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um eine Post-hoc-Analyse handelt —
den Schluss zuldsst, dass Lithium hoch
genug dosiert werden muss, damit we-
nigstens ein Spiegel von 0,6 mmol/l er-
reicht wird, um klinische Wirksamkeit
in der Verhinderung/Verzogerung bipo-
larer Episoden zu erreichen.

! Kommentar

Die vorliegende Studie bestitigt die
Bedeutung von Lithium als Standard-
behandlung zur Prophylaxe bipolarer
Episoden. Wiahrend seine Wirksamkeit
in der Behandlung/Prophylaxe mani-
scher Episoden nicht bezweifelt wurde,
galt jedoch seine antidepressive Wirk-
samkeit eher als gering. In dieser Stu-
die zeigte sich Lithium aber auch gut

Multiple Sklerose

wirksam in der Verzégerung depressi-
ver Episoden. Dies war umso iiberzeu-
gender, als die guten Ergebnisse von
Lithium nicht durch ein sogenanntes
nenriched design™ begiinstigt waren.
Die prophylaktische Behandlung wur-
de also nicht an selektierten Lithium-
Respondern  durchgefiihrt,
wurden in dieser Studie die Quetiapin-
Responder doppelblind behandelt. Ei-
ne offene Frage bleibt, warum es bei ei-
nem Drittel der Lithium-Patienten trotz
Kontrolle der Plasmaspiegel und (ver-
blindeter) Dosierungsanweisung nicht
gelang, den angestrebten Spiegelbe-
reich einzustellen. Die Autoren ver-
muten, dass einer der Griinde die Wei-
gerung von Patienten gewesen sein

vielmehr

Fahrtiichtigkeit bleibt unter Therapie mit

Cannabinoiden erhalten

Bei Patienten mit multipler Sklerose (MS), die zur Behandlung ihrer Spastiken

ein Oromukosalspray mit dem Inhaltsstoff Nabiximols anwenden, wird die

Fahrtiichtigkeit nicht zusatzlich beeintrachtigt. Das zeigte eine multizent-

rische, nichtkontrollierte, nichtinterventionelle Beobachtungsstudie, deren

Ergebnisse im September im Rahmen des Neurologenkongresses in Dresden

vorgestellt wurden.

Bei einem Drittel der Patienten mit
multipler Sklerose (MS) treten Spas-
tiken bereits zu Beginn der Erkran-
kung auf. Diese Muskelkrampfe kon-
nen vor allem in den Beinen stindig
oder auch einschieend vorkommen,
sehr schmerzhaft sein und unter an-
derem die Nachtruhe beeintrichtigen.
Zur Behandlung werden verschiedene
Spasmolytika eingesetzt. Dazu gehdren
Baclofen und Tizanidin, die als uner-
wiinschte Wirkung Miidigkeit auslosen
konnen.

Cannabinoide zur Behandlung von
Spastiken

Seit zwei Jahren steht das Cannabi-
noid-Spray Sativex® zur Verfiigung; es
gehort zur Gruppe der verschreibungs-
fahigen Betdubungsmittel (Anlage III
des Betdubungsmittelgesetzes; nur als

Fertigarzneimittel). Das Préparat ent-
hilt Nabiximols, eine Mischung von
zwei Extrakten aus Blattern und Bliiten
von Cannabis sativa, die auf feste Ge-
halte an Delta-9-Tetrahydrocannabinol
(THC) und Cannabidiol (CBD) einge-
stellt wird.

Diese Wirkstoffe binden an korpereige-
ne Cannabinoid-Rezeptoren, unter an-
derem im zentralen Nervensystem, und
beeinflussen die Freisetzung von Neu-
rotransmittern und -modulatoren. Bei
Patienten, die auf Nabiximols anspre-
chen, fiihrt dies zu einer Verringerung
der Spastik.

Bis zu zwolfmal am Tag

Verabreicht wird der Extrakt in Form
eines Mundsprays, das auf die Innen-
seiten der Wangen gespriiht wird. Das
Spray ist als Add-on-Therapeutikum fiir
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konnte, die Anweisung zur Aufdosie-
rung beim Auftreten von unerwiinsch-
ten Wirkungen zu befolgen.
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Wolfratshausen

Patienten mit mittelschwerer bis schwe-
rer MS-induzierter Spastik zugelassen.
Voraussetzung fiir die Anwendung ist,
dass die Patienten nicht ausreichend
auf eine andere antispastische Therapie
angesprochen haben und sich die Be-
schwerden durch die Therapie mit Na-
biximols klinisch erheblich verbessern.
Als Dosis sind bis zu zwdlf Spriihsto-
Be taglich moglich. Die individuell not-
wendige Dosis wird durch eine langsa-
me Steigerung iiber mehrere Wochen
ermittelt, dabei konnen auch zwei bis
drei Hiibe téglich ausreichen.

Zu den haufigen unerwiinschten Wir-
kungen des Mundsprays gehoren Mii-
digkeit und Schwindel. Diese treten
am héaufigsten innerhalb der ersten vier
Wochen auf und lassen meist nach eini-
gen Tagen nach. Bei jeder Dosisédnde-
rung sowie in Verbindung mit Alkohol
oder Beruhigungsmitteln muss jedoch
mit weiteren Beeintrachtigungen ge-
rechnet werden.

Fahrsicherheit bleibt erhalten

Bisher standen fiir MS-Patienten mit
Spastik unter der Therapie mit Na-
biximols in Bezug auf Fahrsicher-
heitsaspekte lediglich Pharmakovigi-
lanz-Daten zur Verfligung. So waren in
kontrollierten Studien oder Registerstu-
dien keine kognitiven Einschridnkungen
beobachtet worden.
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Dass das Cannabinoid-Spray auch die
Fahrsicherheit und -tiichtigkeit nicht
beeintrachtigt, zeigt eine prospekti-
ve, multizentrische, nichtkontrollierte,
nichtinterventionelle Beobachtungsstu-
die mit 33 Anwendern. An der Studie
waren drei deutsche spezialisierte Zen-
tren beteiligt.

Ziel der Studie war es, Uiber eine Dau-
er von vier bis sechs Wochen Daten
iiber die Fahrtiichtigkeit von MS-Pa-
tienten mit Spastik unter Sativex® zu
sammeln. Dazu wurden spezifische
Tests eingesetzt, die den Anforderun-
gen der Bundesanstalt fiir StraBenwe-
sen zur Kraftfahreignung entsprechen.
Die Fahrtiichtigkeit wurde durch com-
putergestiitzte Erhebungen in den fiinf
Dimensionen visuelle Orientierung,
Konzentration, reaktive Stresstoleranz,
Reaktionsgeschwindigkeit und Uber-
blicksgewinnung untersucht. Zusétzlich
wurde die Tagesschléfrigkeit ermittelt.

Zu Beginn wurden unter anderem Da-
ten zur aktuellen medikamentosen Be-
handlung erhoben und die Patienten auf
das Oromukosalspray eingestellt.

Am Ende der Studie war keiner der
Patienten durch die Therapie mit Na-
biximols in der Fahrtauglichkeit ein-
geschriankt. Zu Studienbeginn wa-
ren von 33 Patienten 14 (42,4%) als
kraftfahrgeeignet eingestuft worden.
Dieser Wert verdnderte sich im Lau-
fe der Studie unter der Anwendung
des Cannabinoid-Sprays nicht. Auch
der mithilfe der Epworth-Schléfrig-
keits-Skala (ESS) bestimmte Wert zur
Einschiatzung der Tagesschlafrigkeit
hatte sich nicht signifikant verandert.
Die tégliche Zahl der Spasmen sank bis
zum Ende der Studie im Mittel von 15
auf 7,5 (n=20), auch waren die auftre-
tenden Spastiken leichter. Alle Patien-
ten fiihrten die Therapie nach Studien-
ende fort.

Alltagsrelevante Aspekte

Bei der Anwendung von Sativex® ist
der THC-Blutspiegel niedriger als
beim Rauchen von Haschisch, wes-
halb der Unterschied bei einer Blutun-
tersuchung leicht festgestellt werden
kann. Patienten sollten bei der Anwen-
dung des Sprays beim Autofahren eine
entsprechende &rztliche Bescheinigung
mit sich fiihren, in welcher der bestim-
mungsgemdfBe Gebrauch der Canna-
binoide bestitigt wird.
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