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Epilepsie: Pharmakotherapie und Mythen versus

Fakten

Zur Basistherapie von Menschen mit Epilepsie gehort, neben Verhaltensmassnah-

men, auch der Einsatz von anfallssuppressiven Medikamenten. In einem Workshop

an der Jahrestagung der Schweizerischen Neurologischen Gesellschaft (SNG) wurden

spezifische Eigenschaften neuerer Substanzen vorgestellt, aber auch mit einigen

Mythen aufgerdaumt.

ie Prof. Dr. med. Stephan Riegg, Uni-

versitatsspital, Basel, im Rahmen des

Epilepsie-Workshops erlduterte, gelte
es bei der Wahl eines Anfallssuppressivums
Faktoren wie das vorliegende Epilepsiesyn-
drom, Alter und Geschlecht der betroffenen
Person sowie allféllige Komorbiditaten zur
bertcksichtigen. «Grundsdtzlich gibt es in der
Wirksamkeit eher wenig Unterschiede zwi-
schen den einzelnen Substanzen, wohl aber im
Nebenwirkungsspektrum und Interaktionspo-
tenzial», sagte er.

Charakteristika neuerer Substanzen
Bevor Prof. Riiegg auf die spezifischen Eigen-
schaften einiger neuerer Substanzen einging,
sprach er kurz Gber Clobazam, ein seit vielen
Jahren zugelassenes Anfallssuppressivum: «Wir
haben Clobazam bisher kurzzeitig, sozusagen
als Notfallmedikament eingesetzt, wenn Anfal-
le schwerer oder haufiger wurden. In den letz-
ten Jahren zeigten jedoch immer mehr
Studien, dass auch der Langzeiteinsatz in
Dosen von 30 bis 80 mg pro Tag bei spezifi-
schen, schweren Epilepsie-Syndromen, wie
Lennox-Gastaut oder Dravet, mdglich ist»,
berichtete er. Allerdings musse berlcksichtigt
werden, dass der Clobazam-Spiegel bei einer
Kombination mit Cannabidiol oder Cenoba-
mat extrem ansteige.

Als ndchstes widmete sich Prof. Rliegg Peram-
panel, einem nicht-kompetitiven AMPA-Rezep-
tor-Agonisten mit einer sehr langen
Halbwertzeit von 105 Stunden (1). «Der Stea-
dy-State ist hier erst nach 4 Wochen erreicht,
weshalb Perampanel bei Beginn der Therapie
sehr, sehr langsam auftritriert werden sollte»,
betonte er und erkldrte zudem, dass es ein bis
drei Stunden nach Einnahme von Perampanel
zu Mudigkeit, Benommenheit und Schwindel
kommen konne. «Deshalb empfiehlt sich die
Einnahme unmittelbar vor dem Zubettgehen,
so Prof. RUegg. Perampanel stelle bei generali-
sierter tonisch-klonischer Epilepsie eine sehr

wichtige Add-on-Substanz fur Situationen dar,
in denen Valproat nicht toleriert wird oder
nicht gegeben werden kénne (z. B. bei Frauen
im gebarfahigen Alter) sowie bei therapieresis-
tenten Anféllen.

Die Wirkung von Brivaracetam, ebenfalls eine
neuere Substanz, beruht auf einer hohen und
selektiven Affinitdt zum synaptischen Vesikel-
protein 2A (2). Brivaracetam fuhrt zu einer
leichten Erhohung der Plasmakonzentration
von Carbamazepin-Epoxid. Psychiatrische
Nebenwirkungen treten unter Brivaracetam
vermutlich seltener auf als unter Levetiracetam
(3, 4). «Allerdings sind mir schon viele Falle mit
suizidalen Gedanken bzw. einer akuten Suizi-
dalitdt begegnet. Daran sollten Sie denken,
wenn Sie eine Brivaracetambehandlung im
ambulanten Setting beginnen mochten,
betonte er. Eslicarbazepinacetat fuhrt in vitro
zu einer Stabilisierung des inaktiven Zustands
der spannungsgesteuerten Natriumkanale (5).
«Die Substanz kann als Monotherapie einge-
setzt werden und erlaubt aufgrund ihrer lan-
gen Halbwertszeit die einmal tagliche Gabe,
was vor allem fUr junge, berufstatige Men-
schen von Vorteil ist», so Prof. Riiegg.
Cenobamat ist ein Modulator von Subtypen
des y-Aminobuttersdure-(GABAA-) lonenka-
nals, der nicht an die Benzodiazepin-Bindungs-
stelle bindet (6). Die Substanz reduziert zudem
das wiederholte neuronale Feuern, indem es
die Inaktivierung von Natriumkandlen verstarkt
und die persistente Komponente des Natrium-
stroms hemmt. Cenobamat hemmt CYP2P19
was zu einer Erhéhung von z. B. Clobazam-,
PPI- und Clopidogrelspiegeln fuhrt. Es indu-
ziert aber auch CYP3A4/4 (reduzierte Spiegel
oraler Kontrazeptiva) sowie CYP2B6 (reduzier-
te Ketamin- und Opiatspiegel). «Speziell an
dieser Substanz ist, dass in den Studien bis
zum 20% der Teilnehmenden mit fokaler Epi-
lepsie unter einer Add-on-Therapie mit Ceno-
bamat anfallsfrei wurden. Bei anderen
Anfallssuppressiva erreichte man dies héchs-
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tens bei 1 bis 8% der Teilnehmer, schloss Prof.
Ruegg.

Mythen und Fakten
Der ndchste Redner, PD Dr. med. Marian Galo-
vic, PhD, Universitatsspital, ZUrich, hatte es sich
zum Ziel gesetzt, mit verschiedenen Mythen
rund um die Epilepsie aufzurdumen. «So heisst
es zum Beispiel, Anfallskalender seien zuverlds-
sig», sagte er. Untersuchungen zeigten jedoch,
dass etwa 50% der Anfille von den Betroffe-
nen nicht erfasst werden, unter anderem, weil
sie diese nicht wahrnehmen (7). «Kalender sind
also unzuverldssig, allerdings gibt es bisher
keine bessere Alternative», so der Redner.
«Weiter wird postuliert, dass Anfélle nach
Schlafentzug provoziert und Lichtreize ein
bekannter Anfallstrigger sind», erklarte er. Fakt
sei jedoch, dass sowohl Schlafentzug als auch
Lichtreize bei gesunden Personen keine Anfal-
le auslosen, bei Menschen mit generalisierter
Epilepsie jedoch typische Trigger darstellen.
«Ein epileptischer Anfall nach Schlafentzug
sollte deshalb sorgfaltig abgeklart werden,
denn er konnte das erste Anzeichen einer gene-
ralisierten Epilepsie sein», betonte Dr. Galovic.
Abschliessend ging es um den Mythos, dass
Epilepsie eine gutartige Erkrankung sein soll.
Dies konnte Dr. Galovic anhand von Daten tber
das erhéhte Mortalitétsrisiko durch Unfalle (z. B.
Ertrinken oder Stirze) und Suizid sowie durch
Daten zu SUDEP (sudden unexpected death in
epilepsy) widerlegen (8, 9). [ J
Therese Schwender

Quelle: Jahrestagung der Schweizerischen Neurologischen
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