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Halbierung der Anfallsrate bei mehr
als jedem dritten Patienten

Die gepoolten Resultate der drei Stu-
dien zeigen eine mindestens 50%ige
Reduktion der Anfallshdufigkeit pro
28 Tage bei 37,8%, 39,5% und 34,2 %
der Patienten unter der Gabe von
200 mg/Tag, 100 mg/Tag bzw. 50 mg/
Tag Brivaracetam. Dagegen wurde nur
bei 20,3% der Patienten in der Kon-
trollgruppe unter Placebo die Anfalls-
rate halbiert.

Vollige Anfallsfreiheit erreichten 4,0 %
vs. 5,1% vs. 2,0% vs. 0,5% der Studi-
enteilnehmer unter den vier Therapiere-
gimen (in absteigender Dosis). 42,7 %
vs. 31,0% vs. 24,2% vs. 15,7 % der Pa-
tienten wurden zumindest frei von se-
kunddr generalisierten tonisch-kloni-
schen Anfillen [1].

Gute Vertraglichkeit

Brivaracetam wurde allgemein gut ver-
tragen. Somnolenz, Schwindel, Kopf-
schmerz und Fatigue waren die hdu-
figsten unerwiinschten Wirkungen; sie
traten bei 15,2%, 11,2%, 9,6% bzw.
8,7% aller Patienten unter Brivara-

cetam bzw. Placebo auf. Es wurden
keine Einschrinkungen der kognitiven
Leistungen und kein Einfluss auf das
Korpergewicht beobachtet.

Die Abbruchraten waren unter Briva-
racetam und Placebo jeweils gering
(6,7% vs. 3,9%). 79,8% der Patienten
in den offenen Verldngerungsstudien
nahmen das neue Medikament auch
noch nach zwolf Monaten ein [1].

Eine offene explorative Studie gibt zu-
dem Hinweise darauf, dass unter Bri-
varacetam seltener psychiatrische Ne-
benwirkungen  wie  Aggressivitit,
Reizbarkeit oder depressive Verstim-
mungen auftreten konnten als unter Le-
vetiracetam [2].

Zahlreiche Kombinationen méglich

Mit den meisten anderen Antiepilep-
tika kann der neue Wirkstoff kombi-
niert werden; nicht empfohlen wird die
Kombination mit Levetiracetam. Der
Einsatz von Brivaracetam ist unter an-
derem bei denjenigen Patienten beson-
ders aussichtsreich, die Levetiracetam
nicht vertragen haben oder bei denen
es nicht ausreichend wirkte; hier kann

Aufmerksamkeitsdefizit-/Hyperaktivitatsstorung

Vereinfachte Dosisanpassung von Dexamfetamin

Seit dem ersten Quartal 2016 steht das Dexamfetamin-Praparat Attentin® in

zwei zuséatzlichen Starken — 10 mg und 20 mg - zur Behandlung der Aufmerk-

samkeitsdefizit-/Hyperaktivitatsstorung (ADHS) bei Kindern ab sechs und Ju-

gendlichen bis 17 Jahren zur Verfiigung. Welche Besonderheiten beim Einsatz

dieser Substanz zu beachten sind, diskutierten Experten auf einem von der

Firma Medice veranstalteten Symposium anlasslich des Kongresses 2015 der

Deutschen Gesellschaft fiir Psychiatrie und Psychotherapie, Psychosomatik und

Nervenheilkunde (DGPPN).

Dexamfetamin wurde 2011 zunéchst
als Third-Line-Medikament einge-
fithrt. Seit 2014 ist es Mittel der zweiten
Wahl, wenn das klinische Ansprechen
auf eine vorangegangene Behand-
lung mit Methylphenidat unzureichend
war. Wie alle anderen Wirkstoffe ge-
gen ADHS sollte auch Dexamfetamin
im Rahmen eines therapeutischen Ge-
samtkonzepts, das padagogische, psy-
chologische und soziale Mafinahmen

einschlieft, zum Einsatz kommen [1].
Nach Expertenerfahrung wirken Am-
phetamine oft besser als andere Subs-
tanzen

e bei Kindern und Jugendlichen mit
stark ausgeprigter Hyperaktivitét,

e bei jiingeren Kindern,

e bei Patienten mit starker Stérung des
Sozialverhaltens (beispielsweise ver-
stirkter Aggressivitdt, oppositionel-
lem Verhalten).
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Brivaracetam das dltere Préiparat er-
setzen.

Eine eventuell notwendige Umstellung
zwischen den verschiedenen Darrei-
chungsformen von Brivaracetam (Ta-
bletten, Losung zum Einnehmen, In-
jektions-/Infusionslosung) erfolgt im
Dosisverhéltnis 1: 1.

Quelle

Prof. Dr. Christian Bien, Bielefeld, Dr. Stephan
Arnold, Miinchen, Presse-Round-Table ,,Brivara-
cetam: eine neue Therapieoption fiir Patienten mit
unkontrollierten Anfillen bei Epilepsie®, Berlin,
16. Januar 2016, veranstaltet von UCB Pharma.
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Neben Methylphenidat und Dexamfet-
amin sind fiir Kinder und Jugendliche
auch das Stimulans Lisdexamfetamin
sowie die nicht Btm-pflichtigen Wirk-
stoffe Atomoxetin und seit Januar 2016
Guanfacin zugelassen.

Auftitration notwendig

Wie schon das 5-mg-Dexamfetamin-
Fertigarzneimittel wurden auch die bei-
den neuen Stérken als Snap-Tab mit ei-
ner Kleeblatt-dhnlichen Struktur mit
Bruchkerben formuliert. Dies erleich-
tert das Teilen der Tablette, das idealer-
weise durch leichten Druck von oben
mit der Fingerkuppe erfolgt.

Die leichte Teilbarkeit und die Verfiig-
barkeit dreier Stirken ermdglichen das
schrittweise Auftitrieren auf die wirksa-
me Dosis sowie, falls notwendig, indi-
viduelle Dosisanpassungen. Initial wer-
den 5 mg bis 10 mg pro Tag empfohlen.
Bei eher zierlichen Kindern im begin-
nenden Schulalter kann auch eine An-
fangsdosis von 2,5 mg tiglich besser
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geeignet sein [2]. Die Einnahme soll-
te mit etwas Fliissigkeit zu oder direkt
nach einer Mahlzeit erfolgen. In Abhén-
gigkeit von der Wirksamkeit und Ver-
traglichkeit erfolgt die Aufdosierung
wochentlich in 2,5- bis 5-mg-Schritten.
Die Maximaldosis betrdgt 20 mg, je-
doch konnen bei dlteren Kindern Tages-
dosen von 40 mg zur Einstellung not-
wendig sein.

Behandlungspausen (,,Drug holidays®),
beispielsweise in den Schulferien, sind
geeignet um herauszufinden, ob das
Medikament noch notwendig ist [1]. Da
bei abruptem Absetzen von Dexamfet-
amin nach ldngerer Behandlung starke
Miidigkeit und Depressionen auftreten
konnen, muss das Absetzen ausschlei-
chend erfolgen.

Demgegeniiber raten europiische Leit-
linien [2] von Behandlungspausen ab,
da eine Unterbrechung der Stimulan-
zientherapie auch mit hdheren Risiken
(beispielsweise Unféllen) verbunden
sein kann und noch nicht geniigend Da-

Multiple Sklerose (MS)

ten aus randomisierten Langzeitstudien
vorliegen [3].

Die Behandlung mit Dexamfetamin ist
zu beenden, wenn nach einem Monat
Therapie keine Verbesserung der Sym-
ptome zu verzeichnen ist.

Suchtpotenzial beachten

Wie alle Amphetamine kann auch
Dexamfetamin zur Abhingigkeit fiih-
ren. Daher miissen die Patienten diesbe-
zliglich sorgfiltig iiberwacht werden. Zu
den Anzeichen eines Amphetamin-Miss-
brauchs zdhlen unter anderem schwere
Dermatosen, ausgeprigte Schlaflosig-
keit, Hyperaktivitit, Personlichkeitsver-
dnderungen sowie unplausible Rezept-
verlangerungen. Jedoch ist in den USA,
wo Dexamfetamin bereits viel langer als
in Deutschland sowie in grolerem Um-
fang eingesetzt wird, bisher keine Hau-
fung von Missbrauchsfallen aufgetreten.
Fiir Patienten mit einer Alkohol- oder
Drogenabhéngigkeit in der Anamnese ist
Dexamfetamin nicht geeignet.Des Wei-

Nachhaltige Hemmung von aktivierten Lympho-

zyten

Teriflunomid und der monoklonale Antikorper Alemtuzumab sind zur Basis-

therapie einer multiplen Sklerose (MS) indiziert. Sie wirken in erster Linie auf

die aktivierten autoreaktiven T- und B-Lymphozyten und verandern so die

Immunreaktion. Auf dem 31. Congress of the European Committee for Treat-

ment and Research in Multiple Sclerosis (ECTRIMS) in Barcelona im Herbst 2015

wurden auf zwei von Genzyme unterstiitzten Veranstaltungen neue Daten

vorgestellt.

Therapie nach Stufenschema

Eine immunmodulatorische Basisthera-
pie wird heute bereits fiir Patienten mit
einem klar definierten klinisch isolier-
tem Syndrom (CIS) empfohlen, wenn
diese ein hohes Risiko haben, eine kli-
nisch gesicherte multiple Sklerose zu
entwickeln. Das ist der Fall, wenn im
MRT mehrere zeitlich und rdumlich
disseminierte Lédsionen nachweisbar
sind. AuBlerdem deuten oligoklonale
Banden im Liquor auf ein hohes Risiko

hin, eine klinisch manifeste MS zu ent-
wickeln.

Am besten wirken immunmodulatori-
sche Basistherapeutika, wenn sie in ei-
nem moglichst frithen Stadium der Er-
krankung eingesetzt werden, moglichst
bei einem EDSS-Wert unterhalb von 3
(Expanded disability status scale nach
Kurtzke, kennzeichnet das Ausmalf} der
Behinderung).

Bei einer milden bis moderaten Ver-
laufsform werden neben den Beta-

teren ist der verschreibende Arzt ange-
halten, neben Blutdruck und Puls sowie
Korpergrofie, Wachstum und Appetit bei
jedem Kontrolltermin und jeder Dosi-
sanpassung auch psychiatrische Stérun-
gen zu erfassen.
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Prof. Dr. Michael Huss, Mainz, Dr. Klaus Skrodz-
ki, Forchheim, Dr. Henrik Uebel-von Sanders-
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Kongresses 2015, Berlin, 26. November 2015.
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Interferonen und  Glatirameracetat
(Copaxone®) die oralen Wirkstoffe Di-
methylfumarat (Tecfidera®) und Te-
riflunomid (Aubagio®) zur Erstlinien-
therapie empfohlen; Alternativen sind
Azathioprin sowie unter den besonde-
ren Bedingungen des Off-Lablel-Use
intravendse Immunglobuline (IVIG).
Bei hoch aktiven Verlaufsformen oder
wenn die Krankheit unter den oben ge-
nannten Basistherapeutika weiterhin
aktiv bleibt, also Schiibe auftreten und
neue Entziindungsherde im MRT nach-
weisbar sind, sollte auf eine andere Ba-
sistherapie oder eine der stirker wirk-
samen Alternativen umgestellt werden.
Das sind nach derzeitigem Stand das
oral wirksame Fingolimod (Gilenya®)
oder die monoklonalen Antikérper Na-
talizumab (Tysabri®) und Alemtuzumab
(Lemtrada®).

Teriflunomid hemmt T- und
B-Lymphozyten

Teriflunomid wird einmal téglich oral
in einer Dosis von 14 mg eingenom-
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