2% vs 
17,7% i „oczyszczania się” o 43,4% vs 16,6% (Hoopes 
i wsp., 2003). W innych badaniach stwierdzono rów-
nież zmniejszenie lęku, depresji i  polepszenie ogól-
nego stanu zdrowia pacjentów (Hedges i wsp., 2003) 
oraz dodatkowo spadek masy ciała (Nickel i  wsp., 
2005).

W  dwóch randomizowanych badaniach klinicz-
nych zaobserwowano skuteczność topiramatu w kom-
pulsywnym objadaniu się. Podczas 14-tygodniowego 
badania z podwójnie ślepą próbą przeprowadzonego 
na grupie 61 pacjentów zaobserwowano, że topira-
mat istotnie zmniejszał częstość napadów objadania 
w porównaniu z placebo (94% vs 46%) i powodował 
utratę masy ciała średnio o 5,9 kg (McElroy i wsp., 
2003). Podobnie znaczny spadek masy ciała i często-
ści epizodów objadania się uzyskano kilka lat później 
podczas 16-tygodniowego badania, w którym uczest-
niczyło 407 osób (McElroy i wsp., 2007).

STRES POURAZOWY

Skuteczność topiramatu w  stresie pourazowym 
(PTSD – Post-traumatic Stress Disorder) wykazano 
w kilku badaniach klinicznych. W badaniu otwartym 
na 35 ochotnikach z PTSD oceniano wpływ topira-
matu, stosowanego zarówno w monoterapii (7 osób) 
jak i  jako leku uzupełniającego (28 osób). Zaobser-
wowano istotne zmniejszenie koszmarów nocnych 
u 79% i  retrospekcji u 86% badanych. Skuteczność 
zgłaszało 95% ochotników otrzymujących lek w daw-
ce 75 mg/dobę i  91% otrzymujących 100 mg/dobę 
(Berlant i van Kammen, 2002).

Podobne wyniki uzyskano 2 lata później, gdzie od-
notowano ponad 30-procentową redukcję objawów 
u  połowy badanych po średnio 9 dniach leczenia 
(Berlant, 2004) i potwierdzono je w badaniu rando-
mizowanym z podwójnie ślepą próbą (Tucker i wsp., 
2007).  

 Przypuszczalnym mechanizmem odpowiedzial-
nym za podniesienie progu koszmarów i wspomnień, 
mogącym wyjaśniać skuteczność topiramatu w PTSD 
jest stabilizacja receptorów AMPA (Zullino i  wsp., 
2003). Ponadto wiadomo, że w  stresie gwałtownie 
wzrasta stężenie endogennej beta-endorfiny, które 
następnie stopniowo obniża się aż do wystąpienia jej 
deficytu, co powoduje, że człowiek odczuwa niepokój, 
drażliwość i  depresję. Hoffman i wsp. (1989) zasu-
gerowali, że przewlekły niski poziom beta-endorfiny 
w osoczu osób cierpiących na stres pourazowy może 
odgrywać istotną rolę w  patogenezie i  utrwalaniu 
PTSD. Aczkolwiek nie ma jeszcze badań klinicznych, 

ale z badań na zwierzętach wynika, że przewlekłe po-
dawanie topiramatu zwiększa poziom endogennej be-
ta-endorfiny, co może odgrywać istotną rolę w lecze-
niu stresu pourazowego (Zalewska-Kaszubska i wsp., 
2007). 

CHOROBY PSYCHICZNE 

Leki przeciwpadaczkowe od wielu lat stosowane 
są w terapii choroby dwubiegunowej jako stabilizatory 
nastroju. Wstępne badania nad topiramatem dowodzą 
jego skuteczności w  terapii epizodów maniakalnych 
i mieszanych, szczególnie w zmniejszaniu ryzyka wy-
stąpienia kolejnych epizodów. Zaobserwowano ponad 
50-procentową redukcję objawów manii w przebiegu 
choroby afektywnej dwubiegunowej u 8 z 13 hospi-
talizowanych pacjentów, którym do terapii dołączono 
topiramat (Bozikas i wsp., 2002).   

Również w  innych badaniach klinicznych odno-
towano znaczne zmniejszenie objawów manii (Cala-
brese i wsp., 2001; Vieta i wsp., 2003) oraz objawów 
depresji (Vieta i wsp., 2003). W czasie rocznej terapii 
topiramatem ok. 90% leczonych zgłaszało zmniejsze-
nie częstości epizodów manii lub depresji (Lykouras 
i Hatzimanolis, 2004). Niestety nie wszystkie bada-
nia potwierdzają skuteczność topiramatu w leczeniu 
manii u pacjentów z zaburzeniami afektywnymi dwu-
biegunowymi typu I (Roy Chengappa i wsp., 2006). 
Dostępne wyniki najnowszych badań wydają się po-
twierdzać opinie zawarte w  przewodnikach klinicz-
nych, wskazujące na to, że nie wszystkie leki przeciw-
padaczkowe mogą być skuteczne w terapii manii. Do 
leków niezalecanych należy obecnie topiramat.

Topiramat próbowano stosować również w schizo-
frenii, gdzie jego skuteczność została potwierdzona 
przez dwa randomizowane badania kliniczne z  po-
dwójnie ślepą próbą, w których obserwowano zmniej-
szenie pozytywnych i negatywnych objawów schizo-
frenii (Tiihonen i wsp., 2005; Afshar i wsp., 2009).  

Główną przyczyną schizofrenii, wg jednej z hipo-
tez, jest nadmierna aktywność układu dopaminer-
gicznego. Zaobserwowano w  badaniach laboratoryj-
nych, że deficyt podjednostki alfa-3 receptora GA-
BA-A  prowadzi do wzrostu stężenia dopaminy (Yee 
i wsp., 2005). Można więc przypuszczać, że jednym 
z  mechanizmów odpowiedzialnych za skuteczne 
działanie topiramatu w schizofrenii może być pobu-
dzanie receptorów GABA-A. Zgodnie z  inną hipote-
zą za rozwój schizofrenii odpowiedzialna jest hipo-
funkcja układu glutaminianergicznego, a szczególnie 
receptorów NMDA. Według Deutsch i  wsp. (2001) 
zmniejszenie przekaźnictwa glutaminianergicznego 
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poprzez receptory NMDA prowadzi do zwiększenia 
tego przekaźnictwa poprzez receptory AMPA i kaino-
we oraz zmniejszenia sygnału na receptorach GABA. 
Topiramat poprzez hamowanie aktywności recepto-
rów AMPA i  kainowych oraz zwiększanie aktywno-
ści receptorów GABA-A  może okazać się skuteczny 
w schizofrenii.

BÓL NEUROPATYCZNY

Ból neuropatyczny może wynikać ze zwiększonej 
aktywności kanałów sodowych i  wapniowych w  ob-
wodowych i  centralnych szlakach bólowych. W  bó-
lach tych obserwuje się także zwiększoną aktywność 
glutaminianergiczną i osłabione hamujące działanie 
GABA. Topiramat wpływając na te 4 mechanizmy 
może być skutecznym lekiem w  zmniejszaniu bólu 
neuropatycznego.

 W  wieloośrodkowych randomizowanych bada-
niach klinicznych z  podwójnie ślepą próbą, do któ-
rych zakwalifikowano 323 pacjentów z bólem neuro-
patycznym związanym z cukrzycą zaobserwowano, po 
12 tygodniach stosowania topiramatu w monoterapii, 
istotne zmniejszenie natężenia bólu oraz znaczny 
spadek masy ciała (Raskin i wsp., 2004). W dalszych 
badaniach potwierdzono długotrwałą skuteczność 
i  bezpieczeństwo stosowania topiramatu (Donofrio 
i wsp., 2005). Mniej skuteczny okazał się topiramat 
w  radikulopatii (ból pochodzenia korzeniowego), 
gdzie zmniejszenie bólu wykazano u 29 z 42 pacjen-
tów, ale tylko o ok. 19% (Khoromi i wsp., 2005).

Obserwowano również skuteczność topirama-
tu w  neuralgii nerwu trójdzielnego (Gilron i  wsp., 
2001; Domingues i  wsp. 2007), także u  pacjentów 
ze stwardnieniem rozsianym (Zvartau–Hind i  wsp., 
2000).  

  

DRŻENIE SAMOISTNE

Mechanizm działania topiramatu w  drżeniu sa-
moistnym nie jest do końca poznany. Można jedynie 
przypuszczać, że lek ten wzmaga hamujące działanie 
GABA na generowanie oscylacyjnych wyładowań dol-
nego jądra oliwki w pniu mózgu, które odpowiadają 
za drżenie. Wyładowania te u zdrowych osób znajdują 
się pod kontrolą hamujących mechanizmów neuro-
nalnych, które u  osób z  drżeniem samoistnym ule-
gają zaburzeniu (Deuschl i wsp., 2001). W badaniu 
24 pacjentów z drżeniem rąk, którym podawano topi-
ramat w monoterapii (12 osób) lub terapii skojarzo-
nej z innym lekiem, zaobserwowano redukcję drżeń 

od 25% do 80% w  grupach leczonych topiramatem 
(Connor, 2002). Skuteczność topiramatu potwierdzi-
ło wieloośrodkowe badanie kliniczne z podwójnie śle-
pą próbą, z udziałem 208 pacjentów z drżeniem sa-
moistnym o natężeniu od umiarkowanego do dużego. 
Zaobserwowano istotne zmniejszenie drżenia już po 
czwartym tygodniu przyjmowania leku (Ondo i wsp., 
2006). Również następne badania wykazały dużą 
skuteczność topiramatu w monoterapii u 62 pacjen-
tów z drżeniem samoistnym (Connor i wsp., 2008). 

ZESPÓŁ GILLESA DE LA TOURETTE’A

Retrospektywne badanie dotyczące 453 pacjen-
tów (u  367 zdiagnozowano zespół Gillesa de la To-
urette’a), leczonych topiramatem, wykazało u 76,5% 
umiarkowaną lub znaczną redukcję tików (Kuo i Ji-
menez-Shahed, 2010). Bardziej dokładne, randomi-
zowane badanie kliniczne z  podwójnie ślepą próbą, 
w którym głównym punktem końcowym była ogólna 
ocena tików także dało pozytywne wyniki. U 20 spo-
śród 29 pacjentów, którzy ukończyli leczenie topira-
matem zaobserwowano znaczne zmniejszenie tików 
w porównaniu do placebo (Jankovic i wsp., 2010).

PODSUMOWANIE

Topiramat ze względu na wielokierunkowy me-
chanizm działania wykazuje szeroki zakres działania 
przeciwdrgawkowego. Obecnie oprócz padaczki zo-
stał zatwierdzony w profilaktyce migreny u dorosłych 
pacjentów, po dokładnym rozważeniu innych alterna-
tywnych metod leczenia. Topiramat jest lekiem sto-
sunkowo bezpiecznym i wykazującym mniej działań 
niepożądanych w  porównaniu do leków przeciwpa-
daczkowych starej generacji, a ponadto w przeciwień-
stwie do większości innych leków przeciwpadaczko-
wych powoduje zmniejszenie masy ciała. Zwrócono 
uwagę, że ze względu na swoje działanie, topiramat 
powinien być preferowany w  profilaktyce migreny 
u osób z nadwagą czy współistniejącą padaczką, lub 
chorobą dwubiegunową oraz schizofrenią. 

 Badania kliniczne potwierdzają możliwość wy-
korzystania topiramatu również w   bólach głowy 
różnego pochodzenia, uzależnieniach, zaburzeniach 
odżywiania, bólu neuropatycznym, chorobach psy-
chicznych, stresie pourazowym, drżeniu samoistnym 
oraz zespole Gillesa de la Tourette’a. Nie należy rów-
nież pomijać pojedynczych przypadków klinicznych, 
w których topiramat okazał się skuteczny, ponieważ 
stwarzają one nadzieję na jeszcze szersze wykorzy-
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stanie tego leku w przyszłości. Są to jednak na razie 
wyniki za mało wiarygodne, żeby mówić o sukcesie, 
ale mimo tego warto rozpocząć dokładniejsze badania 
kliniczne.  
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