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se werden Membranstabilisatoren wie
Carbamazepin oder Gabapentin, trizy-
klische Antidepressiva oder retardierte
Opioide angewendet.

Capsaicin ist eine Substanz, die agonis-
tisch am Vanilloidrezeptor Typ I ansetzt.
Die kontinuierliche Stimulation der Re-
zeptoren bewirkt eine Desensibilisie-
rung der Nozizeptoren und dadurch eine
Schmerzreduktion. Erfahrungen mit der
therapeutischen Anwendung wurden be-
reits bei Schmerzsyndromen (z. B. bei
Polyneuropathie) gesammelt.

Studiendesign

Die vorliegende multizentrische, dop-
pelblinde Parallelgruppenstudie wurde
an 402 Patienten mit postherpetischer
Neuralgie durchgefiihrt. Die Studien-
teilnehmer waren zwischen 18 und
90 Jahre alt und litten seit mindestens
sechs Monaten unter einer postherpe-
tischen Neuralgie. Die mittlere Schmerz-
intensitédt auf einer Skala von 0 bis 10
lag zwischen 3 und 9.

Die Patienten erhielten randomisiert ent-
weder eine einmalige 60-miniitige An-
wendung eines hoch dosierten Capsai-
cin-Pflasters (NGX-4010 [Qutenza™]
640 pg/cm? Capsaicin) oder eines nied-

rig dosierten Pflasters (3,2 ug/cm? Cap-
saicin).

Primérer Endpunkt war die prozentuale
Anderung des Schmerzscores zwischen
Studienbeginn und den Wochen 2 bis 8.

Ergebnisse

Die Patienten, die mit NGX-4010 be-
handelt wurden (n=206), hatten wéh-
rend der Wochen 2 bis 8 eine signifikant
groflere Schmerzreduktion als Patien-
ten, die die niedrige Capsaicin-Dosis
erhielten (n=196). In der NGX-4010-
Gruppe nahm der Schmerzscore im Mit-
tel um 29,6 %, in der Gruppe mit dem
niedrig dosierten Capsaicin-Pflaster
um 19,9 % ab (Differenz: —9,7 %, 95%-
Konfidenzintervall —15,47 bis —3,95;
p=0,001). Eine mindestens 30%ige Re-
duktion des Schmerzscores hatten 42 %
der Patienten, die NGX-4010 erhielten,
und 32 % der Patienten in der Kontroll-
Gruppe.

Typische Nebenwirkungen von NGX-
4010 waren mit der Verdnderung des
Schmerzniveaus assoziierte Blutdruck-
schwankungen am Behandlungstag und
eine vorilibergehende Rdtung sowie
leichte bis méBige Schmerzen im Be-
reich der Applikationsstelle.

Lennox-Gastaut-Syndrom im Erwachsenenalter

Kein Grund fiir therapeutischen Nihilismus

Diagnostische Hiirden sowie eine fluktuierende Anfallsfrequenz, die oft

wenig mit dem Therapieregime korreliert, lassen viele Arzte und Patienten

vorschnell resignieren. Therapeutisch im Vordergrund stehen bei erwachsenen

Patienten mit Lennox-Gastaut-Syndrom die Verringerung behindernder An-

falle, die Besserung der Psycholopathologie und Pravention von (Sturz-)Kom-

plikationen sowie die Starkung der sozialen Autonomie der Patienten, so der

Tenor beim 3. Valentinssymposium der Firma Eisai im Februar 2009.

Die Diagnose des Lennox-Gastaut-Syn-
droms im Erwachsenenalter ist eine kli-
nische Herausforderung. Die Patien-
ten konnen sich nicht oder nur wenig
dullern; die notige Aufmerksamkeit
erfahren sie oft erst nach einem Be-
treuerwechsel. Erschwerend kommen
kognitive Defizite und eine hohe neuro-
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psychiatrische Komorbiditét hinzu. Die
Diagnosekriterien sind mit fortgeschrit-
tenem Alter sehr viel unklarer und teil-
weise umstritten. Derzeit werden drei
Atiologien unterschieden. Allgemein
akzeptiert ist das ,,gealterte typische*
Lennox-Gastaut-Syndrom. Lange Zeit
sehr umstritten war dagegen die Hypo-
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Kommentar
Die Studie zeigt, dass durch eine ein-
zige 60-miniitige Anwendung eines
hoch dosierten Capsaicin-Pflasters
die Schmerzen einer postherpetischen
Neuralgie fiir einen ldngeren Zeit-
raum signifikant reduziert werden
konnen. Abgesehen von lokalen Re-
aktionen im Bereich der Applikati-
onsstelle und schmerzassoziierten
Blutdruckschwankungen am Behand-
lungstag traten wihrend des Unter-
suchungszeitraums keine Nebenwir-
kungen auf. Einschrankend muss
allerdings angemerkt werden, dass
das Pflaster bislang weder iiber einen
langeren Zeitraum noch im Rahmen
einer Kombinationstherapie mit an-
deren wirksamen Substanzen getestet
wurde.
NGX-4010 ist derzeit in Deutschland
kommerziell nicht erhéltlich.

Quelle

Backonja M, et al. for the NGX-4010 C116 Study
Group. NGX-4010, a high-concentration capsai-
cin patch, for the treatment of postherpetic neu-
ralgia: a randomised, double-blind study. Lancet
Neurol 2008;7:1106—12.
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Essen

these einer Spatmanifestation. Dahinter
verbirgt sich wahrscheinlich eine Reihe
anderer Syndrome. Eine dritte Moglich-
keit ist das sekundére Lennox-Gastaut-
Syndrom, beispielsweise nach einer ge-
neralisierten idiopathischen Epilepsie
oder infolge einer diffusen Enzepha-
lopathie nach (mehrmaliger) Reanima-
tion.

Meist sind Stiirze der Anlass, bei diesen
Patienten eine Spét- oder eine Sekundér-
manifestation zu diagnostizieren. Diese
Diagnosen sollten regelméBig kritisch
iiberpriift werden. Dies gilt insbesonde-
re dann, wenn der Beginn der Epilepsie
aus der eigenen Verlaufsbeobachtung
nicht bekannt ist. Hinter vielen Stiirzen
verbergen sich Anfille, die initial oft
tonisch verlaufen, wihrend man in der
Folgezeit zunehmend auch atonische
Anfille beobachtet. Im EEG findet sich
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Tab. 1. Pharmakotherapie des Lennox-Gastaut-Syndroms im Erwachsenalter
(Basis: 5 randomisierte Studien, Evidenzklasse Il und IV; >50 % Patienten mit 50 % An-

fallsreduktion) [Meencke, 2009]
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eine Verdnderung der langsamen Spike-
Wave-Komplexe mit Auftreten fokaler,
zunehmend aber multifokaler unabhén-
giger Spike-Herde.

Behindernde Anfalle verringern

Anfallsfreiheit ist bei maximal 25 % der
Betroffenen erreichbar. Schwer behan-
delbar sind vor allem mehrfach behin-
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derte Patienten mit hohem Sturzrisi-
ko. Trotzdem gibt es keinen Grund fiir
therapeutischen Nihilismus. Die Be-
handlungsstrategie umfasst vor allem
die Verringerung behindernder Anfal-
le, die Besserung der Psychopatholo-
gie sowie die Prévention von (Sturz-)
Komplikationen; wichtig ist auch die
Starkung des Selbstbewusstseins und

Paradigmenwechsel in der Epilepsietherapie

Neue DGN-Leitlinien sorgen fiir Diskussionsstoff

Die neuen Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie (DGN) zur

antikonvulsiven Therapie haben international fiir teilweise lebhafte Diskussi-

onen gesorgt. Prof. Christian Elger, Bonn, der federfiihrend an der Entstehung

beteiligt war, diskutierte einige Aspekte aus den neuen Empfehlungen auf

dem 3. Valentinssymposium.

Eine wesentliche Anderung der Leit-
linien liegt zundchst darin, so Elger,
dass die Epilepsiedefinition konkreti-
siert wird, die in vielen Féllen eine Be-
handlung nach dem ersten Anfall er-
laubt. Allerdings muss vor der Therapie
die Diagnose sicher sein. Der Hinweis
auf diese — eigentlich banale — Regel er-
folgt nicht ohne Grund. In die Spezial-
kliniken wird ein konstanter Anteil von
10 bis 20 % sogenannter pharmakoresis-
tenter Epilepsie-Patienten iiberwiesen,
die gar nicht an einer Epilepsie leiden,
mahnte Elger. Die Leitlinien pladieren
in der Anfallssituation fiir eine stirkere
Beachtung der Augendiagnostik. Ange-
sichts oft unklarer Berichte von Augen-

zeugen sollte man im Zweifelsfall mit
dem Foto-Handy schnell ein Bild vom
Gesicht (Augenstellung) machen.

Die Leitlinien definieren auch die Vo-
raussetzungen, unter denen eine Thera-
pie im Erwachsenenalter bereits nach
dem ersten Anfall stattfinden kann. Eine
Syndromzuordnung nach einem ersten
Anfall ist nur dann moglich, wenn spezi-
fische Befunde im EEG, beispielsweise
generalisierte Spike-Wave-Muster, vor-
liegen oder ein fiir ein bestimmtes Syn-
drom charakteristischer MRT-Befund,
beispiclsweise eine Ammonshornskle-
rose, erhoben werden kann. Ein tonisch-
klonischer generalisierter Anfall oder
,,Absencen‘ als isoliertes Phdnomen rei-
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des sozialen Umfelds. — Problematisch
ist die fluktuierende Anfallshaufigkeit,
die mit dem Therapieregime kaum kor-
reliert. Hier kommt es darauf an, Trends
zu erkennen und darauf zu reagieren.
Eine ketogene Didt kommt bei dieser
Altersgruppe therapeutisch meist nicht
mehr infrage. Mogliche Optionen sind
eine Vagusstimulation und die Epilep-
siechirugie. Fiir evidenzbasierte Emp-
fehlungen zur Pharmakotherapie gibt
es laut Cochrane-Analyse keine ausrei-
chenden Daten. Meist ist eine Kombi-
nationstherapie erforderlich. Trotzdem
lassen sich aus dem Spektrum der ver-
fiigbaren Antikonvulsiva (Tab. 1) einige
Anbhaltspunkte fiir die individuell beste
Pharmakotherapie finden.

Quelle

Prof. Dr. med. Heinz-Joachim Meencke, Berlin,
3. Valentinssymposium®, Berlin, 13. bis 15. Fe-
bruar 2009, veranstaltet von Eisai GmbH.

Dr. Alexander Kretzschmar,
Miinchen

chen fiir die Syndromzuordnung nicht
aus (Empfehlungsgrad A) (Tab. 1).

MRT: erh6hte Anforderungen an
Untersucher und Befunder

Die technischen Verbesserungen bei der
Kernspintomographie (MRT) erhohen
die Treffsicherheit bei der Epilepsiedia-
gnose und der Indikationsstellung fiir ei-
ne chirurgische Intervention erheblich.
Um dieses Potenzial wirklich auszu-
schopfen, sind jedoch deutliche Verbes-
serungen bei der Untersuchung selbst,
beispielsweise keine temporale Angu-
lierung statt Standard-Angulierung, so-

Tab. 1. Entscheidungskriterien fiir eine
Therapie nach dem ersten Anfall

Sichere MRT-Befund mit epileptogenen

Hinweise Zonen (z.B. Hirnrinde)
EEG-Befund mit spezifischen
Potenzialen (z.B. 3/s Spike
Waves)

Méoglicher Fokaler Anfall

Hinweis Mehrere Anfalle oder Serie

Kein Hinweis Schweregrad des Grand Mal

+Aufwach”-Grand Mal
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