Hvad er epilepsi?

Idiopatisk epilepsi er en
underkategori af generaliseret
epilepsi, hvor patienten lider af en
kemisk metabolisk forstyrrelse
uden hjerneskade eller andre
underliggende sygdomme

IDIOPATISK

De epileptiske anfald opstar pa
baggrund aft en ubalance mellem de
neemmende (GABA) og de
fremmende (glutamat) signalstoffer
| hjernen.

Symptomer

« Kramper g
Patienten kan falde om med krampetraekninger

o Fjernhed

Patienten kan have tankerne andetsteds, ingen registrering af
tale eller signaler udefra

e Horehallucinationer @’)
Patienten kan have falske lydoplevelser, som kan variere fra
enkle lyde til mere komplekse lyde som stemmer eller musik

e Olfaktoriske hallucinationer4@

Patienten kan have falske lugteoplevelser, hvor der opleves
lugte som ikke er til stede i den faktiske omgivelse

e Gustatoriske hallucinationer
Patienten kan have falske smagsoplevelser, hvor der opleves
smage som ikke er til stede i den aktuelle mad eller drikke

o Synsforstyrrelser g%
Patienten kan have abnorme eller falske visuelle oplevelser,
hvor der ses ting som ikke er til stede | den faktiske omgivelse

Behandlingsmetoder
Fremtidig behandling

Fremtiden for behandlingen af epilepsi ser lys
ud. Forskningen i forskellige
behandlingsmetoder raser derudaf og der
kommer mange forslag til fremtidige metoder.
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EPILEPSI

Kemiske signhalstoffer

Ubalancen mellem de kemiske signalstoffer i hjernen opstar ved en
miskommunikation mellem det aktiverende glutamat og det heemmende GABA.
Ubalancen skyldes mangel pa heemmende impulser og derved bliver for mange
nerveceller aktiveret pa en gang, sa den normale hjerneaktivitet forhindres. Der opstar
altsa en ukontrollabel overaktivitet i dele af- eller i hele hjernebarken som resultereri et

epileptisk anfald.

GABA

Det kemiske signalstof GABA (GAMMA -
AMINOBUTYRAT) er en primaer haammende
neutrotransmitter i hjernen, som deemper
neuronal aktivitet ved at abne for kloridkanalen
i den postsynaptiske membran, sa kloridioner
strommer ind i nervecellen, hvilket resulterer i
en negativ eendring i cellens indre

membranpotentiale.

Herved er det vanskeligere for nervecellen at
blive aktiveret og sende en nerveimpuls, hvilket
forer til en beroligende eller haemmende

virkning pa nervesystemet.

Udover dette bidrager GABA til at opretholde

Det kemiske signalstof glutamat er en primaer
fremmende neurotransmitter i hjernen, som
spiller en central rolle | sighaloverforsel mellem
nervecellerne.

Nar glutamat frigives fra en presynaptisk
nervecelle, binder det sig til en glutamat-
receptor pa den postsynaptiske nervecelle.
Denne bindingsproces aktiverer glutamat-
receptorerne, hvilket resulterer i abning af
ionkanaler i cellemembranen. Herved sker en
indstremning af positive ioner som natrium
(Na*) og calcium (Ca2*) i den postsynaptiske
nervecelle, hvilket farer til en depolarisering af
cellen og generering af en aktionspotentiale.

balance og regulering af nervesystemet.

Struktur

GABA bestar af en
primaer amin og en
carboxylsyre

Nuvaerende behandling

Pa nuveerende tidspunkt bliver epilepsi
primaert behandlet med medicin, dog
anvendes der kirurgiske behandlingsmetoder
| nogle tilfeelde, hvor patienten kan have

Primaer amin

Carboxylsyre

farmakologisk terapi-resistent epilepsi.

Genterapi

Genterapi er et solidt forslag til nye
behandlingsmetoder af epilepsi. Ved
genterapien vil der ske en aendring/ tilfojelse af
specifikke DNA-sekvenser, eller en korrektion
af de genetiske anomalier der er involveret |
sygdommen.

For at genterapi skal gares til en reel mulighed,
skal der veere en bredere forstaelse af de
genetiske faktorer, der bidrager til idiopatisk
epilepsi.

Medicinal behandling

Kirugisk behandling

Personlig medicin
Personlig medicin er malrettet den individuelle
patients genetik og fysiologi.

Personalizeret epilepsibehandling

Skalpelektrode
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Pa nuveerende tidspunkt er medicinal
behandling af epilepsi den mest anvendte

Molekylevaegt: 103.12 g/mol
Molekyleformel: C:HsNO:-

Udover dette, regulerer glutamat nerveaktivitet
og er involveret i laering og hukommelse.

Struktur
OH Glutamat bestar af

en amin og to

syregrupper

Amin ¢

L Molekylevaegt: 146.12 g/mol

Molekyleformel: CsHsNO,
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Vores leegemiddel er antagonist, hvilket vil sige det gar ind og binder
sig til den givne receptor - altsa natriumionkanalen - og dermed haemmer

receptorens funktion eller signal.

Na+

Stereo EEG (Stereo-elektroencefalografi)
er en effektiv teknik til at identificere det
epileptiske netvaerk og preecist lokalisere
anfaldskilden hos patienter med
farmakologisk terapi-resistent epilepsi.

Excitotoxicity due to
glutamate release

Almindelige

e Hovedpine

e Hududsleet

e Ledsmerter
Irritabilitet
Sevnlgshed
Rysten
Svimmelhed
Aggresivitet

Dybdeelektrode

Influx of Sgdium Ions

,

Lamotrigine blocks voltage gated Na
channels preventing NA+ influx whi
inhibits glutamate excitotoxicity

T Bivirninger L 2R

|kke-almindelige Sjeeldne Meget sjeldne

e Dobbeltsyn o Ufrivillige e Leverproblemer

e Sloret syn gjenbevaegelser e Bindevaevssygdom

e Besveaer med at e Jjenbetaendelse e Tics
styre arme og e Alvorlig hud- e Forvirring
ben reaktion e Hallucinationer

e Hartab e Betaxendelse e Forveerret

e Overfolsomhed hjernens hinder parkinsonisme
forlys

Vores medicin

LAMOTRIGIN

Om Lamotrigin

Lamotrigin indgar i medicinal gruppen antiepileptika
som er en medicin der anvendes i behandlingen ‘
af bade epilepsi og BAL (bipolar lidelse).

Lamotrigin virker ved at pavirke signalstoffer
| hjernen for at hindre ubalancen mellem
sighalstofferne hvilket skal forhindre de epileptiske anfald., Cl

Molekyleformel- og vaegt

CoH-CL,Ns Cl
256,09 g/mol

Primaer amin
Kemisk navn og struktur

6-(2,3-Dichlorphenyl)-1,2,4-triazin-3,5-diamin

Aromatisk ring

Struktuelle traek & funktionelle grupper
Lamotrigin har to aromatiske ringe, som er ufleksible
plader, med en fleksibel midte, hvilket betyder at
laegemidlet skal ligge preecist for, at det kan binde sig
til en proteinreceptor.

Derudover indgar der primaere aminer som den
funktionelle gruppe i leegemidlet

Hydrogenbindings
acceptor: 5

Hydrogenbindings
donor: 2

Fysisk-kemiske egenskaber
Lamotrigin bestar af upoleere bindinger, dog er nogle pa greensen
til polaere, kan nemt binde sig til andre stoffer. Ingen stereoisomeri. -

Aminosyrer
e S1445 =| -serin - hydrofil binding - polaere
e F1748 = phenylalanin, som er bundet sammen med S1747 = serin,
hydrofob binding - upolaer

Virkningsmekanisme

Nar man kigger pa vores
segemiddels struktur og
bindinger til proteiner ses det, at
egemidlet gar ind og blokerer
for natriumionkanalen, som i
tilfaeldet af et epileptisk anfald
kan veere smart, da ionkanalen
har indflydelse pa stremningen
af Glutamat og hvis ionkanalen
tilstoppes, frigares glutamat ikke
og en hel masse nerveceller
aktiveres ikke pa en gang,
hvilket gor at nervecellerne stabiliseres igen

Lavet af Emma Schmidt og Laura Magdalene Vetterslev Clasen - 2.y Syddjurs Gymnasium

Lipinski’s Rule of Five

Lipinski's Rule of Five er et regelsaet, der anvendes | laegemiddeldesign
til at vurdere, hvor stor sansynlighed et stof har for at betragtes som en
potentiel kandidat til leegemiddelsudvikling. Desuden gaelder der andre
regler nar der er tale om blod-hjernebarrieren.

Laegemidlet skal:

Regell
Have en molekylevaegt under
400 Da (Dalton)

Lamotrigin

Regler
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Under 400 Da 256.09 Da

Regel 2
Ikke have flere end 3
hydrogenbindingsdonorer (HBD)

Hejst 3 HBD 2HBD

Hojst 6 HBA S HBA

Regel 3
Ikke have flere end 6
hydrogenbindingsacceptorer (HBA)

LogP <4 1.93

Regel 4
Have en LogP under 4

Lamotrigin opfylder hermed
kravene ved dette regelsaet.

Bjerrumdiagrammet

Pa vores bjerrumdiagram kan man se at hvis pH-vaerdien bliver
for lav, vil ladningen blive positiv, fordi der er aminer | vores
laegemiddel, som optager H*, hvilket vil resultere i et
vandoplgseligt stof
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Kildehenvisninger @

https:/www.youtube.com/watch?v=xFUHE9gX6WS$8
https://mbg.au.dk/aktuelt/nyhed/artikel/ny-viden-om-signalstoffers-vej-i-hjernen-1
https://pubchem.ncbi.nim.nih.gov/compound/Lamotrigine
https://psychscenehub.com/psychinsights/lamotrigine-mechanism-of-action-efficacy-side-effects-
and-clinical-pearls-2/

e https://min.medicin.dk/Medicin/Praeparater/4527

o https://www.biotechacademy.dk/undervisning/gymnasiale-
projekter/laegemiddeludvikling/laegemidlets-vej-gennem-kroppen/

https://www.canva.com/

https://www.epilepsiforeningen.dk

https://chemaxon.com/maryvin
https://ugeskriftet.dk/videnskab/genetikken-fremmer-individualiseret-behandling-af-epilepsi
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https://www.youtube.com/watch?v=xFUHE9gX6W8
https://www.epilepsiforeningen.dk/

