Erfolgreicher Neuromodulator

Migranepravention auf neuen Wegen

PARIS - Der Neuromodulator Topiramat, ein bekanntes
Antiepileptikum, eréffnet jetzt auch in der Migraneprophylaxe
neue Horizonte. Ein umfangreiches klinisches Studienprogramm
hat die Wirksamkeit und gute Vertraglichkeit des neuen
Migraneprophylaxemittels Topamax® (Topiramat) nachgewie-
sen. Dariiber sprach Privatdozent Dr. Volker Limmroth,

Klinik fiir Neurologie, Universitatsklinikum Essen, Deutschland,
anlasslich des 8. Kongresses der European Federation of Neuro-
logical Societies an einem Medienworkshop der Firma

Janssen-Cilag AG.

Viele Migrinepatienten wiin-
schen sich eine wirksame medi-
kamentgse Prophylaxe, weil sie

hiufig Attacken erleiden oder weil
die Migrianeanfille sehr stark und
belastend sind oder besonders
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Migraneprophylaxe reduziert

* die Hiufigkeit, den Schweregrad
und die Dauer der Migrine-
attacken

* die Beeintrichtigung in der Le-
bensqualitit

¢ das Bediirfnis nach Akutmedika-
menten und die damit verbunde-
nen Risiken, z.B. Toleranzent-
wicklung oder Kopfschmerzen,
die durch tibermissige Verwen-
dung von Akutmedikamenten
ausgelost werden

* das Risiko der Migrdneprogres-
sion.

Wihrend der progressive Verlauf
der einzelnen Migrineattacke
durch frihzeitig einsetzende Akut-
therapie unterbrochen wird, kann
die medikamentose Migranepra-
vention die Krankheitsprogression
der Migriane insgesamt verhindern.
Die Prophylaxe reduziert das Risi-
ko, dass mit der Zeit chronische
tagliche Kopfschmerzen resultieren.

Drei grosse, randomisierte, pla-
zebo-kontrollierte Doppelblindstu-
dien, an denen sich tber 1500 Mi-
grinepatienten beteiligten, wiesen

wihrend sechs Monaten nach,
dass sich Topiramat (Topamax®)
als hochwirksame, gut vertrigliche
Migrineprophylaxe eignet. Bei
einem Viertel der Patienten, die tig-
lich 100 mg Topiramat einnahmen,
ging die Hiufigkeit der Migrinean-
fille in allen drei Studien um mehr
als 75% zuriick. In den Studien
1 und 2 reduzierte die Topiramat-
prophylaxe (100mg tiglich) bei
mehr als der Hilfte der Patienten die
Migrinefrequenz um tiber 50%. "2
Die Uberlegenheit gegeniiber Pla-
zebo war hoch signifikant. Die
Studie 3 ergab fiir Topiramat und
das herkommliche Migranepriven-
tionsmedikament Propranolol eine
vergleichbare Reduktion der Anzahl
von Migrineattacken.3

Im Mittel erlitten die Patienten in
den drei Studien dank der Topira-
matprophylaxe (100 mg téglich) pro
Monat zwei Migrineattacken weni-
ger, in der Plazebogruppe dagegen
nur eine Attacke weniger. Eindriick-
lich wiesen die drei Studien auch
nach, dass Topiramat als prophy-
laktisches Migranemedikament im
Vergleich zu Plazebo den Gebrauch
akuter Migridnemittel signifikant
reduziert. Die prophylaktische Wir-
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kung von Topiramat setzt rasch ein
(innerhalb der ersten vier Wochen)
(siehe Grafik).

Ein Vergleich verschiedener Ta-
gesdosen im Rahmen der Studien
ergab, dass sich die Topiramatdosis
von 100 mg durch das beste Verhalt-
nis von Wirksambkeit und Nebenwir-
kungen auszeichnet. Im Unterschied
zu anderen Migrineprophylaxe-
mitteln (z.B. Propranolol) bewirkt
Topiramat keine Zunahme des Kor-
pergewichts. Das Gewicht kann
etwas abnehmen (in den drei Studien
um 3 bis 4% des Korpergewichts).
Eskonnen sich Parésthesien bemerk-
bar machen, die mit der Zeit wieder
nachlassen und die gut auf kalium-
reiche Erndhrung ansprechen.

15D Silberstein et al.: Topiramate in migraine
prevention: results of a large controlled trial.
Arch Neurol 2004; 61: 490-495

2 )L Brandes et al.: Topiramate for migraine
prevention: a randomized controlled trial.
JAMA 2004; 291: 965-973.

3 HC Diener et al.: Topiramate in migraine
prophylaxis: results from a placebo-controlled
trial including an active comparator (proprano-
lol). Poster presented at the XI Congress
of the International Headache Society,
September 2003, Rome, Italy

4MC Kruit et al.: Migraine as a risk factor for
subclinical brain lesions, JAMA; January 28,
2004; Vol 291, No 4, 427

Langzeitbehandlung der Alzheimerdemenz

Heimeinweisung erfolgreich hinausschieben

PARIS — Aktuelle Studien weisen nach, dass mit Galantamin,
einem speziellen Cholinesterasehemmer mit dualem Wirk-
prinzip, auch im Langzeitverlauf sehr gute Ergebnisse erzielt
werden. Dariiber berichtete Professor Dr. Peter De Deyn,
Universitiat Antwerpen, Belgien, anlasslich des 8. Kongresses
der European Federation of Neurological Societies an einem
Medienworkshop der Firma Janssen-Cilag AG.

Plazebokontrollierte Kurzzeit-
studien (finf bis sechs Monate
Behandlungsdauer) haben iiber-
zeugend nachgewiesen, dass Galan-

tamin (Reminyl®) die kognitiven
Funktionen bei Patienten mit leich-
ter bis mittelschwerer Demenz vom
Alzheimertyp signifikant verbes-

sert. Galantamin beeinflusste tiber-
dies die Alltagsaktivititen und das
Verhalten giinstig.

Bei einer Studie schloss sich nach
der 6-monatigen Doppelblindphase
eine 6-monatige offene Behand-
lungsphase an.! Die Therapie mit
Galantamin wihrend insgesamt
zwolf Monaten vermochte die
kognitiven Leistungen wihrend der
gesamten Behandlungszeit iiber
dem Ausgangsniveau zu halten.

Demenzdiagnose immer mitteilen?

sche Universitatsklinik, Basel, vorgestellt.

von dieser Regel werden speziell erwahnt.

Aktuell wird die Alzheimerdemenz noch allzu haufig nicht diagno-
stiziert. Nicht einmal jeder zehnte Patient wird adaquat behandelt.
Arzte sind oft verunsichert, wenn es um die Aufklarung Betroffener
tiber ihre Diagnose geht. Jetzt wurde ein europaisches Consensus-
netzwerk gegriindet, das Empfehlungen zur Betreuung dementer
Patienten erarbeitet. Das European Dementia Consensus Network
(EDCON) wurde von Professor Dr. Gabriela Stoppe, Psychiatri-

Studien haben ergeben, dass die meisten Patienten mit Demenz
tiber ihre Diagnose informiert sein wollen und dass sich alle eine
adaquate Therapie wiinschen. EDCON empfiehlt, den Patienten die
Demenzdiagnose im Prinzip immer mitzuteilen. Drei Ausnahmen

nicht wissen.

« Aufgrund einer fundierten Beurteilung
ist anzunehmen, dass die Mitteilung
der Diagnose dem Patienten schaden
wiirde (z.B. erhdhtes Suizidrisiko, schwere depressive Reaktion).
Die schadliche Wirkung der Diagnosemitteilung wird allerdings
nicht selten Uiberschatzt.

Folgende Umsténde kdnnen gegen die

Diagnosemitteilung sprechen:

« Die kognitive Beeintrachtigung ist bereits
so schwer, dass der Patient die Diagnose
nicht verstehen kann.

» Der Patient will explizit seine Diagnose

Prof. Dr. Gabriela
Stoppe

Wenn die Diagnose friihzeitig
gestellt wird und die Behandlung
unverziiglich beginnt, resultiert fiir
die Patienten ein deutlich verldnger-
ter Nutzen. Eine weitere Langzeitex-
tensionsstudie wies bei Patienten
mit Alzheimerdemenz nach, dass
Galantamin nicht nur die kognitive
Funktionsfihigkeit wahrend Mona-
ten verbessert, sondern anschlies-
send die zunehmende kognitive
Beeintrichtigung im Verlauf von
drei Jahren abschwicht.?

Je linger Demenzpatienten
mit Galantamin behandelt werden,
desto linger kann die Pflegeheim-
einweisung hinausgeschoben wer-
den. Dies ergab eine neue internatio-
nale Langzeituntersuchung, die in
Paris in Posterform vorgestellt
wurde.? Nach einer Follow-up-Peri-
ode von bis zu sieben Jahren (mittle-
rer Follow-up fast vier Jahre) wur-
den die Behandlungsergebnisse bei
insgesamt 596 Patienten ausgewertet
(342 mit Alzheimerdemenz, 128 mit
Alzheimerdemenz und zerebrovas-
kuldrer Erkrankung, 114 mit vas-
kuldrer Demenz, 12 mit nicht spezi-

Landern zugelassen.

Die Referenzen konnen bei der Firma angefordert werden.

Kontraindikationen: Uberempfindlichkeit auf Galantamin Hydrobromid oder anderer Bestandteile des Arzneimittels, schwerer Leberfunktions- oder Nierenfunkti
Beschwerden, neurologische Beschwerden, pulmonére Beschwerden, Schwangerschaft (Kategorie B) und Stillzeit. Haufigste unerwiinschte Nebenwirkungen: Ubelkeit, Erbrechen, Diarrhoe, Schwindel, Anorexie: meist mild und vorriibergehend. Packungen: Tabletten zu
4mg (14, 56), zu 8mg (56) und zu 12 mg (56). Verkaufskategorie B. Weitere Angaben siehe Arzneimittel-Kompendium der Schweiz.

Topamax® W: Topiramat. I: Monotherapie (ab 7 J.) neu diagnostizierte Epilepsie, Umstellung Epilepsiepatienten auf Topiramat-Monotherapie, Zusatztherapie (ab 2 J.) partielle Anfallsformen, generalisiert tonisch-klonische Anfélle, Lennox-Gastaut Syndrom. D: Monotherapie
Erwachsene 100 mg/Tag, Kinder 3-6 mg/kg/Tag Maximaldosis: Erwachsene und Kinder 500 mg/Tag. Zusatztherapie Erwachsene: 200-400 mg/Tag, Kinder: 5-9 mg/kg/Tag, Maximaldosis: Erwachsene 800 mg/Tag, Kinder 30 mg/kg/Tag. Therapiebeginn 25-50 mg abends
(Kinder: 0,5-3 mg/kg/Tag), Steigerung wéchentlich, Gabe: 2x taglich. KI: Uberempfindlichkeit auf einen Inhaltsstoff, Schwangerschaft (Kategorie C). V: Ausreichende Hydrierung von Patienten mit Risiko fiir Nephrolithiasis. UW: (Mono-/Zusatztherapie): ZNS: z.B. Schwindel,
Nystagmus, Ataxie, Somnolenz, Anorexie. Nicht ZNS-bezogen: z.B. Ubelkeit, Durchfall, Bauchschmerzen, Gewichtsabnahme. Parasthesien unter Monotherapie. IA: Phenytoin-Plasmaspiegel kénnen steigen. Phenytoin und Carbamazepin senken die Plasmakonzentration von
Topiramat. Packungen a 60: Kapseln zu 15, 50 mg, Tabletten zu 25, 50, 100, 200 mg. Kassenzuléssig. Liste B. Ausfiihrliche Informationen siehe Arzneimittel-Kompendium der Schweiz. Die Indikation Migrédneprophylaxe ist in der Schweiz nicht zugelassen, in iiber 20 europ.

Gekiirzte Fachinformation REMINYL® (Galantamin) KASSENZULASSIG: Cholinomimeticum. Indikation: Symptomatische Behandlung von leichter bis mittelschwerer Demenz vom Alzheimer-Typ. Dosierung: Die Anfangsdosierung betragt 8 mg/Tag (4 mg 2x taglich) fiir
4 Wochen. Die initiale Erhaltungsdosis betragt 16 mg/Tag (8 mg 2x taglich) fiir mindestens 4 Wochen. Die maximal empfohlene Erhaltungsdosis betrdgt 24 mg/Tag (12mg 2x taglich). Spez. Dosierungsanweisungen bei mittelschwerer Leberfunktionsstorung.

h

orung. Vorsich

Anésthesie, kardiovaskulare Beschwerden, gastro-intestinale
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fizierter Demenzdiagnose). Die Pa-
tienten aus sechs europiischen Lin-
dern und aus Kanada waren alle
zuvor an randomisierten, plazebo-
kontrollierten Galantaminstudien
beteiligt gewesen.

Wenn Patienten wihrend mehr
als drei Jahren mit Galantamin
behandelt wurden, mussten sie erst
nach einer medianen Dauer von
65 Monaten im Pflegeheim unter-
gebracht werden. Bei kiirzerer
Behandlungsdauer und besonders
eindriicklich bei Patienten ohne
Galantamintherapie musste die
Heimeinweisung wesentlich frither
erfolgen.

" MA Raskind et al.: Galantamine in AD.
Neurology 2000; 54: 2261-2268

2 MA Raskind et al.: The cognitive benefits
of galantamine are sustained for at least
36 months: a long-term extension trial.
Arch Neurol 2004; 61: 252-256

3 H Feldman et al.: Effect of galantamine on
time to residential or nursing home admission.
Poster 2019, prasentiert am 8th Congress
of the European Federation of Neurological
Societies, Paris, September 2004
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