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Wplyw leczenia psychotropowego na funkcje
poznawcze u 0sob w wieku podesziym.
Leki przeciwdrgawkowe i benzodiazepiny

Impact of psychotropic medications on cognition among
older adults. Anticonvulsants and benzodiazepines
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Streszczenie

Stosowanie lekow psychotropowych wiqgze si¢ z mozliwoscig wystgpienia szeregu objawow niepozqdanych, szczegolnie
czestych w populacji osob starszych. Celem pracy opartej o przeglgd pismiennictwa jest ocena wptywu lekow psychotro-
powych na funkcje poznawcze. Uwzgledniono leki przeciwdrgawkowe oraz benzodiazepiny. Pomimo sprzecznych wynikow
mozna przyjgc, ze wptyw lekow przeciwdragawkowych i benzodiazepin na funkcje poznawcze u osob w wieku podesztym
Jjest udokumentowany. Zwtaszcza dotyczy to poczqtkowego okresu stosowania danego leku. Wydaje sig, ze w mniejszym
stopniu odnosi si¢ do nowszych lekow przeciwdrgawkowych, natomiast efekt jest bardziej wyrazony w przypadku stoso-
wania benzodiazepin. Natomiast brak jest wiarygodnych dowodow wskazujgcych, ze ktorykolwiek lek z omawianych grup
moze w istotny sposob przyczyniac si¢ do nasilania procesow patogenetycznych lezqcych u podstaw stanow otgpiennych.
(Gerontol Pol 2025; 33; 234-239) doi: 10.53139/GP.20253325

Stowa kluczowe: funkcje poznawcze, otepienie, leki przeciwdrgawkowe, benzodiazepiny
Abstract

The use of psychotropic drugs is associated with a number of possible adverse effects, particularly common in the elderly
population. The aim of this literature review is to assess the impact of psychotropic drugs on cognitive functions. Antico-
nvulsants and benzodiazepines were included. Despite conflicting results, it can be assumed that the impact of anticonvul-
sants and benzodiazepines on cognitive functions in the elderly is documented. This especially applies to the initial period
of using a given drug. It seems that it applies to a lesser extent to newer anticonvulsants, while the effect is more prono-
unced in the case of benzodiazepines. However, there is no reliable evidence to suggest that any drug from the discussed
groups can significantly contribute to the exacerbation of pathogenetic processes underlying demented states. (Gerontol
Pol 2025; 33; 234-239) doi: 10.53139/GP.20253325
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si¢ funkcjonowanie poznawcze ulega stopniowemu po-

Wstep
gorszeniu, w wiekszosci przypadkéw jest to jedynie nie-
Farmakoterapia jest najczgstsza metodg postgpowania  znaczne uposledzenie, uchwytne zwykle dopiero przy

u 0s6b w wieku podesztym cierpigcych z powody zabu-  badaniu specjalistycznym. Jednak u ponad 10 % os6b

rzefi psychicznych [1]. Stosowanie lekow psychotropo-
wych, oprécz oczywistych korzysci, wiaze si¢ z mozli-
woscig wystgpienia szeregu objawéw niepozadanych,
szczeg6lnie czgstych w populacji oséb starszych [2].
Obszarem o wyjatkowym znaczeniu dla funkcjonowa-
nia czlowieka jest sfera poznawcza. W miarg starzenia

w wieku powyzej 70 lat rozwija si¢ otepienie, ktdrego
czestos¢ wystepowania bedzie ulegaé dalszemu zwigk-
szeniu w miar¢ starzenia si¢ [3]. W Swietle prowadzo-
nego leczenia farmakologicznego istotny jest problem
wplywu lekéw psychotropowych na funkcje poznawcze
[4]. Przy czym nalezy odr6zni¢ bezposredni ich wptyw
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na sfer¢ poznawczg jak i mozliwy udzial w procesach
prowadzacych do otgpienia. W ponizszym tekscie pod-
jeto probe zrdéznicowania tych zagadnien. Praca ta po-
Swigcona jest dwom grupom lekéw: benzodiazepinom
(BDZ) oraz lekom przeciwdrgawkowym (LPP - leki
przeciwpadaczkowe) i jest kontynuacjg wczesniejszej
publikacji w Gerontologii Polskiej (2025;33,2:136-142)
poswieconej lekom przeciwdepresyjnym i przeciwpsy-
chotycznym [6]. Pojecie ,,funkcje poznawcze” obejmuje
szereg domen, np. uwage, pamig¢é, funkcje wykonaw-
cze, percepcje i praksje, a takze funkcje jezykowe. Jed-
nak w wigkszosci dostepnych publikacji poswieconych
psychofarmakoterapii oséb w wieku podeszlym nie
wskazano na konkretne obszary poznawcze, pozostajac
przy ogdlnej ich ocenie. Stad podobnie jak w poprzed-
niej publikacji poprzestano na ogélnym terminie ,,funk-
cje poznawcze”, jedynie tam gdzie w oparciu o dostgpne
pisSmiennictwo bylo to mozliwe wskazano na konkret-
ne domeny. Ponizszy przeglad opiera si¢ na artykutach
opublikowanych w bazach PubMed i Google Scholar.

Leki przeciwdrgawkowe (LPP - leki
przeciwpadaczkowe)

W leczeniu psychiatrycznym srodki LPP sg relatywnie
czesto stosowane u 0s6b w wieku podesztym najczesciej
celem redukcji leku, zachowan agresywnych, impulsyw-
nych, normalizacji nastroju i innych. Przy czym stosuje
si¢ zaréwno leki starzej generacji (np. kwas walproino-
wy) jak nowsze (np. lamotrigina). Wymaga jednak pod-
kreslenia to, ze w Swietle opinii grup eksperckich gene-
ralnie nie jest to grupa rekomendowana do stosowania
ze wzgledéw psychiatrycznych u oséb starszych [6].
Podkreslenia wymaga, ze tutaj chodzi o wskazania w le-
czeniu zaburzen psychicznych. Osobnym zagadnieniem
jest ich podstawowe zastosowanie, jakim sg problemy
neurologiczne. Podstawowa przyczyng ograniczefi w re-
dukowaniu objawéw psychopatologicznych jest gorsza
ich tolerancja u oséb starszych [7]. Nie jest to jednak
grupa lekéw jednolita, stagd i profil bezpieczeristwa po-
szczegblnych czasteczek bedzie znacznie zréznicowany.

Stosowanie lekéw LPP moze wigza¢ si¢ z szeregiem
objawéw niepozadanych, w tym z negatywnym wply-
wem na funkcje poznawcze. Mialo to najczgsciej zwia-
zek z wyzszymi dawkami lekéw i1 stosowaniem polite-
rapii [8]. Odnosi si¢ to zwlaszcza to lekdw starszej gene-
racji [9]. Leki wprowadzone pdzniej (np. gabapentyna,
lewiracetam, lamotrigina) w mniejszym stopniu wply-
waja negatywnie na funkcje poznawcze [10]. Stosowa-
nie lekow LPP najczesciej wigzalo si¢ z wpltywem na ta-
kie domeny poznawcze jak: uwaga oraz sprawnos¢ psy-
chomotoryczna [11]. Pomiedzy poszczegdlnymi lekami
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LPP zachodza wyrazne réznice w odniesieniu do wply-
wu na funkcje poznawcze. Przykltadowo przy analizie
wynikéw uzyskanych w testach pamieci, szybkosci psy-
chomotorycznej, szybkosci przetwarzania, czasu reakcji,
elastycznosci poznawczej i uwagi wykazano najbardziej
korzystny profil przy stosowaniu lamotriginy, a nastgp-
nie w kolejnosci dla okskarbazepiny, kwasu walproino-
wego i karmamazepiny, przy ktérej uzyskano najmniej
korzystne wyniki [12]. Nie kazdy z nowszych lekéw p.
drgawkowych charakteryzuje si¢ wzglednie korzystnym
profilem dziatania w zakresie funkcji poznawczych.
Przyktadem tego moze by¢ topiramad, ktéry w zakresie
wplywu na te funkcje bardziej przypomina efekty uzy-
skane po karmamazepinie niz te po lamotriginie [10].
Do najczestszych problemdéw poznawczych przy stoso-
waniu tej klasy lekow nalezy uzna¢ obok spowolnienia
psychoruchowego, uposledzenie uwagi oraz zaburzenia
jezykowe, percepcji i pamigci roboczej [13].

Wsréd lekéw LPP zdecydowanie Kkorzystniejszym
profilem dziatania w odniesieniu do funkcji poznaw-
czych wyrdznia si¢ lamotrigina. Odnosi si¢ to zwlaszcza
do takich funkcji jak: pamig¢ wzrokowa, szybkosc¢ reak-
cji psychomotorycznej i trwatos¢ uwagi [/0]. Niektérzy
sugeruja, ze korzystniejsze dzialanie lamotriginy w od-
niesieniu do funkcji poznawczych wigze si¢ z jej efek-
tem glutaminergicznym. Z kolei leki o dziataniu gléwnie
GABA-ergicznym, w tym kawas walproinowy, ale tez
gabapentyna, tiagabina i wigabatryna mogg powodowac
poczucie wyczerpania potaczone z ogélnym ostabieniem
funkcji poznawczych [/4].

Leki przeciwdrgawkowe a ryzyko otepienia

W jednym z badari wskazano, ze gorszym wynikom
w badaniu funkcji poznawczych przy stosowaniu kwasy
walproinowego towarzyszyta wieksza redukcja objgto-
sci tkanki mézgowej, w tym hipokampa w ciagu pierw-
szych 12 miesigcy leczenia [15]. Wynik ten nie zostal
jednak potwierdzony w innych obserwacjach. Ponadto
badanie to nie rozstrzyga czy 6w zanik tkanki zwigzany
byt ze stosowaniem kwasu walproinowego czy raczej
szybsza progresja zmian mézgowych zwickszata praw-
dopodobienstwo wystapienia objawéw wymagajacych
leczenia. Wynik ten w jaki§ sposéb przeczy pogladom
prezentowanym w potowie lat 90 — tych i pdzniej, ktore
przypisywaly walproinianom wtasciwosci neuroprotek-
cyjne, przy jednoczesnym wplywie hamujacy na tempo
progresji choroby Alzheimera [16]. Przyktadowo Tariot
PN i wsp. (2002) zasugerowali, ze pozytywny wplyw
leku polega migdzy innymi na hamowaniu kinazy synta-
zy glikogenu-3p (GSK-3p) i kinazy fosforylujacej biako
tau co prowadzi do zmniejszenie tworzenia si¢ splatkéw
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neurofibrylarnych [17]. Stwierdzono ponadto, ze wal-
proinian zapobiega uszkodzeniem ekscytotoksycznym
poprzez redukcje nadmiernego naptywu komérkowemu
Ca2+ spowodowanym m. in. gromadzeniem si¢ beta
amyloidu, a jednoczesnie hamuje produkcje beta- amy-
loidu [18]. Warte odnotowania jest jednak to, ze powyz-
sze wyniki odnoszg si¢ wylgcznie do badari na modelach
zwierzgceych. U ludzi przynajmniej w kilku badaniach
wskazano raczej na tendencje do odwracalnej atrofii
tkanki mézgu i uposledzenie funkcji poznawczych [19].
Natomiast od pewnego czasu dos¢ konsekwentnie pod-
nosi si¢ wlasciwosci neuroprotekcyjne lamotriginy. Su-
geruje si¢, ze zwigzek ten moze wplywacé na plastycz-
nos¢ synaptyczng, a w konsekwencji usprawnia¢ funkcje
poznawcze [20]. W badaniach na zwierzg¢tach uzyskano
redukcje deficytow poznawczych, co wedlug autoréw
mialo zwigzek z redukcjgq czynnikéw zapalnych i ograni-
czeniem proliferacji patogennego amyloidu [21].

Benzodiazepiny (BDZ)

Zasadniczo istnieje zgodno$¢ co do negatywnego
wplywu BDZ na funkcje poznawcze u oséb starszych
[22]. W niektérych sytuacjach BDZ mogg przyczy-
nia¢ si¢ do zaburzei swiadomosci, szczegllnie w tej
populacji oséb w wieku podesztym, co zmusza do wiel-
kiej ostroznosci w ich stosowaniu [23]. Podkresla si¢
zwlaszcza negatywny wplyw BDZ w poczatkowym
okresie ich stosowania. Natomiast w trakcie dalszej
obserwacji nie obserwuje si¢ dalszego poglebiania za-
burzed poznawczych powodowanego przez BDZ [24].
Przyktadowo w jednym z badai populacyjnych opar-
tym na duzej liczebnosci (n = 26459) nie stwierdzono
zwigzku migdzy stosowania BDZ a pogorszeniem funk-
cji poznawczych w dlugim okresie ich stosowania [25].
Powyzsze wyniki odnoszg si¢ jednak do oséb bez pro-
bleméw poznawczych w okresie wprowadzania leczenia
BDZ. Przy uwzglednieniu szerszej populacji wyniki nie
sg juz jednoznaczne. Mianowicie istnieje szereg prac
dowodzacych obnizenia funkcji poznawczych u oséb
przyjmujacych przewlekle BDZ [26].

Benzodiazepiny a ryzyko otepienia

Jezeli chodzi o ewentualny wptyw stosowania BDZ na
patogeneze demencji to dominuje poglad, ze ich stoso-
wanie zwigzane jest z wystgpowaniem zaburzen funkcji
poznawczych, ale nie ma to zwigzku z procesami moé-
zgowymi lezgcymi u podstaw procesOw otepiennych
[22]. Jednym z badan wskazujacych na brak wptywu
stosowania BDZ na regresje zaburzei poznawczych
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jest badanie Bourgeois 1 wsp (2015) w ktérym poddano
rocznej obserwacji osoby w wieku podesztym zaréwno
stosujace jak i niestosujgce BDZ. Okazalo si¢ ze wraz
z uptywem czasu funkcje poznawcze ulegly znacznemu
pogorszeniu w obydwu badanych grupach, bez istotnej
réznicy pomi¢dzy nimi. Natomiast do czynnikéw zwia-
zanych z wiekszg regresja poznawczg nalezaty inne sta-
ny chorobowe, w tym zaburzenia depresyjne, zaburzenia
stuchu oraz ogdlne pogorszenie funkcjonowania [24].

Niezaleznie jednak z niektérych badaii wynika, ze
w populacji wieku podesziego dlugotrwale stosowanie
BDZ wykazuje pewien zwigzek z progresja zaburzen
poznawczych [27]. Jako przyklad mozna wskaza¢ na
wartosciowe badania Gallacher i wsp. (2012) oparte na
okresie obserwacji wynoszgcym 22 lata, w ktérym od-
notowano zwigkszong czestos¢ wystepowania demencji
wsréd os6éb stosujacych BDZ [28]. Istniejg rowniez inne
badania wskazujgce na wyzszy odsetek wystepowania
demencji wsrdéd przyjmujacych BDZ [29]. Interesujace
sq inne badania, oparte na 10-letnim okresie obserwacji,
w ktérym wykazano istotny zwigzek migdzy stosowa-
niem BDZ a rozwojem zaburzeni poznawczych, ale nie
osiggajacych nasilenia pozwalajagcego na rozpoznanie
otepienia [22]. Niestety badanie to nie uwzglednito oce-
ny funkcji poznawczych po ewentualnym odstawieniu
leczenia. Innymi stowy nie okreslono czy obserwowa-
ne zaburzenia poznawcze maja charakter czynnoscio-
wy, czy tez uwarunkowane sg strukturalnie. Bowiem
za przejsciowym charakterem zaburzein moga przema-
wia¢ wyniki badania van Vliet i wsp. (2009), w kt6-
rym odstawienie leczenia spowodowalo wzrost oceny
funkcjonowania poznawczego o 4 pkt wg skali MMSE
[30]. Dotychczasowe badania zasadniczo nie réznicu-
ja poszczegdlnych BDZ jezeli chodzi o ich potencjalny
wplyw na funkcje poznawcze. Pewnym wyjatkiem jest
praca Shash i wsp., w ktérej zwrocono uwage na czest-
sze wystepowanie otepien wsréd oséb przyjmujacych
BDZ o dlugim okresie péttrwania [31].

W podsumowaniu mozna powiedzieé, ze u oséb bez
zaburzen poznawczych wigczenie BDZ powoduje po-
gorszenie funkcji poznawczych, zwlaszcza zaznaczone
na poczatku stosowania leczenia. Jednak u badanych
Z juz obecnymi deficytami poznawczymi wplyw ten
wydaje si¢ by¢ bardziej zaznaczony, szczegllnie przy
regularnym i dluzszym stosowaniu lekéw, zwlaszcza
tych o dlugim okresie péttrwania [32]. Natomiast nie ma
przekonywujacych danych wskazujacych na ewentualny
udzial BDZ w przyspieszaniu proceséw neurozwyrod-
nieniowych skutkujacych objawami otepiennymi. Warto
w tym miejscu dodad, ze stosowanie BDZ, szczegdlnie
dlugotrwale, zdecydowanie nie jest zalecane z uwagi na
duze ryzyko uzaleznienia. O ile jednak jeszcze pod ko-
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niec XX wieku ta grupa lekow byta zdecydowanie zbyt
czesto stosowana, to obecnie, przynajmniej w lecznic-
twie psychiatrycznym, znacznie rzadziej mamy do czy-
nienia z osobami naduzywajacymi lub uzaleznionymi od
BDZ. Ta niewatpliwie korzystng zmiang¢ nalezy przypi-
sa¢ postepowi wiedzy w zakresie nowoczesnego lecze-
nia zburzen psychicznych, giéwnie lgkowych, bo to one
byly najczestsza przyczyng wigczania BDZ.

Podsumowanie

Ryzyko wystgpienia objawéw niepozadanych przy
prowadzeniu farmakoterapii u os6b w wieku podesztym
jest wigksze niz w mlodszych grupach wiekowych [2].
Dotyczy to réwniez negatywnego wplywu na sfere po-
znawczg. Pomimo czesto sprzecznych wynikéw mozna
przyjac, ze wplyw leczenia psychotropowego na funkcje
poznawcze u os6b w wieku podesztym jest udokumen-
towany. Na og6t nie ma watpliwosci, co do negatywne-
go wpltywu zwlaszcza w pierwszym okresie stosowania
danego leku. Wydaje si¢, ze w mniejszym stopniu odno-
si si¢ do nowszych lekéw LPP, natomiast efekt jest bar-
dziej wyrazony w przypadku stosowania BDZ. Zauwaza
si¢ wigzek pomigdzy stopniem zwyrodnienia oun, a pro-
filem bezpieczeristwa stosowanego leku.

Niewgtpliwie kontrowersyjne sg wyniki obserwacje
dokonane w oparciu o dlugotrwale przyjmowanie lekéw.
Wprawdzie w wigkszosci badait wykazano poglebianie
zaburzen poznawczych u os6b poddanych diugotrwatej
farmakoterapii. Jednak nalezy podkresli¢, ze nie jest to
dowdd na udziat omawianych grup lekéw w ewentual-
nym przyspieszaniu procesOw patogenetycznych pro-
wadzacych do otepienia. Trzeba zwréci¢ uwage, ze le-
czenie podejmowane bylo z okreslonej przyczyny, ktérg
byto wystgpienie objawéw psychopatologicznych. Na-
tomiast objawy owe mogly by¢ kliniczng manifestacjg
juz toczgcego si¢ procesu zwyrodnieniowego mézgowia
[26,33]. Réznorodne objawy psychopatologiczne moga
poprzedzi¢ pojawienie si¢ typowego obrazu otepienia
o kilka, kilkanascie, a nawet kilkadziesigt lat, poniewaz
w takich przedziatlach czasu umiejscawia si¢ poczatek
proceséw prowadzacych do réznych postaci zaburzen
otgpiennych [34]. Dodatkowo za stusznoscig takiego
stwierdzenia przemawia i to, ze konwersj¢ w kierunku
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otgpienia u osob przewlekle przyjmujacych leki znacz-
nie czgsciej obserwuje wowczas, kiedy zaburzenia po-
znawcze obecne sg juz w momencie rozpoczecia terapii
[26,33].

W powyzszym tekscie kilkakrotnie wskazywano na
postulowane neuroprotekcyjne dziatanie niektérych
z lekéw. Wymaga jednak podkreslenia, ze takie stwier-
dzenia oparte sg na modelu zwierzgcym. Natomiast nie
ma przekonywujgcych badan dokumentujgcych efekt
neuroprotekcyjny u oséb w wieku podesztym, czy
w ogoéle u ludzi. Problem ten dotyczy zreszta nie tylko
omawianych powyzej lekéw. Dlaczego wobec tego
obiecujace wyniki uzyskane u zwierzat doswiadczal-
nych nie znajduja potwierdzenia w badaniach kontrolo-
wanych u ludzi. Przyczyn zapewne jest kilka. Wymienig
tutaj chyba podstawowa, a jest nig czas trwania ekspery-
mentu. Jezeli u gryzonia (np. myszy, ktérej okres zycia
wynosi do ok 156 tygodni (3 lata) podawano dang sub-
stancje np. przez 16 tygodni, to jaki poréwnywalny prze-
dzial czasu nalezy przyja¢ u cztowieka? Bardzo uprasz-
czajac wypada kilka lat, a tak dtugich badan kontrolowa-
nych jak dotychczas nie opublikowano.

Na zakoriczenie warto jeszcze zwrdci¢ uwage, ze
stosowanie lekéw psychotropowych u oséb starszych,
szczegOlnie ze wspolistniejagcymi schorzeniami zawsze
wigze si¢ z podwyzszonym ryzykiem wystapienia zda-
rzefi niepozadanych. Dlatego wlaczenie tego rodzaju
leczenia nalezy traktowaé jako ostatecznos¢. Wiele ob-
jawéw psychopatologicznych moze by¢ wyeliminowana
na drodze oddzialywan pozabiologicznych. Leki LPP
oraz niekiedy BDZ s3 stosowane zwlaszcza w stanach
pobudzenia u oséb z zaburzeniami otgpiennymi. Tym-
czasem zgodnie z wytycznymi European Academy of
Neurology (EAN) zaden z lekéw LPP nie jest rekomen-
dowany do stosowania w stanach agresji i pobudzenia
w przebiegu zaburzen otgpiennych. Podobne zastrze-
zenie odnosi si¢ do BDZ [35]. Jezeli juz podejmuje si¢
terapi¢ srodkami psychotropowymi to leczenie powinno
by¢ przerwane bezposrednio po ustgpieniu objawéw lub
w przypadku pojawienia si¢ objawéw ubocznych [6].
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