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SOUHRN

Uvod: Topamax (topiramat) je Ié¢ivo, které se pouziva v terapii epilepsie, migrény a chronickych bolesti hlavy. Jeho uzivani mdze byt vzacné spojeno
s vyskytem sekundarniho glaukomu s uzavienym uhlem na zakladé supracilidrni efuze. O¢ni nélez sice pfipomina primarni glaukom s uzavienym uh-
lem, nicméné oboustranné postizeni by mélo vzdy vzbudit podezieni, ze se jedna o medikamentézné indukovany glaukom.

Kazuistika: Autofi prezentuji pfipad 51leté pacientky na terapii Topamax s nahle vzniklym vertigem, bolesti hlavy a zastfenym vidénim. O¢nim vyset-
fenim byl shledén bilateralni glaukom s uzavienym thlem, ktery byl prvotné zalécen klasickym zplisobem podénim lokélnich antiglaukomatik a pilo-
karpinem, dale celkové podanim osmoticky aktivnich latek a provedenim laserové iridotomie. Teprve nasledné vysazeni Topamaxu a pouziti lokélnich
cykloplegik a kortikosteroid(i vedlo k uvolnéni uzavéru thlu predniho segmentu oka a normalizaci nitroo¢niho tlaku.

Zavér: Indikujici lékaf a oftalmolog si musi byt védomi moznych nezadoucich ucinkd pfi uzivani Topamaxu, aby byla ur¢ena spravna diagnéza a léc¢ba
vedena odpovidajicim zplsobem.
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SUMMARY
TOPIRAMATE-INDUCED BILATERAL ANGLE-CLOSURE GLAUCOMA. A CASE REPORT

Introduction: Topamax (topiramate) is a drug used in the treatment of epilepsy or migraine. Its use may rarely be associated with the occurrence
of secondary angle-closure glaucoma due to supraciliary effusion. Although the ocular finding resembles primary angle-closure glaucoma, bilateral
infliction should always raise the suspicion that it is drug-induced glaucoma.

Case report: The authors present a case of a 51-year-old patient on Topamax therapy with sudden vertigo, headache and blurred vision. Ophthalmic
examination revealed bilateral angle-closure glaucoma, which was initially treated in the classical manner by administration of local antiglaucoma drugs
and pilocarpine, followed by administration of osmotically active substances and laser iridotomy. Only the subsequent discontinuation of Topamax and
the use of local cycloplegics and corticosteroids led to the release of the anterior segment angle closure and normalization of intraocular pressure.
Conclusion: The indicating physician and ophthalmologist must be aware of the possible side effects of Topamax therapy to determine the correct
diagnosis and to administer treatment appropriately.

Key words: topiramate, topamax, epilepsy, migraine, angle-closure glaucoma, acute myopia
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uvoD po zahdjeni |é¢by topiramatem. Lé¢ba spociva v co nej-
rychlejSim ukonceni poddavani topiramatu osetfujicim
|ékafem a v zavedeni pfislusnych opatreni ke snizeni nit-

rooc¢niho tlaku [1].

Lécivy pripravek Topamax (Topiramatum, Janssen
Pharmaceutica N.V,, Belgie) se pouziva k terapii epilep-
sie nebo jako profylaxe migrenéznich bolesti hlavy. Mezi
vzacné nezaddouci Ucinky popisované vyrobcem patfi
mozny vyskyt syndromu akutni myopie provézené se-
kundarnim glaukomem s uzavienym Uhlem. Tento syn-
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drom ziejmé souvisi se supracilidrni efuzi a vyslednym
posunutim c¢ocky a duhovky smérem dopiedu, ¢imz
dochdzi ke vzniku sekundéarniho glaukomu s uzavienym
Uhlem. O¢ni pfiznaky se obvykle dostavi do 1 mésice
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51letd pacientka s anamnézou migrén bez aury, [é¢ena
Topamaxem 50 mg/d (2 tydny) a sumatriptanem 50 mg/d,
prichazi akutné do neurologické ambulance pro vertigo,
bolest hlavy a zastfené vidéni trvajici od rana. Provedena
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CT angiografie byla bez patologického nélezu, dle neuro-
logického a laboratorniho vy3etteni nebyl shledan divod
potizi. S ndlezem anizokorie a oboustranné areaktivni
mydridzy byla pacientka odesland k o¢nimu vysetteni.
Anamnesticky neméla pacientka zddné oc¢ni potize, ne-
gativni rodinnou anamnézu, bryle na ¢teni uziva od 43
let. PFi vstupnim vysetfeni byla zrakové ostrost pravého
oka (VOP) 5/7,5 naturalné a levého oka (VOL) 5/5 natural-
né, dle autorefraktometru bez vyznamné dioptrické vady.
Hodnota nitroo¢niho tlaku (NOT) byla zmérena aplanac-
né Goldmanovou tonometrii (Zeiss AT 020, Carl Zeiss
Meditec AG, Némecko), vpravo 62 a vlevo 74 mmHg. Na
prednim segmentu (PS) obou o¢i (OPL) byly klidné spo-
jivky, rohovky s mirnym edémem, mélka pfedni komora

s pfitomnosti bunék a mydriatickd zornice s oblenénou
reakci. Gonioskopie a pfedné-segmentovy OCT (opticka
koheren¢ni tomografie) snimek (Spectralis, Heidelberg
Engeneering, Némecko) (Obrazek 1) ukazaly oboustran-
né uzavieny Uhel, na o¢nim pozadi byla pfitomna cirku-
larni ablace choroidey v periferii.

Primérné byly lokalné podany timololum 1x, dorzolami-
dum 1x, brimonidini tartras 1x a pilocarpinum hydroch-
loridum 1x a celkové p.o. acetazolamidum a glycerol, na-
sledné i.v. mannitolum. Akutné byla taky provedena YAG
laserova iridotomie (Ultra Q, Ellex, USA) (LIT) oboustran-
né. Pfes tuto intenzivni terapii poklesl NOT OPL jenom
na 60/58 mmHg a pacientka byla odesldna k hospita-
lizaci. Druhy den se NOT OPL pohyboval na hodnoté

Obrazek 1. Vstupni OCT snimek predniho segmentu pravého oka, uzavér uhlu (hvézdicka), vy-
klenuti duhovky dopfedu (Sipka), je pfitomny i relativni pupilarni blok

Obrazek 2. OCT snimek predniho segmentu pravého oka po zavedeni prvotni terapie, stale je

pfitomny uzavér uhlu, ¢ocka je posunuta dopredu

Obrazek 3. OCT snimek predniho segmentu pravého oka po zméné terapie, uzévér uhlu, ktery
se zacina otevirat (hvézdicka)
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Obrazek 4. OCT snimek predniho segmentu levého oka po prvotni terapii, uzavér uhlu (zluta
Sipka), rotace ciliarniho télesa dopredu (bila Sipka), supraciliarni efuze (hvézdicka)

Obrazek 5. Ultrazvukovy B scan levého oka, ablace choroidey
(hvézdicka)

40/40 mmHg pfi maximalni lokalni antiglaukomové te-
rapii. Byl doplnén pfredné-segmentovy OCT snimek uhlu
obou od¢i, kde se podafilo zachytit supraciliarni efuzi (Ob-
razky 2 a 4), a také vysetfeni na Scheimpflugové kamere
(Pentacam HR, Oculus Optikgerdte GmbH, Némecko),
které dobre ukazalo posun duhovky a ¢ocky dopredu (Ob-
razek 6). Ultrazvukové vysetieni (Accutome, Keeler, USA)
B scan OPL ukdzalo hyperechogenni linii odpovidajici
ablaci choroidey (Obrazek 5). Pristoupili jsme ke zméné
terapie a do obou o¢i byla pfiddna kromé antiglaukomatik
(timololum 2x denné + dorzolamidum 2x denné) i cyklo-
plegika homatropini hydrobromidum 3x denné a kor-
tikosteroidy dexamethasonum 5x denné, celkové byla
pfidana diuretika (p.o. furosemidum) a vysazen Topamax.
Tato Uprava lécby vedla ke stabilizaci NOT OPL na hodnoty
17/14 mmHg, VOP a VOL byl 5/5 naturalné stenopeicky.
Stav PS byl opét zdokumentovan na OCT (Obrazek 3) a pa-
cientka byla propusténa do ambulantni péce. Po 3 dnech
byl NOT OPL 15/14 mmHg se stavajici terapii. Na dalsi kon-
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trole po tydnu byl NOT OPL stejny, na fundu OPL jiz nebyla
patrna ablace choroidey, dle vysetieni na Scheimpflugové
kamere (Obréazek 7) doslo k posunu duhovky a ¢ocky pos-
teriorné. Terapii jsme snizili o cykloplegika, ale davku lokal-
nich kortikosteroidti jsme kvuli protrahované pfitomnosti
bunék v PS postupné snizovali dalsi mésic. NOT OPL zUstal
i nadale dobfe kompenzovan, dlouhodobé byl ponechdn
do OPL timololum a dorzolamidum 2x denné, kvali patr-
nému Ubytku ve vrstvé nervovych vldken zdokumentova-
ném na snimku OCT papil. V pribéhu dalsi dispenzarizace
bylo doplnéno i vysetfeni perimetru (centrdlni prahovy
test 30-2 a 120, Humphrey HFA3, model 840, Carl Zeiss
Meditec AG, Némecko) vzdy bez patologického nalezu. Za
1,5 roku po glaukomovém zachvatu se NOT OPL snizil az
k hodnotdm 12/14 mmHg, taky doslo ke stabilizaci nélezu
na OCT papil, proto jsme jiz ponechali pacientku bez te-
rapie. NOT OPL zUstéva i bez I1é¢by pod 15/15 mmHg, bez
znamek progrese na zobrazovacich vysetfenich.

DISKUZE

Akutni uzévér dhlu patii mezi akutni stavy v oftalmo-
logii a je zplisoben nemoznosti cirkulace tekutiny mezi
zadni a predni komorou oka. Nej¢astéjsi pricinou byva
pupilarni blok u predisponovanych odi s jiz existujicim
uzkym uhlem [2]. Primarni IéCebny postup spociva v me-
dikamentézni terapii. Podani pilokarpinu vede kontrakci
sfinkteru zornice k uvolnéni uhlu, kortikosteroidy potla-
¢i projevy zénétu predniho segmentu oka a dalsi anti-
glaukomatika se podaji ke snizeni NOT. Déle se pfistupu-
je k provedeni laserové iridotomie (LIT), kterd eliminuje
efekt pupilarniho bloku [3]. Timto zplsobem muze byt
v nékterych pfipadech akutni stav vyfesen. V nasem
pfipadé podobnd lécba nevedla k zadsadnimu zlepseni
stavu. Nélez pacientky byl od zac¢atku atypicky, problém
se tykal obou o¢i a na o¢nim pozadi byla pfitomna cir-
kularni ablace choroidey. Doplnénim pfedné-segmen-
tového OCT jsme ziskali lepsi piehled o stavu predni
komory, komorového uhlu a cilidrniho télesa. Setkdme-li
se s oboustranné probihajicim akutnim glaukomem
uzavieného uhlu, podle publikovanych informaci exis-
tuje vyznamna pravdépodobnost, Ze nepujde o primarni
akutni glaukom uzavieného uhlu, tedy glaukom zahrnu-
jici pupilérni blok, ale o sekundarni glaukom s uzavienym
Uhlem, zplisobeny jinym mechanismem, kde se obvykla
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Obrazek 6. Pentacam HR, pfedni komora, vstupni snimek, posunuti ¢o¢ky a duhovky dopfedu

(Sipky) a tim zmél¢eni predni komory

'ﬂ‘

Obrazek 7. Pentacam HR, pfedni komora, po Uspésné |é¢bé, prohloubeni pfedni komory, posun

duhovky a ¢ocky zpét dozadu

[é¢ba primarniho glaukomu s uzavienym uhlem ukazu-
je nejen jako neucinng, ale mnohdy i stav zhor3ujici [4].
Zvlastni péce by méla byt vénovana hledani moznych
sekundarnich pficin uzavéru uhlu jako je uzivani bézné
predepisovanych 1ékd [2]. Rada léka maze u citlivych
jedincl zpuasobit akutni uzavér komorového uhlu. Jed-
na se o alfa-agonisty, anticholinergika i cholinergika,
antidepresiva a anxiolytika, sulfonamidy, antagonisty
H1 a H2 histaminovych receptor( a o jiné latky. Mecha-
nismus Ucinku byva rlizny. Pokud se jednd o pupilarni
blok, provedeni LIT mlze stav vyfesit. Pokud se oviem
jedna o suprachoroidalni efuzi, nebo o krvaceni do skliv-
ce, které zpUsobi posunuti duhovky a ¢ocky (tzv. ¢oc¢-
ko-duhovkového diafragmatu) smérem dopredu a tim
zmélceni predni komory [5], LIT zpravidla nebyva efek-
tivni [5,6].

Mezi zndmé, ale vyjimecné nezadouci ucinky (N U) topi-
ramatu, patfi vznik glaukomu s uzavienym dhlem (ACG)
na podkladé supraciliarni efuze, presto se nepovedlo
prokézat, Zze by jeho uzivani samotné vedlo u asympto-
matickych pacientd k zmél¢ovani pfedni komory nebo
k z4zeni Uhlu [7]. Stejné tak se neprokazala vyssiinciden-
ce ACG u hypermetrop(, nebo osob s uzsim uhlem, ktefi
uzivaji topiramat [6]. Pacienti uzivajici topiramat mladsi
50 let maji az 5x vyssi riziko vyskytu ACG [8]. Vzhledem
k tomu, Ze se topiramat uziva k 1é¢bé migrény, kterd ma
vyssi prevalenci u zen [9], a k |é¢bé epilepsie, kterd nao-
pak vic postihuje muze [10], mira rizika vzniku ACG pro
dané pohlavi vyplyvd z neurologické diagnézy. Studie
ukazuji, ze topiramat zpUsobuje vic nezaddoucich ucinkd
u pacient(i s migrénou nez u epileptikG a oéni NU nej-
sou zavislé na davce [11]. ACG se nejcastéji vyskytuje po
2 tydnech uzivani topiramatu, mize se vsak vyskytnout
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kdykoliv od 1. do 49. dne Ié¢by [6]. Nicméné popisovany
je i pozdéjsi vyskyt po 262 dnech lécby [12]. Nejtypictéji
se vyskytne ACG v souvislosti s topiramatem v obou ocich
najednou, ¢asty je i priikaz akutni bilateralni myopie a su-
prachoroidalni efuze [6]. Pokud je pficina vzniku ACG
urcena spravné, vede Uplné vysazeni topiramatu k vy-
feseni potizi. K snizeni nitroo¢niho tlaku je vhodné po-
uzit jenom nékteré z topickych antiglaukomatik. Sporné
je podavani prostaglandint a pilokarpinu, protoze ACG
vznikly na podkladé uzivani topiramatu méze mit i zanét-
livou slozku [13], byla popisovana pfitomnost uveitid [14]
a vitritid [15]. Podani pilokarpinu je kontraindikované
i z dlivodu zpUsobeni spazmu ciliarnich svall a zhorse-
ni ablace choroidey. Naopak vhodné je podani lokéalnich
cykloplegik [4], kterd uvolni ciliarni svaly, zpevni zonular-
ni vldkna a to vede k posunuti ¢ocky posteriorné. Stejné
vyznamné je i podavani lokalnich kortikosteroidli [4],
protoze ciliochoroidalni efuze pravdépodobné vznika na
alergickém a zanétlivém podkladé. Z celkové plisobicich
latek je ke snizeni nitroo¢niho tlaku mozné pouzit mani-
tol [16]. Systémové podani acetazolamidu je kontroverz-
ni, protoZe samo o sobé muze zpUsobit supraciliarni efuzi
nebo zhorsit stav vznikem uveitidy [17].

ZAVER

Topiramat muze velice ojedinéle zplsobit bilateraIni
glaukom s uzavienym uhlem na podkladé supraciliar-
ni efuze. Postizené byvaji ¢astéji zeny a mladsi pacienti.
Nejbéznéjsim pfiznakem je zamlzené vidéni, pfipadné
bolest oka a hlavy. LékaF predepisujici topiramat by mél
poucit pacienta o tomto nezaddoucim ucinku a jeho pfi-
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znacich. Oftalmolog ma také nelehkou ulohu, aby stav
spravné odlisil od primdrniho glaukomu s uzavienym
Uhlem a pak vedl [é¢bu spravnym zptisobem. Voditkem
muze byt vyskyt atypii jako je bilateralni vyskyt, pfitom-
nost akutni myopie, nalez supraciliarni efuze po doplnéni

pfedné-segmentového OCT snimku a dikladna farmako-
logickd anamnéza. Lé¢ba spociva ve vysazeni topiramatu,
lokdlnim pouziti cykloplegik a kortikosteroid(, pfipadné
pouziti lokédlnich betablokdtor( a inhibitord karboanhy-
dréazy ke snizeni nitroo¢niho tlaku.
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