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TOLCAPONE

Tolcaponeist ein spezifischer Hemmer der Katechol-O-
Methyltransferase (COMT), der zu einer Verminderung
der peripheren Metabolisierung von gleichzeitig verab-
reichtem Levodopa und so zu einer Abnahme von Par-
kinson-bedingten Symptomen fuhrt.

Weitere Einzelheitenzu Tolcaponesindinfolgenden Tex-
ten zu finden:

Ludin HP. pharma-kritik 1997; 19: 65-8

Nutt JG. Lancet 1998; 351: 1221-2

Verschiedene Autoren. Neurology 1998; 50 (Suppl 5): S1-59

Markenname: Tasmar®

Todlich verlaufende fulminante Hepatitis

Eine 74jdhrige Frau war wegen eines Morbus Parkinson sait 15
Jahren mit LevodopalBenserazid (3mal Madopar® 125 taglich)
und Amantadin (PK-Merz®, Symmetrd®, 2mal 100 mg taglich)
behandelt worden. Ferner erhiglt sie Etilefrin (Effortil® u.a)), Ami-
lorid/Hydrochlorothiazid (M oduretic® u.a)) und Oxazepam (Sere-
ga® u.a). Neun Wochen, nachdem Amantadin durch Tolcapone
(2md 100 mg taglich) ersetzt worden war, musste die Frau mit
einem Vewirrtheitszustand und I kterusim Universitétsspita Genf
hospitdisert werden. Be Klinikeintritt war die Petientin ikterisch,
desorientiert und schi&frig. Diel aboruntersuchungen zei gtenunter
anderem massv erhdhte Transaminasenwerte, eine dkdische
Phosphatase von 177 [U/1, ein Bilirubin von 367 mmol/l, eine auf
das Doppdte verlangerte Prothrombinzeit und einen Ammoniak-
spiegd von 102 nmoal/l. Die Hepatitisserologie (A, B und C) war
negativ. Bel der Ultraschdluntersuchung desAbdomensergabsich
der Verdacht auf eine leichte Leberstestose. Eswurde eine Leber-
biopsiedurchgefiihrt, diee neschwere zentrolobulére Nekrose mit
einem lobuldren entziindlichen, vorwiegend plasmozytéren und
eosinophilenInfiltrat zeigte. Obwohl Tolcaponesogleich abgesatzt
wurde, verschlechterte Sich der Zustand der Patientin weiter und
Sedarb 14 Tage nach Eintritt im hepatischen Koma

Der zdtliche Zusammenhang mit der Verabreichung von Tolcgpone,
der higtologische Befund und das Fehlen anderer Ursachen gorechen
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dafUr, dass diese fuminante Hepatitis durch Tolcagpone ausyd 6t
wurde.
Assd Feta. Lancet 1998; 352: 958

Verwirrungszustande

Ein 79&riger Mann mit ener sdit 18 Jehren bestehenden schweren
idiopathischen Parkinsonkrankheit wurde mit LevodopalCarbidopa
(Sinemet®) behandelt. Wegen einer Verschlechterung der Parkinson-
symptome (vor dlem Akinese und Rigor) musste e hopitdisert
werden und erhidt neu zusitzlich Tolcgpone (3md 100 mg/Tag).
Innerhalb von 24 Stunden nach Beginn dieser Behandlung wurde er
gark verwirrt. Dieser Verwirrungszustand bessertesich erdt, nechdem
drei Tage spéter Tolcgponewieder abgesatzt worden war.

Eine 87jéhrige Frau, ebenfalls mit einer schweren idiopathischen
Parkinsonkrankheit, erhielt neu 3ma téglich 100 mg Tolcapone.
Ihre bisherige Therapie mit taglich 4 Kapsdn Madopar® (zu 100
mg Levodopa + 25 mg Benserazid) wurde beibehdten. Am Tag
nach der ersten Tolcgpone-Einnahme wurde se verwirrt. Als das
neue M edikament nach 3 Tagen wieder gestoppt wurde, erholtesie
schinnerhab von 24 Stunden.

Auchbe einer 68j&hrigen Frau, diewegen einesschweren Morbus
Parkinson mit Levodopa/Carbidopa und Sdegilin (Jumexa®) be-
handdt wurde, fihrte die zusétzliche Behandlung mit Tolcapone
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zuVerwirrung. Nacheiner 100-mg-DosisentwickdtedieFraueine
deutliche Verwirrung. Tolcapone wurde jedoch erst nech sechs
Tagen abgesetzt, worauf der Verwirrungszustand innerhab eines
Tageswieder verschwand.

Tolcgpone kann dso bei gebrechlichen Kranken mit schwerem
Morbus Parkinson zu Verwirrung fiihren.

Henry C, Wilson JA. Lancet 1998; 351: 1965-6

Tolcapone kann heute in der Schweiz nur noch im Rahmen des
speziellen «Safety Surveillance»-Programmsver schrieben wer -
den. Inder EU ist das Medikament nicht mehr erhaltlich, dadie
europdische Arzneimittel-Kommission im Novermber 1998 zum
Schluss gekommen ist, das Nutzen-Risko-\erhéltnis kdnne
nicht mehr alsvorteilhaft beurteilt werden. Der Grund fur diese
Neueinschétzung liegt in der schwer vorhersehbaren Hepato-
toxizitat des Arzneimittels; neben demhier referierten Fall gibt
es noch mindestens sechs weitere Félle von schwerer Leber-
schadigung. Auf alle Félle ist eine dusserst vorsichtige Indivi-
dualisierung und Uberwachung einer Tolcapone-Behandiung
angezeigt; so hat auch einer meiner eigenen Patienten unter
Ublichen Tolcapone-Daosen schwer e néchtliche Verwirrungszu-
stande, die sich jedoch mit einer sehr zuriickhaltenden Dosie-
rung (halbe Tabletten!) vermeiden lassen. Leider ist auch mit
demanderen, bisher in der Schweiz nicht zugelassenen COMT-
Hemmer (Entacapone, Comtan®) in Einzelfallen ein signifikan-
ter Angtieg der Leberenzyme beobachtet worden.

CISAPRID

Cigparid wird in erster Linie zur Behandlung von sym-
ptomatischen Motilitétsstérungen im Bereich des oberen
Gastrointestinaltraktes (Dyspepsie, Refluxkrankheit,
Gastroparese) eingesetzt.

Weiterelnformationenfindensich z.B. infolgenden Texten:
Tack J. Drug Saf 1995; 12: 384-92

Barone JA et a. Ann Pharmacother 1994; 28: 488-500
VandenplasY. Eur JGagtroenterol Hepatol 1998; 10: 871-81

Markenname: Prepulsid®

Herzrhythmusstor ungen

Eine 53jdhrige Frau verursachte am gleichen Tag kurz hinterein-
ander zwe Autounfédleundwurdenach demzweitenUnfall wegen
wahrscheinlichen Synkopen ins Spitd gebracht. Die klinischen
Befunde waren unauffélig; im EK G fand sich jedoch ein auf 456
mscverlangertesQT-Interval. DieAnamneseergab, dassdieFrau
wegen Osophagusproblemen seit Monaten téglich 4ma 20 mg
Cisgprid nahm. Ebenfdlssait|8ngerer Zeit wurdesemit Fluoxetin
(Auctine® u.a), Omeprazol (Antra®), Prochlorperazin (Stemetil®,
in der Schweiz nicht mehr erhdtlich) und einem Clonidin-Hauit-
pflaster (Catapresan®, in der Schweiz nicht als Pflaster erhétlich)
behanddt. In den Tagen vor dem Unfd| hatte die Petientin ausser-
dem wegen einer Pneumonie Clarithromycin (2mal 500 mg/Tag,
Klacid®) einnehmen miissen. Clarithromycin hemmt CY P3A4,
das fur die Biotransformation von Cisaprid wesentlich ist. Das
verléngerte QT-Interval beruht auf erhthten Cisapridspiegen.
Gray VS. Ann Pharmacother 1998; 32: 648-51
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Be zwe Patienten mit chronischer Niereninsuffizienz und einer
Cisgprid-Langzeittherapie traten nach zusétzlicher Gabe von Cla-
rithromycin Herzrhythmusstérungen in der Form von «Torsades
de pointes» auf. Bei einem dieser Patienten konnten wéahrend der
Thergpie mit Clarithromycin erhthte Cisgprid-Plasmaspiegel
nachgewiesen werden, die nach dem Sigtieren von Clarithromycin
wieder in den Normbereich zurtickkehrten.

Sekkarie MA. Am JKidney Dis1997; 30: 437-9

12 gesunden Freiwilligen wurde in randomisierter Reihenfolge
zweimd wahrend 10 Tagen Cigparid (4md 10 mg/Tag) und Cla-
rithromycin (2ma 500 mg/Tag) verabreicht. Wahrend beiden Ver-
suchsperioden erhidten sie zuerst fiinf Tage Monothergpie (Cla
rithromycin oder Cisaprid) und dann fir fiinf Tage beide Medika-
mente. Die Plasmaspiege der M edikamenteund das EK G wurden
wiederhaltkontralliert. Unter Clarithromycinaleinveréndertesich
das korrigierte QT-Intervall praktisch nicht, unter Cisparid nahm
esum 6 msec und unter der Kombination beider Medikamenteum
25 msec zu. Unter der kombinierten Behandlung fand sich auch
ein Angieg der Cisaprid-Plasmaspiegel um das Dreifache.
VanHaars AD et d. Clin Pharmacol Ther 1998; 64: 542-6

Problemebei Kindern

In einer amerikanischen Untersuchung wurde bel 101 Kindern die
Wirkung einer Cisgpridbehandiung auf das QT-Intervall gepriift.
Bei 30 Kindern, bei denen vor und wahrend der Behandiung ein
EK G kontrolliert werden konnte, fand sich eine Sgnifikante Ver-
l&ngerung deskorrigierten QT-Intervallsum durchschnittlich 15,5
msec. Bel 71 Kindern konnte das EK G nur wahrend der Behand-
lung aufgezeichnet werden. Insgesamt fand Sch unter Cisaprid bel
12 von 101 Kindern eine Verléngerung von QTc auf mehr s 440
msec; ineinemweiterenFd| traten Anomaliender T-Wdleauf. Die
Autoren fanden jedoch bel den meisten dieser Kinder — bei 8 von
13 - zusétzliche Faktoren, die zur QT-Verlangerung beigetragen
haben kdnnten.

Khongphatthanayothin A et d. JPediatr 1998; 133: 51-6

Be 49 Neugeborenen wurde das QTc-Intervall vor und drei Tege
nach Therapiebeginnmit Cisgprid bestimmt. Cisgprid verléngertedes
QTcInterval signifikant. Be 7 von 49 Kindern war das QT-Intervall
auf mehr ds450 msec verléngert; Symptome traten jedoch nicht auf.
SAuglinge mit niedrigem Gedtationsdlter oder niedrigem Geburtsge-
wicht waren besonders héufig betroffen.

Bemardini Setd. Arch DisChild Fetd Neonatd Ed1997; 77: F241-3

Ineiner progpektiven Studiebea 35 KindernundjungenLeuten (im
Altervon5Monatenbis18 Jahren) wurdedieWirkungvonCisaprid
auf dieventrikul&re Repolarisation untersucht. Allewurdenwegen
ener gastrodsophagaen Refluxkrankheit mit Cisgprid behandelt.
Gemesseen wurde namentlich das korrigierte QT-Intervall. Die
Resultate wurden mit den EKG-Befunden von 1000 normalen
Kindern verglichen. Bel 11 von 35 Behanddten fand sich eine
Verldngerung desQTc-Intervalsauf 450 msec oder mehr. Bel zwei
Kinderntraten Kammertachykardien vom Typ «Torsadesde poin-
tes» auf; diese beiden hatten neben Cisgprid auch eéin Makrolidan-
tibiotikum erhdten. Alle Ubrigen Kinder wurden entweder mit
Cisgprid dlein oder zusétzlich mit sdurehemmenden Medikamen-
ten behanddlt. Mdgliche Ursachen fiir die QT-Verlngerung unter
Cisgprid snd: CYP3A4-Hemmung durch andere Medikamente,
Uberdosierung oder gleichzeitige Verabreichung von Medikamen-
ten, die ebenfdlsdas QT-Intervall verléngemn.

Hill SL et d. Pediatrics 1998; 101: 1053-6
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Erhohte Alkoholspiegel

Acht gesunde Ménner erhidtenin einer Doppelblindstudie 7 Stun-
den und 20 Minuten vor Alkoholkonsum (500 mg/kg) entweder
Cisgprid (je 150 ng/kg) oder Placebo. Der Alkohol wurde in
niichternem Zugtand oder mit einer Standardmahlzeit zusammen
eingenommen. Anschliessend wurden wéhrend 4 Stunden in re-
gelméssigen Absténden die Alkoholspiegd im Plasma und im
Speiche gemessen. Bel Alkoholkonsum auf niichternen Magen
fuhrte Cisaprid gegeniiber Placebo zu héheren Alkoholspiegen.
Durchschnittlich wurden nach Cisgprid im Plasmamaxima 17,8
mmol/l erreicht (Kontralle: 15,5mmoal/l),im Speichd (30 Minuten
nech Alkoholkonsum) 15,9 mmol (Kontrolle: 11,4 mmol/l). Mit
Cisgprid Behandelte sollten sich dieses Riskos bewusst sein.
Dziekan G et d. JIntern Med 1997; 242: 479-82)

Obschon die amerikanische Arzneimittelbehdrde (FDA) schon
1996 Uber 34 Félle von «Torsades de pointes» und vier Todesfélle
im Zusammenhang mit der \érabreichung von Cisaprid berichtet
hat,* sind nur wenige Falle von gefahrlichen Arrhythmien in den
Einzelheiten publizert worden. Die FDA hat 1998 verdtérkie
Warnhinweise veranlass, da jetzt bereits 38 Todefélle (allerdings
nicht immer ineindeutigemZusammenhang mit demMedikament)
bekannt waren. Wieauchimschwei zeri schen Arane mittelkompen-
dium Klar festgehalten, it eine gleichzeitige \erabreichung von
Cisaprid mit einemHemmer von CYP3A4 (verschiedene Makroli-
de, Azol-Antimykotika usw.) eindeutig kontraindiziert.

1 Woysowski DK, Bacsanyi J. N Engl JMed 1996; 335: 290-1

VIGABATRIN

Vigabatrin hat eine &hnliche Struktur wie die GammaAmi-
nobuttersdure (GABA), en hemmender Neurotranamitter.
Die Substanz hemmt die GABA-Transaminase irreversbel
und blockiert damit den Abbau desNeurotranamittersim Ge-
hirn. Vigabatrin ist ein Reserveantiepileptikum, es soll eine
nicht ausreichendwirksameantikonvulsve Thergpieeiner fo-
kadenEpilepseerganzen. AusserdemkannVigabeatrind sMo-
notherapie be infantilen Spasmen (West-Syndrom) einge-
Szt werden.

Uber Vigabatrin und seinen Stellenwert im Vergleich mit
anderen neueren Antiepileptikawurde z.B. in folgenden
Texten berichtet:

Beutler M, Gyding E. pharma-kritik 1994; 16: 59-60
Marson AG et a. Br Med J 1996; 313: 1169-74

Natsch Set al. Drug Saf 1997; 17: 228-40

Markenname: Sabril®

Gesichtsfeldausfalle

Eine 22jéhrige Frau, die zur Behandlung einer komplexen fokaen
Epilepsie neben Carbamazepin (Tegretol® u.a) und Va proinsiure
(Convulex® u.a) auch taglich 2 g Vigabatrin einnahm, bemerkte
37 Monate nach Beginn der Vigabeatrin-Behandlung eine schwere
tunnelférmige Ges chtsfeldeinschrénkung. Die Papille war blass,
die periphere Retinaerschien atrophisch. Das Elektroretinogramm
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zeigte keine schweren Abnormitédten. Dagegen ergab das Elektro-
Okulogramm abnorme Reaultate. Die Fluoreszeinangiographie
ergab eine Hyperfluoreszenz im Pigmentepithel der Retina. Viga-
batrin wurde abgesetzt; jedoch trat innerhab der folgenden 12
Monate keine funktionelle Besserung ein.

Auch ein 44jéhriger Mann und eine 46jahrige Frau, die wegen einer
fokaen Epilepsie sdt 28 bzw. 38 Monaten mit Vigabatrin behanddlt
wurden, bemerkten eine starke Einschrankung des peripheren Ge-
dchifddes DiezentrdeSehschérfewar normd. Beidenshmenneben
Vigabatrin (3,5 baw. 4 gtaglich) noch andere Artiepil eptikaein. Trotz
Absetzen von Vigabatrin blieb die Symptomatik bestehen.

EkeT etd. BrMed J1997; 314: 180-1

Bei einem 21jahrigen Mann, der wegen einer komplexen fokaen
Epilepse neben Carbamazepin wahrend drei Jahren téglich 2 g
Vigabatrinnahm, fanden s chinder Perimetrienasd eund periphere
Gesichtsfelddefekteund eine Veranderung der b-Welleim Elektro-
retinogramm. Der Petient hatte jedoch subjektiv keine Symptome.
Ahnliche Befunde wurden bei einer 36jahrigen Frau fesigestdllt,
diewdhrendzwei Jehrentéglich2gVigabatrinnahm. Auchsewar
asymptometisch, hatteaber periphereGesichtsfel dausfdleundeine
Verminderung der b-Wellen-Amplitude. L etzteres spricht fir eine
toxischeSchédigungder Zdlen, dieinder Retinadurch Beseitigung
von Neurotranamittern die neuronae Aktivitét regulieren. Wegen
der geringeren Dichte dieser Zdlenin der Peripherie der Netzhaut
kdénnte dort ein toxischer Effekt zuerst wirksam werden.
MackenzieR, Klistorner A. Br Med J1998; 316: 233

Akute Enzephalopathie

Ein 25j&hriger Mann, der bereits st 3 Monaten téglich 2 g
Vigabetrin einnahm, wurde wegen fokaen motorischen Anfélen
mit sekundérer Generdisierung ins Spitd aufgenommen. Dieser
Pdtient hatte sich ein Jahr zuvor einer Nierentrangpl antation unter-
Ziehen miissen und nahm seither auch regemassg Azathioprin
(Imurek®), Prednison und Cidlosporin (Sandimmun®). Zum Zeit-
punkt der Hospitai sation bestand nur eineleichteNierenfunktions-
einschrénkung (Plasma:Kreatinin 212 mmol/l). Nach einer Erh-
hung der Vigabatrin-Tagesdosisauf 3 g ddtierten die Anfdle. Am
néchsten Tag wurdeder Patient aber zunehmend somnolent, inner-
halb der néchsten 24 Stunden stuporés. Das zuvor im anfalsfreien
Zugtand normae EEG zeigte einegenerdiserte diffuse Delta-Ak-
tivitét. Nach Verminderung der Vigabatrindosis auf 2 g taglich
normaiserte Sch der Zugtand innerhab von 3 Tegen.

Ein 73jéhriger Diabeteskranker mit leicht besintréchtigter Nieren-
funktion (PlasmaKresgtinin 133 mmol/l) erhielt wegen eines ers-
mals aufgetretenen, sekundér generdisierten fokaen motorischen
Anfalseineantikonvulsive Thergpiemit Vigabatrin. DieAnfangs
dosisvon 1 g/Tag wurde nach 3 Tagen verdoppelt. Am folgenden
Tag wurde der Patient supords, im EEG zeigte sich eine Allge-
meinverénderung. Nach Absatzen des Arzneimittels besserte sich
die Symptomeatik innerhalb von 4 Tagen.

Be einem 74jdhrigen Mann wurde wegen generdiserter Anféle
eine Thergpie mit Vigabetrin (2 g téglich) begonnen. Drei Tage
Spéter wurde er stupords und agitiert, das EEG war verlangsamt
und zeigte triphasische Wellen. Nach einer Dosisreduktion auf
1 g/Tag kam es innerhab von 4 Tagen zu ener vollséndigen
Normaiserung des Zugtandes. Auch bel diesem Patient war die
Nierenfunktion eingeschrankt (FlasmaKregtinin 194 nmol/l).Vi-
gebatrinwirdfagt ausschliedichrend diminiert. Bel denhier rgppor-
tierten Flen is bemerkenswert, dass Vigabatrin hier ds einziges
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Antikonvulsvum engesetzt wurde. Die Petienten, die dle nur ene
gering- bis méssggradige Niereninauffizienz  aufwiesen, ent-
wicketen unter Ublichen Vigabatrindosen eine akute Enzephdo-
pathie

Ifergane G et d. Neurology 1998; 51: 314-5

Be 2w jungen Frauen, bal denen zur bestehenden antikonvulsiven
Thergpiemit CarbamazepinVigabeatrinhinzugefligtwurde, entwicke -
tesicheneEnzephd opathiemit Verwirrung, Bewusstsaingriibungbis
zum Stupor und Verlangsamung der Grundaktivitét desEEG. Zudem
traten bei beiden Patientinnen Myoklonien auf. Im einen der beiden
Falebetrug die Vigebatrin-Tegedoss1 bis2 g, imanderen 2bis4 g.
Nach Absatzen von Vigabatrin erhdlten Schbeide bei einer Patientin
konnte dlerdings noch mehrere Wochen spéter eine Verlangsamung
der EEG-Grundaktivitét nachgewiesen werden.

Sdke-Kdlermann A et d. Lancet 1993; 342: 185

Psychosen

Ein 51jahriger Patient mit Temporallappenepilepsewar infolgeeiner
K ombinationgbehandlung mit Carbamazepin und Phenytoin (Epanu-
tin® ua) sark sediert. Phenytoin wurde deshdb durch Vigabatrin
ersetzt. Der Pdient, der keine psychiarische Vorgeschichte hette,
entwicketeunter dieser Thergpieeinebipolareafektive Psychose: 10
Wochen nech Beginn der Vigabeatrin-Behandlung (3 g/Tag) kam es
2unéchgt zu einer hypomanischen Episode, zwel Monate poéter ent-
wickdte sch eine schwere depressive Symptomatik mit Suizidver-
such, Wahnvorgdlungen, Verlust des Sdlbawertgefihls und Schuld-
gefuihlen. Schliesdich entwickelte sich einrescher Wechsd zwischen
Depresson und Manie Das EEG zeigte einen Theta-Rhythmus und
zeitwe sefrontal-bilaterd Ddta-WWellen. Nachdem Ausschleichenvon
Vigabatrin und Verabreichung von Thioridazin (Mdleil®, 360 mg
téglich) normdideten dch der Klinische Zusand und das EEG
innerhab von 8 Wochen.

Naumann M et d. Lancet 1994; 343. 606-7

Psychotische Symptome kénnen auch nach Absatzen von Vigaba
trin auftreten. Eine 38jdhrige Frau mit einer komplexen fokalen
Epilepsenahmaneiner Doppe blindstudiemit Vigabatrin(2g/Tag)
dsZusaztherapieteil. Dasesch Uber MUdigkeit, Vergesdichkeit
und Verwirrtheit beklagte, setzteihr Hausarzt die neue Medikation
nech vierwochiger Therapie ab. Innerhab von 48 Stunden wurde
seaufgeregt und hattevisuele Halluzinationen. Siemusste hospi-
talidert werden und erhidlt erneut Vigabatrin, aber in halber Dodis,
und Haloperidol (Haldol® u.a). Ihr Zustand besserte sich. Alssie
dann wieder die volle Vigabatrindoss nahm, wurde Se jedoch
erneut unruhigund verwirrt. Dasich Vigabatrin sehr vorteil haft auf
dieAnfalsfrequenzauswirkte, erhidt SedasMedikament schliess-
lich langfristig in niedriger Dosis (2ma 500 mg/Teag).

Brodie MJ, McKee PIW. Lancet 1990; 335: 1279

Depression

10 Fdle von ausgeprégter Depresson unter Vigabatrin wurden
einer genaueren Anayse unterzogen. Bel diesen Patienten traten
die depressven Symptome unter einer Tagesdosis zwischen 1,5
und 4 g auf. Oft, aber nicht immer, sand die Depression in
zditlichem Zusammenhang mit einer Abnahme der Anfdlsfre-
quenz. Diemeisten dieser Patienten hatten bereitszuvor Stérungen
affektiver Art gehabt, haufig nech Einnahme von Medikamenten
mit e nem GABAergen Wirkungsmechanismus.

Ring HA et d. JNeurol Neurosurg Psychiatry 1993; 56: 925-8
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Erhoéhung der Anfallsfrequenz und Auftreten neuer An-
fallsformen

Wie verschiedene andere Antieplieptika kann auch Vigabatrin zu
ener Erhdhungder Anfallsfrequenz, zueinemWiederauftretenvon
Anfdlen nach anfénglicher Besserung und zum Auftreten neuer
Anfalsformen fiihren. In einer franzs schen Untersuchung wur-
den 194 Kinder wéhrend 1,5 bis 55 Jahren unter Vigabatrin
beobachtet. Etwaein Drittel der Kinder war weniger dszwel Jahre
dt. Bel 10% der Kinder erhthte sich die Anfdlsfrequenz nach
Zugabe von Vigabetrin zur bisherigen Thergpie. Be 14% kam es
nach anfanglichem therapeutischen Erfolg ohne Verdnderungenin
der Therapiezuerneuten Anfdlen. Beide Phdnomenetraten bevor-
zugt bel bestimmten Epilepsieformen auf. So kam es vor dlem
beim Lennox-Gastaut-Syndrom und bei der nicht-progressven
myoklonischen Epilepsie zu héufigeren Anfdlen, nach Absetzen
von Vigabatrin wurden die Anféle stener. Der Effekt war weit-
gehend dosi sunabhéngig, nur bel einemViertel der Kinder war eine
Dosissteigerung mit einer erhthten Anfalsfrequenz verbunden.
Rickfaleunter der Therapietratenvor dlembei infantilem Spamus
und bel symptomatischen generdisierten Epilepsien auf.

Neue Anfallsformen wurden bel 20% der Kinder beobachtet. Ein
kausder Zusammenhang mit Vigabatrin ist wahrscheinlich: Bel
einem Kind mit einer fokaen Epilepsietrat rasch nach Beginn mit
Vigabatrinein myoklonischer Statusauf. AlseineWochespéter das
Medikament abgesetzt wurde, verschwand diese Symptometik.
Besonders héufig traten neue Anfalsformen bei Kindern mit in-
fantilem Spasmus auf, bel 40% dieser Kinder verschwand der
Spasmus und wurde durch fokae Anféle ersetzt.

LortieA et d. Neurology 1993; 43 (Suppl 5): S24-27

Uber Vigabatrin, das tibrigensin den USA nicht zugelassen i,
wurde neuerdings besondersin der britischen Fachpressewie-
derholt diskutiert. Im\ordergrund steht heute das Problem der
Gesichtsfeldausfélle, die nach bisherigem Wissen kaum rever-
sibel sind. DieFachleutesind sich einig, dassin dieser Hinsicht
viele Fragen offen sind. Abhéangigkeit von Dosis oder Behand-
lungsdauer, Zeitpunkt des ersten Auftretens von Gesichtsfeld-
veranderungen, mogliche Wechselwirkungen mit anderen An-
tiepileptika — dies sind alles Punkte, die noch genauer gekiart
werden miissen.

Diese Nummer wurde am 6. Februar 1999 redaktionell abge-
schlossen.
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