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Tabelle 1 (I): Randomisierte Studien mit ACTH bei BNS-Epilepsie, Effekt auf Spasmen und Epilepsie

AWMF online

Das Portal der wissenschaftlichen Medizin

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt Sympt Riickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
Hrachovy 1411 ) 12 ACTH (N) 20-30 U 2 Wo + 1 WoP oder 6 2 Wo 42 (5/12) 42 (5/12) 33 (3/9)* * + Responder nach crossover
1983 12 Prednison 2 mg/kg** Wo +2 Wo" 2 Wo 33 (4/12) 33 (4/12) 29 (2/7)* *“*gvil. zu niedrig
i 27 Nitrazepam 4.8-9m 4 Wo 4 Wo 52 (14/27)*
Dl;eglggss 1- P ° ( ) * Reduktion Spasmen 75-100%
25 ACTH (N) 40U 4 Wo 4 Wo 57 (12/21)*
26 ACTH (N) 150-50 U/m?> 3 Wo +9 Wo ?3-6 Mo 50 (13/26) 50 (13/26) 75 (3/4) 45 (10/22) 15 (2/13) *Es steht in der Arbeit eindeutig,
Hrachovy LS RN .
1994 1+ dass die niedrige Dosis pro Tag
24 ACTH (N) 20-30 U/Tag* 2-6 Wo + 1Wo ?3-6 Mo 58 (14/24) 58 (14/24) 80 (4/5) 52 (10/19) 21 (3/14) ist!
15 ACTH (N) 150 U/m? 93 (14/15) 87 (13/15) 67 (2/3) 92 (11/12) 15 (2/13)?
Baram 1996  1+/1-(°) 2 Wo + 2 Wo° 2Wo
14 Prednison 2 mg/kg * 29 (4/14) 29 (4/14) 25 (1/4) 30 (3/10) 0 *evtl. zu niedrig
Vigevano 23 Vigabatrin 100-150 mg/kg 0.A. 3Wo 48 (11/23) 36 57 (417) 44 (7/16) 9 (1/11)
199 1+ nur Bewertung Phase 1
7 19 ACTH (S) 10U 4 Wo? 3Wo 74 (14/19) 78 87 (718) 64 (7/11) 43 (6/14)
Dexamethason 7x 0.25 mg/kg .
5 . . in 3 Mo 4 Wo 100 (5/5) 100 (5/5) 100 (5/5) 0
YaT:&;oto 1- Palmitate V. sehr kleine Fallzahlen
5 ACTH (S) 0.025 mg/kg 6 Wo 8 Wo 100 (5/5) 100 (5/5) 100 (5/5) 40 (2/5)
Yanagaki 1 12 ACTH (S) 0.2 U/kg 2+2Wo 2Wo 75 (9/12) 75 (9/12) 75 (3/4) 75 (6/8) 33 (3/9)
1999 13 ACTH (S) 1 U/kg 2+2Wo 2Wo 85 (11/13) 85 (11/13) 100 (5/5) 75 (6/8) 38 (3/8)
52 Vigabatrin 100-150 mg/kg 0.A. 2Wo 54 (28/52) 56 57 (12/21) 52 (16/31) 32 (9/28)
Lux 1+ 30 Prednisolon 40-60 mg 2 Wo + 2 Wo° 2 Wo 70 (21/30) 71 69 (9/13) 71 (12/17) siehe auch Darke 2010 und
2004/2005 40-60 U alle 2 45 (18/40) O'Callaghan 2011
25 ACTH Dep i Tag: © 2 Wo + 2 Wo® 2 Wo 6 (19/25) 89 83 (10/12) 69 (9/13)
11 ACTH (S?) 50 U/Tag 2 Wo + 2 Wo"° 1 Mo 53 kein sig
Shu 2009 1- " krypt besser als sympt Chinesisch, nur Abstr. In Englisch
" ACTH (8?) 0,4 (-1) Urkg 2(-4) Wo +2 Wo° 1 Mo 60 Unterschied
19 ACTH (S? 25U 3 W 4 W 42 (8/19 26 (5/19
Z0u 2010 1 5?) ° © ( ) ( ) 6 25 sekundare Therapie, open
) ACTH (S?)+ 25U+ 0,25 label
19 MgSO4 alkg 3 Wo 4 Wo 63 (12/19) 47 (9/19)
40 Prednisolon 40-60 m 2 Wo + 2 Wo"° 2Wo
Waniga- 1+ 9 © © Hyps Score mit Prednison neu diagnostiziert, TSC
singhe 2014 40-60 U alle 2 b signifikant besser ausgeschlossen
40 ACTH Dep Tage 2 Wo + 2 Wo 2 Wo

(°) Klasse 1+ Wirkung ACTH, Klasse 1- ACTH versus Prednison bzw. Dexam.Palmitate, b = Ausschleichperiode, N= natiirlich, S= synthetisch, ?= Praparat nicht benannt; alle Studien nicht verblindet!
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Tabelle 1 (ll): Randomisierte Studien mit ACTH bei BNS-Epilepsie, Effekt auf Spasmen und Epilepsie

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt Sympt Riickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
) 48 Prednisolon 40-60 mg 2 Wo + 2 Wo° 2 Wo 58 (28/48) 44 (21/48) 21 (6/28) ) . .
Waniga- 1+ neu diagnostiziert, Prednisolon
singhe 2015 49 ACTH Dep 40'6$a";:"e 2 2 Wo +2 Wo® 2Wo  37(18/49) 18 (9/49) 44 (8/18) sign. besser als ACTH
36 von 48 Prednisolon 40-60 mg 2 Wo + 2 Wo° 12 Mo 56 (27/48) nach 3 und 6 Mo Pred noch
Waniga- .
. 1+ besser, nach 12 Mo nicht mehr
singhe 2017 40-60 U alle 2 b ignifi
40von49  ACTH Dep Tage 2 Wo +2 Wo 12 Mo 41 (20/49) signifikant
. Pred 40-60 mg 2 Wo 69 (132/191) 60 18 (24/132)
131 Pred, Prednisolon od. ’ b
60ACTH  ACTHDep  CTH40-60U 2Wo+2Wo
alle 2 Tage Tag 14-42 57 (108/191) 55 (104/189) ICISS-Studie; Unterschiede sign;
O'Callaghan . ’
2017 1+ e m e e mm e e e e e e e e e e e —m e — - — - - Therapieverzdgerung >2 Monate
135 Pred (Prednisolon od. wie oben, +100- 2 Wo 89 (166/186) 85 20 (33/166) korreliert mit schlechtem Erfolg
’ ACTH Dep) 150 mg/kg 2 Wo + 2 Wo°
51 ACTH ' . . .
+ Vigabatrin Vigabatrin Tag 14-42 72 (133/186) 66 (123/185)
. Pred 40-60 mg, o
1g9  Prednisolonod. oriage0U 2 wo+2wo 18Mo 84 (1501178) oo ohne o
O'Callaghan ACTH Dep alle 2 Tage BNS Anfalle Unterschiede nicht signifikant;
201% 1+ —_—_,————,e—r e e e e — e — - 88 (134/152) 82 (169/206) Therapieverzug fuhrt zu
(Prednisolon od. wie oben, + 100- 84% ohne schlechterem outcome
181 ACTH Dep) 150 mg/kg 2 Wo + 2 Wo" 18 Mo 85 (153/180) o
) . . . BNS Anfélle
+ Vigabatrin Vigabatrin
18 ACTH 100 U/m? 2 Wo + 3-4 Wo® 2Wo 50 (9/18) 39 (7/18) 18 TSC und Steroidvortherapie
Gowda 2019 1+ ausgeschlossen; Unterschiede
15 Prednisolon 4 mg/kg 2 Wo + 3-4 Wo° 2 Wo 33 (6/15) 27 (4/15) 50 nicht signifikant
2 Wo 40 (6/15) 33 (5/15)
15 ACTH 30-60 1U 2 Wo + 4-6 Wo°
Angappan 1+ 6 Wo 71(10/14) spate Behandlung, 90% mannl.,
2019 2Wo 27 (4/15) 20 (3/15) 90% strukturelle Atiologie
15 Zonisamide 4-25 mg/kg 2 Wo + 4-6 Wo®
6 Wo 36 (5/14)
2 b 69 (11/16
Dressler 1+ 16 ACTH 150 Uim 2Wo +2Wo 4Wo ( ) 36 (4/11) Vortherapie KD oder Steroiden
2019 ausgeschlossen
16 ketogene Diat "drei zu eins" anhaltend 4 Wo 62 (10/16) 40 (4/10)

(°) Klasse 1+ Wirkung ACTH, Klasse 1- ACTH versus Prednison bzw. Dexam.Palmitate, b = Ausschleichperiode, N= naturlich, S= synthetisch, ?= Praparat nicht benannt; alle Studien nicht verblindet!
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Tabelle 2 (I): Prospektive Studien mit ACTH bei BNS-Epilepsie, Effekt auf Spasmen und Epilepsie

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt Sympt Riickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps.
% (n/N) % (n/N)  frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
Hrfggg"y 3 5 ACTH 20-40 U 6-10 Wo 2 Wo 100 (5/5) 100 (5/5) 20 (1/5) wenig Patienten
50 sympt.  keine Steroidet 28 (14/50) 55 (27/50) 28 (14/50)
39 sympt.  Prednisolon 2 mglkg 8 + 24 Wo 36 14/39) 61 (24/39) 36 (14/39)
Lombroso 69 sympt.  ACTH (N) 110 U/m? 3+8Wo 39 (27/69) 69 48/69) 39 (27/69) *"23 nach Prednisolon
1983 2- 10 Mo * tBenzodiazepine Phenobarbital
22kryp.  keine Steroidet 32(7/22) 68 (15/22) 32 (7/22) Phenytoin
38 krypt.  Prednisolon 2 mglkg 8 + 24 Wo 39 (15/38) 64 (24/38) 39 (15/38)
59 kryp.™*  ACTH (N) 110 Uim? 3+8Wo 58 (34/59) 90 (43/59) 58 (34/59)
Glaze 1988 2- 64 ACTH oder 20 U oder 2 2 +4Wo <5W 60 (38/64) 60 (38/64) 50 (4/8)  61(34/56) 21 (8/38)
Prednison mg/kg
Snead 1989 3 15 ACTH (N) 150 Uim? 1+10 Wo 3Wo 93 (14/15) 93 (14/15) 36 (5/14)
Kusse 1993 3 18 ACTH1-24 0,8 mg/kg 4+6Wo 4 Wo 33(6/18) 33 (6/18) 75 (3/4) 21 (3/14) wenig P;g:;;ig'e geringe
28 Phpy”g"xaF',P 40-50 mglkg 2Wo 2Wo 11(3/28) 11 (3/28) 17 (1/6) 9 (2/22)
Takuma 1996 2- osphat (PP) Wirkungsanteil von PP unklar
25 PP+ACTH (S) PP+ 0.4 Ulkg 2-3+5-8 Wo 12 Wo 84 (21/25) 88 100 (5/5) 80 (16/20) 29 (6/21)
Zafeiriou X ACTH+ 4 Ulkg 80- . ] e .
1996 3 9 Vigabatrin 120 mglkg ACTH 2 Wo + 2 Wo 17-23 Mo 100 (9/9) 10 (1/9) alle Kinder mit zerebraler Parese
Heiskala )
1996 2+ 29 ACTH 3-12 Ulkg 4-10 Wo 2-10Wo  45(13/29) 41 (12/29) 100 (5/5) unklar *ohne Epi.-pot.
Oguni 2006 2+ 31 ACTH 0.2 Urkg * 2-3 Wo + Ausschl. 23Wo  58(18/31)  61(19/31) 67 (6/9)  59(13/22) 33 (6/18) *nur die 1. Behandlung
40 Topiramat, TPM 2('5'8 4Wo 4Wo 25 (10/40) 36 (411) 21 (6/29)
gefolgt von mg/kg *zuerst nur TPM, bei
Zhu 2011 3 Topiramat + Nonresponder dann Kombination
; TPM+ACTH  2(-4) Wo + 2 Wo
davon 28 ACTH 0.5-2 Ulkg Reduktion 6 Wo 61 (17/28) 86 (6/7) 48 (11/23) 0

b = Ausschleichperiode
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Tabelle 2 (ll): Prospektive Studien mit ACTH bei BNS-Epilepsie, Effekt auf Spasmen und Epilepsie

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt Sympt Riickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps.
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
97 ACTH 75 U/m? 2 Wo + 2 Wo° 2Wo 68 (66/97) 20 (13/66)
Knupp 54 Prednisolon oral 40 mg/d 2 Wo + 2 Wo° 2Wo 56 (30/54) 30 (9/30) * prospektive nationale Kohgrte,
2016 2-* 59 (20/34) 38 (74/196) Erstbehandlung, 80% Compliance
a 47 Vigabatrin 150 mg/kg kontinuierlich 2 Wo 49 (23/47) 26 (6/23) mit empf. Therapie
32 sonstiges kontinuierlich 2 Wo 22 (7/32) 57 (417)
29 ACTH 75 U/m? 2 Wo +2 Wo° 2Wo
56% hormonal nach nicht . . .
Knupp 12 Prednisolon oral 40 mg/d 2 Wo + 2 Wo° 2 Wo hormonat, 55% Vigabatrin prospektive nationale Kohorte,
2016 b 2-* h h’ | 239 Zweitbehandlung, 60-80%
38 Vigabatrin 50-150 mg/kg kontinuierlich 2 Wo nach hormonal, 257 Complince mit empf. Therapie
sonstiges nach Standard
sonstiges kontinuierlich 2 Wo
32 ACTH 150 U/m? 2 Wo + 2 Wo° 4 Wo 38 (12/32) 50 (6/12)  Vortherapie KD oder Steroiden
Dressler
2019 2- ausgeschlossen; Arm nach Pat-
37 ketogene Diat  "drei zu eins" anhaltend 4 Wo 41 (15/37) 0 Wahl

b = Ausschleichperiode

Leitlinie Therapie der Blitz-Nick-Salaam Epilepsie (West Syndrom)



Tabelle 3 (I): Retrospektive Studien mit ACTH bei BNS-Epilepsie, Effekt auf Spasmen und Epilepsie

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt Sympt Riickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps.
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
14 ACTH 20-30 U 5Wo 86 (12/14) 50* 100 (8/8) 67 (4/6) 58 * ohne
Bower 1960 2- 4-12 Wo . . .
9 Prednisolon ~1.8 mg/kg 5Wo 75 (6/8) 25* 100 (4/4) 50 (2/4) 100 Epilepsiepotentiale
Singer 1980 3 55 ACTH(N) 40Udam8U ) 016 14 Mo 6 Mo 75 (41/55) 10 (4/41)
alle 2 Tage
Matsumoto 1981 3 162 ACTH ? ? 91
. 54 ACTH 120 U 3+3Wo 54 (29/54) 74 (37/54) 34 (10/29)
Riikonen 1982 2- 6 Wo 80 (20/25) 57 (78/137)
97 ACTH 20-40 U 3+3Wo 64 (60/97) 77 (64/97) 32 (19/60)
ACTH(Nod.S) 1mg/alle 2 2 +8-10 Wo dann Richfall nur nach
Lerman 1982 3 25 dann Prednison Tage Prednison 6 Mo 33T 88 (22/25) 84 (21/25) 88 (22/25) 23 (5/22) kurzer Therapie
Snead 1963 ) 30~ ACTH (N) 150 U/m? 1 Wo + 11 Wo" @ 5Tage 100 (30/30) 97 (29/30) 20 (6/30) * Patienten mit
nea -
22 Prednison 3 mg/kg 4 Wo + 12 WoP @14 Tage 59 (13/22) 50 (11/22) 15 (2/13) Spasmen + Hyps
Fois 1984 3 191 ACTH (N oderS) 2 U/kg 10T +3 Wo 3Mo-3J 46(88/191) 56 (34/61) 42 (54/130) Langzeit-Outcome
et héhere Dosen besser
Ito 1990 3 41 Zn-OH ACTH 0.6-2.4 U/kg 2+10 Wo Initial 76 (31/41) (n.s.)
22 TSC 73 62
- ACTH (N) od.  20-140 U oder e
Riikonen 1990 3 25 krypt. ACTH (S) 0.2-12 mg 6 +6 Wo Initial 80 30
119 sympt 59 31
Sher 1993 3 26 ACTH (N) 40-129 U/m? 2-4 + 25 + 44 Wo 6 Wo 65 (127/26) 65 (17/26) 65 (17/26) 12
21 Vigabatrin 100-150 mg/kg ? 15T 67 (14/21) 40 (8/21) 80 (8/10) 73 (8/11)
Cossette 1999 2-
21 ACTH 110 U/m? 15T 15T 67 (14/21) 57 (12/21) 83 (10/12) 89 (8/9)
Ito 2002 3 138 ACTH (S) 0.2-1.28 U/kg  1-5Wo + max 8 Wo "Initial" 76 (106/138) 94 (129/134) 96 (22/23) 73 (84/115) Effekt n.|.cht.
dosisabhangig
0.015-0.02 alle vorbehandelt mit
Hamano 2003 3 44 ACTH (S) ’ m /k. 2Wo 2Wo 82 (36/44) 80 (8/10) 82 (28/34)  45(13/29) VPA, B6;
9’9 Clonazepam
. 1 mgalle 2 2 + 10 Wo dann -
Kivity 2004 3 37 ACTH (S) Tage Prednison >6Mo Initial 92 92 (34/37) 92 (34/37) 6 (2/34) alle kryptogen

150 U/m? natirliches ACTH werden in USA-Studien in der Regel verteilt auf 2 im-Injektionen am Tag!
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Tabelle 3 (ll): Retrospektive Studien mit ACTH bei BNS-Epilepsie, Effekt auf Spasmen und Epilepsie

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt Sympt Riickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps.
% (n/N) % (n/N)  frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
33 ACTH (S) 20-40 IU 4 Wo 33 (11/33) Prednisolon kein
Azam 2005 9. 72 Prednisolon 2-3 mglkg 6-8 Wo unklar ~ Unterschied
24 (17/72) zwischen 6-8 Wo und
15 von 72 Prednisolon 2-3 mg/kg 12-14 Wo 12-14 Wo
Kondo 2005 3 34 ACTH (S) 0.4-0.5 Ulkg 2 Wo + Auschl. 2 Wo 94 (32/34)  91(31/34) 100 (13/13) 91 (19/21) 47 (15/32)
Hamano 2006 3 135 ACTH (S) O'Or:fg /-k(;.oz 2+6Wo "Initial" 84 (113/135) 96 (25/26)  81(88/109) 48 (54/113)
- *vor ACTH 3-5 Tage
2.5 U/k >1 Jahr, vach 2. s 50 9 BS, “bei
Lin 2006 2- 53 ACTH (S)* o 9 2 + 6 Wo Reduktion mean 35.6 + 87 87 83 76 ' Rezidiv 2. Kurs
=0.025 mg/kg 6/11
3.9 Mo ACTH oder
Responder .
Prednisolon
13 ketogene Diat  Hausprotokoll 1 Mo 62 (8/13) 18 (2/11) 60 (3/5) 62 (5/8) 12 (1/8)
Kossoff 2008 2- 1 Monat 3;4 N°”rﬁsgg;‘:|er
20 ACTH (N) 150 U/m? 1+ 2 Wo Reduktion 90 (18/20)  71(12/17)  83(5/6)  93(13/14) 33 (618) rernac
. 20-40 IU oder  6-8 Wo, gefolgt von
Cohen-Sadan 14 ACTH 1001Uale2T  Prednicon fir 6 Mo 2Wo 79 (11/14) 79 (11/14) By
2009 3 alle idiopathisch
14* Vigabatrin 100-180 mg/kg 6-12 Mo 2Wo 79 (11/14) 79 (11/14) 27 (3/11)
12 ACTH (N) 88-180 U/m? <4 Wo einige Mo 50 (6/12) 50 (6/12) 50 (3/6)
Peltzer 2009 2-
19 Topiramat 1-35 mg/kg 0-69 Mo 0-69 Mo 26 26 10
11 ACTH (S) 20-120 UT 2 WO'RZZ”U”I(E:’: oder is8Wo  82(911)  36(411) 100 (3/3) 75 (6/8)
Haberlandt 2010 3 Dexamethason- 20 ma/m? i.v. fil
Xi - mg/m* i.v. fir . .
7 (5) Pulstherapie 3 Tage monatlich, 5mal bis 16 Wo 71 (5/7) 57 (4/7) 80 (4/5) 50 (1/2)
38 Vigabatrin 150 mg/kg 6 Wo 55 (21/38) 33 (7/21)
Ibrahim 2010 3 TCS ausgeschlossen
18 ACTH 40-80 1U 6 Wo 50 (9/18) 56 (5/9)
I i 2013 2 o5 ernet:]tes /;\]CTH h?ﬁi einIiDgeq 52 fir>2 nur Spasmen: 76% Response, multiple Ianzg(f)zi/stig japanisch, nur
egam i nach vorhert- onere —osis Monate  Anfélle: 0% response oder viriihes rezidiv anfallsofrei Abstrakt in Englisch

gem Versagen als beim 1. Kurs

150 U/m? natiirliches ACTH werden in USA-Studien in der Regel verteilt auf 2 im-Injektionen am Tag!
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Tabelle 3 (lll): Retrospektive Studien mit ACTH bei BNS-Epilepsie, Effekt auf Spasmen und Epilepsie

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt Sympt Ruickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps.
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
47(?) ACTH 3-5 U/kg 98 (46/47)? Nur Down S.
Verrotti 2013 *1.0d 2.0d Komb
12 Vigabatrin 52-100 mg/kg 42 (5/12) Medikament
27" Prednisolon | cdnisolon 2Wo 63 (17/27) 63 (17/27)  71(5/7) 60 (12/20) 12 _ )
) 8 mg/kg *selektierte Falle,
Hussain 2014 3 gefolgt von 5-26 Mo .
ACTH ACTH (N) meist vorbehandelt
davon 10 5 2 Wo 40 (4/10) 40 (4/10) 40 (4/10) 50
150 U/m
12 Wo mit abfallender .
* 2 *:
Jones 2015 3 15 ACTH (8) 1.9 mg/m Dosis 12Wo 80 (12/15) 80 (12/15) 58 (7/12)  *2. Medlga\l/n(ﬁaent nach
5* Prednisolon 4-9 mg/kg/Tag 4-5 Wochen 4-5Wo 20 20 (1/5) 100 (1/1)
41* ACTH (N) 150 U/m? 4-12 Wo 4-12 Wo 56 (23/41) 51 (21/41) 17(4123) 5151, 2. 3. oder 4.
Weber 2015 3 Medik ¢
31* Topiramat 5-60 mg/kg 14-70 Tage 14-70 Tage 10 (3/31) 6 (2/31) 100 (3/3) edikamen
25 ACTH (N) 150 U/m?> 12 Wo mit apfallender 4 Wo 48 (11/25) Response am Tag 5,8 (5- Unterschied
Mytinger 2015 3 Dosis 20) der Behandlung mit response nicht
14 ACTH (N) 150 U/m? 2 Wo + 2 Wo Red. 4 Wo 71 (10/14) ACTH signifikant
150 U/m?in nur in dieser Studie
Hodgeman 2016 3 57 ACTH (N) einer 2 Wo + 2 Wo Red. 4 Wo 70 (40/57) 22 (9/40) 150 U/m?in 1
Tagedsdosis! Tagesdiosis
34 ACTH (N) 2 Wo 2Wo 15 (5/34)
11U/kg/Tag 03 (8/34 25 (2/8) Nach 14 T ohne
4 Wo 4 Wo ( ) Respons, mit
55 ACTH (N) 1,1-1,9 2 Wo 2 Wo 36 (20/55) gleicher oder
Yin 2017 3 Uka/Ta 52 (15/29)  doppelter Dosis bis
g/lag 4 Wo 4 Wo 53 (29/55) Tag 28; alle
111 ACTH (N) 2 Wo 2 Wo 41 (46/111) Un_ter_s_chlede
2-4 |U/kg/Tag 54 (44/82) signifikant!
4 Wo 4 Wo 74 (82/111)
18* ACTH 105-227 U/m? 81
Valroat, *alle mit Down-
Daniels 2019 3 Vigabatrin, 2 Wo Svndrom
17 Topiramat, 19 Y|
Zonisamid,
andere

150 U/m? natiirliches ACTH werden in USA-Studien in der Regel verteilt auf 2 im-Injektionen am Tag!
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Tabelle 4: Einfluss von Zeitinterval zwischen BNS-Beginn und Therapiebeginn auf ACTH Response

Autor Klasse Zahl Pat. Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Definition Ansprechen der Therapie Bemerkungen
(davon kurzes krypt sympt
krypt) Interval
. 40U dann 80 U frih 87% . e 54 o0
Singer 1980 3 55 ACTH (N) alle 2 Tage 2Wo + 6-14 Mo < 1Mo spat 58% Rickfallquote friih 4%, spat 21%
Matsumoto frih 71% . . .
? ?
1981 3 18(18) ACTH ? ? <2 Mo Spét 27% bezieht sich auf alle Anfélle
ACTH(Nod.S) 1mg/alle 2 2 + 8-10 Wo dann frih 100%
Lerman 1982 3 25(29) dann Prednison Tage Pred. 6 Mo <1Mo spat 75%
36 (36) ACTH (N) 110 U/m? 3+8Wo -
Lomgs" 2+ <1 Mo :“;t g;//" bezieht sich auf alle Anfalle
ACTH (N)dann 110 U/m?>dann 3+ 8 Wodann 1+ 13 P °
37 (37) .
Prednisolon 2 mg/kg Wo
ACTH oder 20 U oder 2 friih 80% friih 65% .
Glaze 1988 2- 64 (8) Prednison markg 2+ 4 Wo <5W spat 0% spat 59% kann nur aus Fig. 4 berechnet werden
Sher 1993 3 26 ACTH (N) 40-129 U/m? 2-4 + 25+ 44 Wo <1 Mo Zahlen unklar, gem. Abb + Kommentar >2 Mo schlechter
. o
Ito 2002 3 138 (23) ACTH (S) 0.2-1.28 U/kg  1-5Wo + max 8 Wo <60T ;r::t g?z’o//o bezieht sich auf alle Anfalle
()
. 1mgalle2 2+ 10 Wo dann Pred- frih 86% * * nach 3 Tagen Therapie,
Kivity 2004 3 37.37) ACTH (S) Tage nison >6Mo <TMo ot 279% nach 10 Tagen 100% vs 80%
Hamano 0.012 - 0.02 frih 83%
2006 3 135 ACTH (S) mg/kg 2+6Wo <60T spat 85%
N o R
Oguni 2006 2+ 31 ACTH 0.2 Ukg 2-3 Wo + Ausschl. <1Mo  TUn63% 50% spat
. 2.51U/kg . . vor ACTH 3-5 Tage 50 mg B6, bei
Lin 2006 2- 53 (12) ACTH (S) =0.025 mglkg 2 + 6 Wo Red. <1 Mo kein Unterschied Rezidiv 2. Kurs ACTH oder Prednisolon
- I 0,
14 (14) ACTH 20-50 IU 6-8 Wo, gefolgt von friih 100%
Cohen-Sadan Prednison fiir 6 Mo spat 83%
2- < 1Mo
2009
14 (14) GVG 100-180 mg/kg 6-12 Mo 92%
<7T 70% 31%
O'Callagh 8-14T 65% 30%
25"1 ?ﬂ 83” 1+ siehe Tabelle 1 15-28 T 70% Epilepsie mit 18 Monaten 25%
29T -2 Mo 63% 46%
> 2Mo 43% 54%
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Tabelle 5 (I): Kognitiver Outcome nach ACTH

Autor Klasse Zahl Pat. Substanz Dosis taglich Therapiedauer LZ-Beob.- Normal mental Zeit Symptom - Beginn ACTH Bemerkung
I:ngl. ('t(iav:n dauer krypt % sympt % Def. friih IQnormal 1Q normal sympt
ogn. rypt) krypt
Matsumoto *friih 86%
? ? - _ *
1981 3 162 (18) ACTH ? ? 5-16 J 56 12-41 <2 Mo spét 27% nur kryptogen
Riikonen " . frih 21%
1982 3 214 (29) ACTH 20-120 U 3+3W 3-19J 44 7 < 2Mo Spéit 4%
ACTH(Nod.S) 1mg/alle 2 2 + 8-10 Wo dann friih 85%
Lerman 1982 3 25(2%) dann Prednison Tage Pred. 6 Mo OA. 56 < Mo spat 25%
12 (12) keine Steroide 17
17 (17). Prednisolon 2 mg/kg 8 +24 Wo 12
Lombroso o4 64 <1Mo
1983 36 (36) ACTH (N) 110 U/m? 3+8Wo 50
“frah 52% *nur ACTH kryptogen
ACTH (N)dann 110 U/m?dann 3 +8 Wo dann 1+ 13 spét 27% ryplog
37 (37) . 59
Prednisolon 2 mg/kg Wo
. frih 68%  frih ~1% spat
Fois 1984 3 191 (61) ACTH (N oderS) 2 Ulkg 10T +3 Wo 3Mo-3J 56 1.5 <1 Mo spat 37% ~1%
ACTH oder 20 U oder 2 . " frih 256%  frih 2% spat  *kein Unterschied ACTH /
Glaze 1988 2- 64 (8) Prednison ma/kg 2+4Wo 15-113 Mo 25 2 <5Wo spat 0% 0% Pred.
Ito 1990 3 29 (3) Zn-OH ACTH 0.6-2.4 U/kg 2+10 Wo 3J 67 0 héhere Dosen besser (n.s.)
22 TSC 0
Riikonen ACTH (N) od.  20-140 U oder
25 krypt. - 69
1990 3 vp ACTH (S) 0.2-1.2 mg 6+6Wo 25-19J
119 sympt 15
Pyridoxal
Takuma 1996 2. 28 Phosphat (PP) 40-50 mglkg 2Wo 35 Mo 80 38 Wirkungsanteil von PP
unklar
25 PP+ ACTH (S) PP+ 0.4 U/kg 2-3+5-8 Wo
Vigevano 1 23 Vigabatrin 100-150 mg/kg 0.A. 944 Mo keine Unterschiede zw. * keine Angaben von
1997 19 ACTH (S) 10U 4 Wo? GVG und ACTH* Zahlen
Yanagaki 1+ 12 ACTH (S) 0.2 U/kg 2+2Wo Bemerkungen: DQ kryoptogen: 115 (hohe Dosis) / 100 (niedrige Dosis). Symptomatisch: 12.5 (hohe Dosis) /
1999 13 ACTH (S) 1 Ulkg 2+2Wo 18.7 (niedrige Dosis)
friih 28%
Ito 2002 3 138 (23) ACTH (S) 0.2-1.28 U/kg  1-5Wo + max 8 Wo >2J:98 35 12 <60T spat 14%
0
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Tabelle 5 (ll): Kognitiver Outcome nach ACTH

Autor Klasse Zahl Pat. Substanz Dosis taglich Therapiedauer LZ-Beob.- Normal mental Zeit Symptom - Beginn ACTH Bemerkung
bzgl. (davon dauer krypt % sympt % Def. friih IQnormal 1Q normal sympt
kogn. krypt) K
rypt
Hamano 0.015-0.02
2003 3 44 (13) ACTH (S) mg/kg 2Wo 23 9
- 1 mgalle 2 2+10 Wo dann frih100%
Kivity 2004 3 37 (37) ACTH (S) Tage Prednison >6 Mo 6-21J 76 < 1Mo spat 40%
52 Vigabatrin 100-150 mg/kg 0.A.
Lux 1- Prednisolon 40-60 mg 2 Wo + 2 Wo? Alter 14 Bemerkungen: 1. Krypt. mit Hormonen besser als mit GVG; 2. Sympt.: Hormone und GVG gleich; 3.
2004/2005 49 Monate Zeitintervall fUr alle kein Unterschied
ACTH Dep (S) 40-60 U alle 2 2 Wo + 2 WoP
P Tage ° °
25 1U/k > 1 Jahr, *vor ACTH 3-5 Tage 50 mg
Lin 2006 2- 53 (12) ACTH (S)* =0 625 m Q}k 2 + 6 Wo Reduktion mean 35.6 +- 67 10 <1 Mo kein Unterschied B6, bei Rezidiv 2. Kurs
' 9%y 3.9 Mo ACTH oder Prednisolon
6-8 Wo, 7 gefolgt von frih 100% anfallsfrei: friih 100%,
Cohen-Sadan 5. 14(14) ACTH 20-50 Urd Prednison 6 Mo > 5 Jahre 86 <1Mo spat 67% spat 14%
2009
14 (14) GVG 100-180 mg/kg 6-12 Mo 54 57%
19 ACTH 251U 3Wo 24 Wo Gesell-DQ Spr 53,5; Mot 46,7; Adapt 43,3; Social 49,9
Zou 2010 1- 25 |U +0.25 25 sekundare Therapie
19 ACTH + MgS04 alkg ' 3 Wo 24 Wo Gesell-DQ Spr 65,4; Mot 54,1; Adapt 47,2; Social 65,2
38 (16) Vigabatrin 100-150 mg/kg 0.A. krypt: Median VABS 63 (IQR 37-92); sympt: Median VABS 50 (IQR 35-65)
Darke 2010 1+ Prednisolon 40-60 mg 2 Wo + 2 Wo° 4 Jahre UKIS[S:rZUZ’bZAeiS und
39 (21) 40-60 U alle 2 krypt: Median VABS 96 (IQR 52-102); sympt: Median VABS 45 (IQR 37-61) gebog
ACTH Dep (S) T 2 Wo + 2 Wo®
age
38 (16) Vigabatrin 100-150 mg/kg 0.A.
, ) zunehmendes Erkrankungsalter hat einen positiven, und zunehmender 3
O'Callaghan 1+ Prednisolon 40-60 mg 2 Wo +2 Wo” 4 Jahre Therapieverzug einen negativen Effekt auf den VABS Score; Interaktion UKISS f-up, VABS und
20M 39 (21) 40-60 U alle 2 zwischenTherapie und Atiologie: kryptogene profitieren von Hormonen Fragebogen
ACTHDep(S) 2 Wo +2 Wo® P gie: kryptogene p
age
131 Pred Prednisolon Pred 40-60 mg,
60 ACTH oder ACTH ~ ACTH 40-60 U 2 Wo +2 Wo” 18 Mo VABS-Scores zeigen keinen sign. Unterschied zwischen den Therapiegruppen.
O'Callaghan (s) Depot alleine alle 2 Tage VABS Score ist aber signifikant besser bei friihzeitiger Therapie, bei Kindern die )
1+ " ; : i i : ICISS Studie
2018 wie oben. + 50- friih anfallsfrei wurden und blieben, und bei Kindern ohne fassbare Atiologie und
135 Pred, wie oben ' b Entwicklungsrisiken.
51 ACTH +Vigabatrin 150Gr\r}gG/kg 2 Wo +2 Wo 18 Mo

b = Ausschleichperiode
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Tabelle 6 (I): Haufigste Nebenwirkungen von ACTH und Glucocorticoiden

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Herz-Hyper- Hyper- Infekt Irritation/  Hypo-K*/Elyt Bemerkung
bzgl. NW Pat. trophie % tension % % (n/N) Somnolenz %(n/N) %
(n/N) (n/N) % (n/N)
Hrfggg"y 2+ 5 ACTH (N) 20-40 U 6-10 Wo 40 (2/5)
97 ACTH (So.N) 20-40 U 23 (22/97)
. . 4.9% (8/162) Mortalitat,
1980 Messung 7 (10/151) ) -
ACTH + NW: hoch>niedrig
11 18 (2/11)
Dexamet.
25 (nur ACTH(Nod.S) 1mg/alle2 2 + 8-10 Wo dann .
Lerman 1982 3 kiypt)  dann Prednison Tage Pred. 6 Mo 100 (25/25) 1 Todesfall (Pneumonie)
79 Prednisolon 2 mg/k 8 +24 Wo 10
Lombroso 2+ 9K 85 12 3 Todesfélle (2 davon Sepsis)
1983 105 ACTH (N) 110 U/m? 3+8Wo 19
12 ACTH (N) 20-30 U b a
Hr?ggg"y 2- 2 Wo * 1 Wo" oder 25* (6/24)* 62 (10/16)*  * ACTH, Pred. nicht differenziert
12 Prednison 2 mglkg 6 Wo +2Wo
64* ACTH (N) 150 U/m? 1 Wo + 11 Wo” 6 (4/64) 0 10 (6/64)
Snead 1983 3 *Pat. mit versch. Epilepsien
52* Prednison 3 mglkg 4 Wo + 12 Wo° 0 0 0
Dreifuss 1 27 NTZ 5-9 mg 4 Wo 50
+
1986 25 ACTH (N) 40U 4 Wo 30 40 1 Todesfall
Perheentupa b 3 Tage, 1 + 2 Wo nach ACTH: Urin- und Serum-Kortisol teilweise erniedrigt, ebenso Antwort auf Vasopressin-ACTH Test
1986 - 10 ACTH (N) 801U 3 Wo +2Wo (Details siehe Text)
1.1-5.1. b Alterspanne 8 Mo bis 8 J (2 Kinder BNS, 3 myoklonischen Anféllen: Insulintoleranztest innerhalb von 48 Std. nach Ende
Ross 1986 8 5 ACTH (N) U(kg/Tag 4-12Wo +2 Wo ACTH: 1/5 Kindern mit ungentigender Kortisolantwort
5 4-9 Wo ohne . . N .
Rao 1987 1- 9 ACTH (N) 50-160 U/m Ausschleichen Metyrapon-Test 48 Std. nach Ende ACTH: 5/8 unzureichende ACTH-Antwort, 3/9 zu niedriges Kortisol
Snead 1989 2+ 15 ACTH (N) 150 U/m? 1+ 10 Wo 7 (1/15) 100 (15/15) 0
Riikonen . ACTH (N) od.  20-140 U oder .
1990 3 22 ACTH (S) 0.2-12 mg 6 +6 Wo 9 45 18 5 alle Tuberdse Sklerose Komplex
Bobele 1993 2+ 18 ACTH (N) 150 U/m? 8 Wo 72 (13/18)* ja ohne Symptome
Kusse 1993 2+ 18 ACTH 1-24 0,8 mg/kg 4 +6 Wo 11 (2/18) 6 (1/18)
Hrachovy 1 26 ACTH (N) 150-50 U/m? 3 Wo +9 Wo 31 (8/26) 12 (3/26) 46 (12/26) 4 (1/26) 21% Soor
+
1994 24 ACTH (N) 20-30 U (2) 2.6 Wo + 1 Wo 4(1124) 17 (424) 37 (9124) 0 8% Soor
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Tabelle 6 (ll): Haufigste Nebenwirkungen von ACTH und Glucocorticoiden

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Herz-Hyper- Hyper- Infekt Irritation / Hypo- Bemerkung
bzgl. NW Pat. trophie % tension % (n/N) Somnolenz K+/Elyt
(n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N)
Heiskala . . . . .
1996 2+ 29 ACTH 3-12 U/kg 4-10 Wo 14 (4/29) 48 (14/29) vorw. bei hoher Dosis
Oguni 2006 2+ 31 ACTH 0.2 U/kg 2-3 Wo + Ausschl. 0 3 (1/31) 3 (1/31)
. 40-50 mgrkg
Takuma Pyridoxal-phos- . .
1996 2- 25 phat + ACTH (S) PP+ 0.4 U/kg 2-3 + 5-8 Wo 4 (1/25) Wirkungsanteil von PP unklar
ACTH
Vigevano 1 23 GVG 100-150 mg/kg 0.A. 0 0/ 9(2/23)
+
1997 19 ACTH (S) 10U 4Wo? 37 (7/19) 37 (7/37)/ 0
Dexam. .
YangrTéOto " 5 Palmitate 7 x 0.25 mg/kg in 3 Mo
5 ACTH (S) 0.025 mg/kg 6 Wo *transient
Yanagaki 12 ACTH (S) 0.2 U/kg 2+2Wo 0 100 (12/12) 8 (1/12)
1+
1999 13 ACTH (S) 1 Ulkg 2+2Wo 0 100 (13/13) 0
Ito 2002 3 138 ACTH 0.2-1.28 U/kg 1-5Wo + max 8 Wo Atrophie dosisabhangig
. 37 (nur 1 mg alle 2 2 + 10 Wo dann - i
Kivity 2004 3 krypt) ACTH (S) Tage Prednison >6Mo > 50 haufig haufig
) 4 (2/52) /
52 GVG 100-150 mg/kg 0.A. 10 (5/52) 27 (14/52)
Lux 2004 1+ 30 Prednisolon 40-60 mg 2 Wo + 2 WoP 10 (3/30) 10 (3/30) 4(1)7(1(328;/ 1 Todesfall
40-60 U alle 2 b 28 /7/25) /
25 ACTH Dep (S) Tage 2 Wo + 2 Wo 8 (2/25) 0 4 (1125)
91 (31/34) / . .
Kondo 2005 3 34 ACTH (S) 0.4-0.5 U/kg 2 Wo + Ausschl. 12 (4/34) 9 (3/34) 32 (11/34) 3(1/34) Kein Unterschied zw. den Dosen
Hamano 3 135 ACTH (S) 0.012-0.02 2 +6Wo 107 11 (15/135) 19 (25/135) 3 (4/135) 3 (4/135) 4 Todesfalle
2006 mg/kg
Ohya 2009 Py 18 ACTH (S) 0.006-0,025 7-27 Tage Lympho und CD4+ reduziert 1-3 Mo nach_Thergple, Heulfer-ZeIIen starker reduziert als immunologische Studie
mg/kg zytotox. T Zellen; Ig nicht verandert
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Tabelle 6 (lll): Haufigste Nebenwirkungen von ACTH und Glucocorticoiden

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Herz-Hyper- Hyper- Infekt Irritation / Hypo- Hirn- Bemerkung
bzgl. NW Pat. trophie % tension % % (n/N) Somno-lenz K+/Elyt  atrophie %
(n/N) (n/N) % (n/N) % (n/N) (n/N)
19 ACTH 25U 3Wo 10 (2/19) 32 (619) 10 (2/19)/0
Zou 2010 1- 25U +0.25 25 Patienten sekundare Therapie
19 ACTH + MgS0O4 g/kg ' 3 Wo 0 32 (619) 0/0
2 Wo, dann Esc oder
Haberlandt 14 ACTH (S) 20-120 U/T Reduktion 57 (8/14) 71 (10/14) 43 (6/14) 0/14 (2114) 43 (6/14) 7 (1114) BNS, Lennox-Gastaut S. und
azg;gn 2- D th - ESES (electical status epilepticus
14 examethason 20 mg/m“fir3 o0 atiich, Smal 7 (1/14) 7(114)  71(10114)  0/14(214) 7 (1/14) in sleep) zusammen!
Pulstherapie Tage
5 ACTH 0.1-0.25mg 2 Wo + Ausschl. Bewegungsstérung, Grimasieren,
Sukhudyan . L
2014 3 5 Methyl- 0448 o Wo + A " rep. Mundoffngn, periodischer
prednisolon -406 Mg 0 + Ausschl. Strabismus
Chellamuthu 5 31 Prednisolon 4 mg/kg/Tag 2 Wo 0 29 (9/31) 6 (2/31)
2014 32 Prednisolon 2 mg/kg/Tag 2 Wo 3 (1/32) 19 (6/32) 9 (3/32)
40-60 U alle 2
Waniga- 1 49 ACTH Dep (S) Tage 2Wo +2Wo" 3 (1/49) 3 (1/49) 11 0
singhe 2015
48 Prednisolon 40-60 mg 2 Wo + 2 Wo° 3 (1/48) 0 21 5 (2/48)
19* ACTH (S) 19mgm? 2 Womitabfallender 26 (5/19) 5 (1/19) 5 (1/19) _
Dosis *2. und 3. Medikament nach
Jones 2015 3 Vigabatrin, ACTH, Pred
7* Prednisolon 4-9 mg/kg/Tag 4-5 Wochen 0 0 0 9 ’ ’ '
Yi 2015 3 20 Prednison 40 mg/d 2Wo + 5 WoP 15 (3/20) 40 (8/20) 65 (13/209
12 Wo mit abfallender
2
Mytinger 3 8 ACTH (N) 150 U/m Dosis In jeder Gruppe 1 Pat. mit NNR-Insuffizienz im ACTH-Test (weitere
2015 b Literatur: 1 von 5, 5 von 8 und 5 von 9)
3 Prednsolon 40-60 mg/d 2 Wo + 2 Wo Red.
34 ACTH (N) 1 1U/kg/d 2 -4 Wo 18 (6/34) 21 (7/34) 9 (3/34) Kinder, die nach 14 Tagen ohne
Yin 2017 3 Response, wurden mit gleicher
55 ACTH (N)  1,1-1,9 IU/kg/day 2-4Wo 24 (13/55) 24 (13/55) 13 (7/55) oder dopelter Dosis bis Tag 28
111 ACTH (N) 2-4 1U/kg/d 2-4 Wo 13 (15/111) 21 (23/111) 18 (20/111) behandelt
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Tabelle 6 (IV): Haufigste Nebenwirkungen von ACTH und Glucocorticoiden

Autor Klasse Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapiedauer Herz-Hyper- Hyper- Infekt Irritation / Hypo- Hirn- Bemerkung
bzgl. NW Pat. trophie % tension % % (n/N) Somno-lenz K+/Elyt  atrophie %
(n/N) (n/N) % (n/N) % (n/N) (n/N)
131 Pred, Pred 40-60 mg,
60 ACTH Hormone ACTH 40-60 U 2 Wo + 2 Wo® 1(1/131) 5(9/191) 10 (19/191)  39(75/191) 12 (23/191
O'Callaghan (s) alle 2 Tage
2017 1+ T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T s T T T T T T
135Pred, Hormone + "V'© oben, +  50- b
51 ACTH Vigabatrin 150 mg /kg 2Wo +2 Wo 2 (3/186) 8 (14/186) 33 (61/186) 6 (12/186)
GVG
A”ggfga” 1+ 15 ACTH Dep (S) 30-60 U 2 Wo + 4-6 Wo® 93 (14/15)  13(2115) 20 (3/15)
77 ACTH 150 U/m2 2 Wo + 2 Wo Red. 0 44 (34/77)
Unterschiede ACTH-Prednisolon
McGarry 3 1 Prednisolone 4-8 mg/kg 2 Wo + 2 Wo Red. 0 36 (4/11) nicht Signiﬁkant, Auftreten der
2020 Hypertension jeweils im Mitel am
nonhormonal 12. Tag
68 drugs 100 mg/kg 0 0 ’
(Vigabatrin)

b = Ausschleichperiode
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Tabelle 7a (l): Orale Glucocorticoide bei BNS-Epilepsie: Wirksamkeit

Autor Klasse Zahl der Vor- Substanz Dosis pro Tag Therapie-Dauer Co-Thera- Zeit Effekt Effekt Krypt. Sympt. % Anfalls- Follow Up
Pat. thera-pie pie Beurtei- Spasmen Hyps % (n/N) (n/N) rezidive % (Monate)
lung % (n/N) % (n/N) (n/N)
Bower 1960 9 14 ACTH 20-30 U 4-12 Wo 5Wo 86 50 100 67 58 314
9 Prednisolon ~1.8 mg/kg 75 25 100 50 100
Hrachovy 1979 2- 12 Unklar Prednison 2mg/kg 6 Wo + 16 Wo° Unklar 4/12Wo 1717125 17125 29 20 - 1
" b a
Hrachovy 1983  1+/1- 12 _gaep  ACTHIN) 20-30U 2Wo +1Wo oder”  jar 276 Wo 42750 42780 o7 o) 68 33 12-33
12 Prednison 2 mg/kg 6 Wo + 2 Wo 33/43 33/43 29
50 sympt. Benzodiazepine, Pb, PHT 28 55 28
39 sympt. Prednisolon 2 mg/kg 8 Wo + 24 Wo° 36 61 36
Lombroso 69 sympt. ACTH (N) 110 U/m? 3 Wo + 8 Wo° 39 69 39
1083 2~ 22kryp.  Benzodiazepine, Pb 10 Mo 32 68 32
38 krypt. ja Prednisolon 2 mg/kg 8 Wo + 24 Wo° 39 64 39
23 Pred- 2 b
59kryp. icolon  ACTH(N) 110 U/m 3 Wo + 8 Wo 58 90 58
2 b
Snead 1983 2. 30 Unklar ACTH_ (N) 150 U/m 1Wo + 11 Wo Ja @ 5 Tage 100 100 ] ] 20 9
22 Prednison 3 mg/kg 4 Wo + 12 WoP @ 14 Tage 59 59 15 8
2
Baram 1996  1+/1- 15 <3 AED ACTH 150 Uim 2 Wo + 2 Wo° Unklar 2Wo 93 87 67.(213) 92 13 2-48
14 Prednison 2 mg/kg 29 29 25 (1/4) 30 0
. 15 mg/ kg (HC) b Bei 60/70
Schiumberger 94 Ja  Hydrocortison 7 0 kg 2 Wo+2Wo’ (HC) 2Wo 74 (70/94) 74 (70/94) 90 (30/33) 65 (40/61)  9(6/70)  Respondem
1994 + Valproat + 12-18 Mo (VPA)
(VPA) >24
Chiron 1997 1 4 Ja Vigabatrin 150 mg/kg 4 Wo Keine 4 Wo 100 100 Nur Tuberdse Sklerose )
5 Hydrocortison 15 mg/kg 4 Wo + 2 Wo° EEG 8 Wo 60 60 Komplex
52 Vigabatrin 100-150 mg/kg 0.A. 14/52 ja 54 56 57 50 32
Lux 2004 1+ 30 Ja Prednisolon 40-60 mg 2 Wo +2 Wo° 2Wo 70 71 69 53 Alter:
40-60 U alle 2 18/55 ja 45 13-14 Mo
25 ACTH Dep (S) Tage 2 Wo + 2 Wo° 76 89 83 69
33 ACTH (S) 20-40 IU 4 Wo 33
Azam 2005 2- 67 Ja Prednisolon 2-3 mg/kg 6-8 Wo unklar 24
15 Prednisolon 2-3 mg/kg 12-14 Wo
Kossoff 2010 3 15 Ja Prednisolon 40 - 60 mg 2 Wo +2 Wo® 2 Wo 67 70 88 43 40
17 Nein Prednisolon 40 mg 2 Wo + 2 Wao° 61 73 100 (9/9) 22 (2/9) 36 (4/11)
54 Vigabatrin bis 150 mg/kg 43 59 27 (4/15) 49 (19/39) 30 (7/23)
Mohamed 3 Prednisol 40 2 Wo Klinik
2011 rednisolon + mg b
29 Ja Vigabatrin 150 mglkg 2 Wo + 2 Wo 48 45 (5/11) 55(11/22) 31 (5/16)
11 Vigabatrin bis 150 mg/kg 45 50 (1/2) 44 (419) 60 (3/5)
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Tabelle 7a (ll): Orale Glucocorticoide bei BNS-Epilepsie: Wirksamkeit

Autor Klasse Zahl der Vor- Substanz Dosis pro Tag Therapie-Dauer Co-Thera- Zeit Effekt Effekt Krypt. Sympt. % Anfalls- Follow Up
Pat. thera-pie pie Beurtei- Spasmen Hyps % % (n/N) (n/N) rezidive % (Monate)
Iung % (n/N) (n/N) (n/N)
Ware 2012 3 17 Prednisolon 40-60 mg 2Wo +2 Wo 2 Wo 76 100 100 64 35 12-33 Mo
Hussain 2014 3 27 Ja Prednisolon (mgxmgékﬁqg) 2 Wo +2 Wo® Nein 2 Wo 63 (17/27) 63 (17/27) 71 (5/7) 60 (12/20) 12 0.5-42
31 4 mg/kg/Tag 51.6 39 38 (5/13)
Chegg:“:th“ 1+ Ja Prednisolon 2Wo 2 Wo NA NA 6 Mo
32 2 mg/kg/Tag 25 22 57 (417)
) . 49 ACTH Dep (S) 40-60 mg 37 18 44
Waniga-singhe Nein 40-60 U alle 2 2 Wo +2 Wo° Nein 2Wo NA NA 12 Mo
2015 48 Prednisolon .o ale 58 44 21
Tage
Yi 2015 2- 20 teilweise Prednison 40 mg 2 Wo + 5 Wo® 2 Wo 80 60 80 80 47 (8/17) 2-12 Mo
97 ACTH 2 68 68 20 (13/66
54 Prednisol 4712 U/n;d 2Wo +2Wo’ 56 56 30(/9/30 )
Knupp 20162 2- Ja rednisolon mg Ja 2 Wo 59 38 ) 3 Mo
47 Vigabatrin 150 mg/kg - 49 49 26 (6/23)
) kontinuierlich
32 Sonstige NA 22 22 57 (417)
131 Prednisolon 40-60mg/d b
+ 69 (57 ? (55 ? (62 ? (52 18
60 ACTH  4060Ualle2d 20 *2Wo W &N %9 ©2 2
OfCallaghan 4, 135  Nein  Prednisolon 2 Wo + 2 WP Nein ° 6 Wo
2017 +Vigabatrin .0+ 100-150 , <0 * (2-6 Wo)
e .~ Vigabatrin 12 Wo + 4 89 (72) ? (66) ?(88) ? (58) 20
51 ACTH + mg Vigabatrin b
Vigabatrin Wo
Kunnanayaka 9. 32 Pyridoxin PredmsF)lon. 4mg/kg/d 2Wo Nein 2Wo 37 28 NA NA 33 (4/12) 1 Mo
2018 30 Pred+Pyridoxin 4mg/kg+30mg/kg 37 30 9 (1/11)
Gonzalez- S . b .
Giraldo 2018 3 87 teilweise  Prednisolon 40 - 60 mg 2 Wo + 2 Wo Nein 2 Wo 64 56 85 55 46 12 Mo
Gowda2019 1+ 15 Nein I rednisolon 4mg/kg/d 2 Wo + 3-4 WoP Nein 2Wo 67 NA NA NA 50 /3/6) 05-6
18 ACTH 100 U/gm 50 18 (2/11)
39 nein Prednison 40-60 mg/Tag 2 Wo +2 Wo® nein 2 Wo 72 (28/39) 75 (21/28) 14 (4/28) 4 Mo
Yi 2019 1+ . Prednison 40-60 mg/Tag  Pred. 2 Wo +2 Wo° .
38 nein Topiramat + 5 mglkg TPX 56 Wo ja TPX 2Wo 76 (29/38) 69 (20/29 34 (10/29 4 Mo

AED Antiepileptika; Pb Phenobarbital, PHT Phenytoin, Wo Wochen; a bei Unwirksamkeit Therapie verlangert; b Ausschleichperiode; ¢ konstante Anfallsfreiheit von Tag 14 bis Tag 42; @ Durchschnitt
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Tabelle 7b: Pulstherapie mit Glucocorticoiden bei BNS-Epilepsie: Wirksamkeit

Autor Klasse Zahl der Vor- Substanz Dosis pro Tag Therapie-Dauer Co- Zeit Effekt Effekt Krypt. Sympt. Anfalls-
Pat. therapie Therapie Beurteilung Spasmen Hyps Effekt Effekt rezidive
% % Anfille % Anfille % %
5 Dexamethason  7x 0.25 mg/kg in 3 Mo 4Wo 100 100 100 0
Yamamoto Palmitate i.v. i.v.
1998 1-
5 ACTH (S) 0.025 mg/kg 6 Wo 8 Wo 100 100 100 40
. . . Methylpred- 20 mg/kg i.v. 3 Tage ‘ Klinik 2-6 Ta
Mytinger 2010 3 10 7/10ja nisolon i.v., dann dann dann ja EEG 11-38 Ta 50 50 80
Prednisolon oral 4 mg/kg 2 Wo + 6 Wo"
11 (3) ACTH (S) 20-120yT 2 Wo, dann Esc bis 8 Wo 82 36 100 12
Haberlandt 3 oder Reduktion
- 2 H
2010 7(2) Dexamethason- 20 mg/m™ iv. oo aviich, Smal bis 16 Wo 71 57 100 40
Pulstherapie i.v. fur 3 Tage
25 mg/kg an 3
Ruf 2006 3 6 2 -8 AED Prednisolon oral Tagen/Wo als 4 +20° Ja 4 Wo 50 16 - 50 16
Puls
Methylpredni- 30 _Ir_T; g/:%/:nf:r 3
Yeh 2017 3 14 nein solon i.v., dann gre;les 3 Tage + 2-4 Wo® Nein 2-3 Wo 64 64 66 64 45 (4/9)
Prednisolon oral .
Ausschleichen
Hassanzadeh Methylpred- 'ZFZ rzg/dks;i ]::t: i
3 20 ja nisolon i.v., dann ge, 3 Tage + 8 Wo° ja 2 Wo 60 60 NA NA 35
2017 . mg/kg/Tag
Pred-nisolon oral .
abwarts
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Tabelle 8: Randomisierte Studien mit Vigabatrin (VGB) bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse Zahl Substanz  Dosis/Tag Therapie- Zeit Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall % Bemerkungen
Pat. VGB dauer Beurteilung Spasmen % Hyps % (n/N) frei % frei% (n/N) (n/N)
mg/kg/Tag (n/N) (n/N)
23 VGB 100-150 0.A. 3Wo 48 (11/23) 36 57 (4/7) 44 (7/16) 4 (1/28) 2/5 ACTH NON-Responder sprachen spater auf VGB an
Vigevano 1997 1+
19 ACTH (S) 10U 4 Wo? 3 Wo 74 (14/19) 78 87 (7/8) 64 (7/11) 19 (6/31)  11/12 VGB NON-Responder sprachen spater auf ACTH an
Appleton 1999 n 20 VGB 50-150 5 Tage 35 (7/20) 25 (5/20) 5(1/3)  Nach 5 Tagen alle mit VGB, nach 24 Wochen 37% (15/40)
20 Placebo 5 Tage 10 (2/20) 5 (1/20) mit Monotherapie VGB anfallsfrei
7 18-36 11.(8/17%) 11.(8/75) 27 Priméare Analyse. Nach 3 Monaten: Responder: 61%
Elterman 2001 1+ VGB offen 2 Wo 12/45 87/142) mit Riickfall 16% (14/87
67 100-148 36 (24/67) 36 (24/67)  (12/45) ( ) mit Ruckfall 16% (14/87)
6 VGB 150 50 (3/6) 50 (3/6) 33 (1/3) 67 (2/3)
Askalan 2003 1- 2 Wo
3 ACTH 150 U/m? 33 (1/3) 100 (1/1) 50 (1/1) 0 (0/1)
52 VGB 100-150 0.A. 2Wo 54 (28/52) 56 57 50 32 (9/28)
Lux 2004/2005 1+ 30 Prednisolon  40-60mg 2 Wo +2 Wo® 2 Wo 70 (21/30) 71 69 53
45 (18/40)
ACTH Dep 40-60 U alle 2 b
25 S) Tage 2 Wo + 2 Wo 2 Wo 76 (19/25) 89 83 69
114 18-36 7 (8/114) 7 (8/114) 17 3 25 (2/8) *116 mit zusatzl. Antikonvulsiva
2-3 Wo™ *“*Primare Analyse: Klinik und EEG (siehe Elterman 2001,
107 100-148 16 (17/107) 16 (17/107) 25 13 12 (2/17) Daten widersprtchlich).
'''''''''''''''''''''''''''''''''''' ***post hoc Analyse: Klinik + erweiterter EEG-Zeitraum
114 18-36 13 (15/114) 13 (15/114) Zahlen beziehen sich auf gesamte Gruppe, wobei nur ein
Elterman 2010 1- VGB* 2-3 Wo*** Teil nach Outcome-Kriterien (Video-EEG) untersucht wurde
107 100-148 31 (33/107) 31 (33/107) was primare und post hoc Analyse verfalscht.
114 18-36 52 (59/114)+ **** Sekundare Analyse (nur Klinik im Zeitraum 3 Mo)
3 Jahre**** Resonse BNS + Median 13 Wochen bzw. ++ Median 6
107 100-148 68 (73/107)++ Wochen
ACTH Dep 40-60 IU alle 2
191 Tage oder Prednisolon 40- 2 Wo + 2 Wo° 2 Wo 69 (132/191) 55 (104/189) 60
O'Callaghan 1+ 60 mg/Tag
2017 VGB
ACTH oder Prednisolon wie :
186 oben + VGB 100-150 3 Mo + 4 Wo 2 Wo 89 (166/186) 66 (123/185) 85

b = Ausschleichperiode
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Tabelle 9: Prospektive Studien mit Vigabatrin (VGB) bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse Zahl Substanz  Dosis/Tag Therapie- Zeit Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall % Bemerkungen
Pat. VGB dauer Beurteilung Spasmen % Hyps % (n/N) frei % frei% (n/N) (n/N)
mg/kg/Tag (n/N) (n/N)
Vles 1993 2- 6 VGB 50-100 3-24 Mo 2 Wo 67 (4/6) 67 (4/6) 100 (3/3) 33 (1/3) 25 (1/4) 1 Responder mit TCS
Wohlrab 1998 2+ 28 VGB 65-150 6-64 Mo 2 Wo 64 (18/28) 50 (14/28) 54 (6/11) 47 (8/17) 0 3/28 TSC, alle 3/3 TSC Responder (Klinik/EEG)
Covanis 1998 2+ 29 VGB 50-125 8-12 Mo 59 (17/29) 59 (17/29) 57 (4/7) 59(13/22) 24 (4/17) 3/3 TSC spasmenfrei
23 VGB 3 Mo 48 (11/23) 100 (4/4) 37 (7/19) 27 (3/11)
Siemes 1998 2+ 80-150 51-78 Mo
18/23 VGB 1 Jahr 72 (13/18)
Fejerman 2000 2+ 116 VGB 50-200 17-40 Mo 2Wo 39 (45/116) 29(34/116) (216/%4) 29 (24/82) 44 (20/45)
Nabbout 2001 2- 5 VGB 75-100 6 Mo 2 Wo 80 (4/5) 0 * alle mit Trisomie 21
Djuric 2014 2+ 180 VGB 150 6-24 Mo 2Wo 56 (101/180) 56 (101/180) (316/16) 52 (70/134) 20 (20/101)
97 ACTH 75U/m*>  2Wo +2Wo° 2Wo 68 (66/97) 20 (13/66)
54  Prednisolon 40mg/d 2 Wo +2Wo° 2 Wo 56 (30/54) 30 (9/30) * ; ; 0
Knupp 2016 a o 59 (20/34) 38 (74/196) prospektwg natlﬁnale Kq?orte,fE_rrsr:beha?ndIung, 80%
47 VGB 150 kontinuierlich 2Wo 49 (23/47) 26 (6/23) ompliance mit empt. Iherapie
32 sonstiges kontinuierlich 2 Wo 22 (7/32) 57 (417)
29 ACTH 75U/m?>  2Wo+2Wo®  2Wo
) b 56% hormonal nach nicht
Knu 20166 2. 12 Prednisolon  40mg/d 2 Wo +2 Wo 2Wo hormonat, 55% Vigabatrin * prospektive nationale Kohorte, Zweitbehandlung, 60-80%
PP 38 VGB 50-150 kontinuierlich 2Wo nach hormonal, 23% Complince mit empf. Therapie
sonstiges nach Standard
sonstiges kontinuierlich 2 Wo
66 VGB 100-150 6 Mo 2 Wo 33 (22/66) 33 (22/66) o1
Ko 2018 2+ 65 (22/34) 0
. VGB + 150 + 40- 6 Mo (26/32) . - .
44 Prednisolon 60 mg 2 Wot 2 Wo 59 (26/44) 59 (26/44) nach 2 Wo bei Nichtansprechen auf VGB Monotherapie

b = Ausschleichperiode
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Tabelle 10 (I): Retrospektive Studien mit Vigabatrin (VGB) bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse Zahl Substanz  Dosis/Tag Therapie- Zeit Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall % Bemerkungen
Pat. VGB dauer Beurteilung Spasmen % Hyps % (n/N) frei % frei % (n/N) (n/N)
mg/kg/Tag (n/N) (n/N)
Aicardi 1996 3+ 192 VGB 25-400 2Wo-29 Mo 68 (131/192) 69 (43/62) 75 (98/130) 21 (28/131) TSC 96% (27/28) Responder
Kwong 1997 3 7 VGB 50-100 2Wo 57 (417) 71 (517) 50 (1/2) 60 (3/5) 0.A.
Koo 1999 2+ 25 VGB 40-80 6-30 Mo 2Wo 64 (16/25) 68 (17/25) 50 (3/6) 68 (13/19) 25 (4/16)
Granstréom 1999 3 42 VGB 50-150 10-42 Mo 17T 26 (11/42) 50 (5/10) 19 (6/32) 9 (1/11) TSC 2/3 Responder
21 VGB 100-150 12 Mo . kelng 67 (14/21) 71(15/21) 80 (8/10) 73 (8/11) : * keine sicheren Angaben, da Teilresponder bei Riickfall
Cossette 1999 2- eindeutige 83 mitberiicksichtiat
21 ACTH 110 U/m? 15T Angabe 67 (14/21) 71 (15/21) (10112) 89 (8/9) * 9
Tay 2001 18 VGB 59 1 Mo 50 (9/18) 56 (5/9) nur als Abstract verfugbar
Ka”k'zrgg;ta”a 36 VGB 0.A. 7 Tage 67 (24/36) 12 (3/24) nur als Abstract verfiigbar
Mitchell 2002 3 20 VGB 25-135 1 Mo 60 (12/20) 60 (12/20) 40 (2/5) 67 (10/15)* 0 *1/1 Responder mit TCS
19 VGB 70-130 Selektionkriterium: unklar wahrscheinlich nur Responder,
Capovilla 2003 3 3-6 Mo 2-11 Tage 100 100 100 100 0 die nach 6 Monaten abgesetzt werden konnten. Studie wird
3 Nitrazepam 0.7-1.5 mg/kg deshalb_nur fiir die Therapiedauer verwendet.
20-40 IU oder 6-8 Wo 79
14 ACTH 100 IU alle 2  gefolgt Pred. 2 Wo 79 (11/14) 18 (2/11)
Cohen-Sadan (11/14) . . .
2009 3 T 6M Nur idiopathische eingeschlossen
14 VGB 100-180 6-12 Mo 2 Wo 79 (11/14) (117;14) 27 (3/11)
38 VGB 150 mg/kg 6 Wo 55 (21/38) 33 (7/21)
Ibrahim 2010 3 TCS ausgeschlossen
18 ACTH 40-80 IU 6 Wo 50 (9/18) 56 (5/9)
54 VGB 50-150 mg/kg 43 (23/54) 27 (4/15) 49 (19/39) 30 (7/23)
Mohamed 2011 3 2Wo
17  Prednisolon  2-4 mg/kg
1 / ACTH oder 40 mg 61 (11/18) 100 (9/9) 22 (2/9) 36 (4/11)
Camposano . * z.T mit Vortherapie oder kombiniert mit anderen AED,
2012 3 68 VGB 100-200mg/kg 2 Mo 41 (28/68) 44 Patienten mit TCS
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Tabelle 10 (ll): Retrospektive Studien mit Vigabatrin (VGB) bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse Zahl Substanz  Dosis/Tag Therapie- Zeit Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall % Bemerkungen
Pat. VGB dauer Beurteilung Spasmen % Hyps % (n/N) frei % frei % (n/N) (n/N)
mg/kg/Tag (n/N) (n/N)
Jones 2015 3 61 VGB 150 mg/kg 6 Mo 4 Wo 30 (18/61) 30 (18/61) 43 (9/21) 22 (9/40) 11 (2/18) TCS ausgeschlossen
Meeus 2015 3 6 VGB o.A. o.A. 0 0 alle mit Trismie 21
271 VGB 0.A. 39 (106/271) 8% (8/106)
6 Prednisolon  <40mg/Tag 67 (4/6) 25% (1/4)
Hahn 2019 3 VGB o.A. N/A 2Wo
47 VGB & Pred Pred 40-60 55 (26/47) 12% (3/26)
mg
47 Andere N/A 11 (5/47) 40% (2/5)
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Tabelle 11: Vigabatrin (VGB) bei Tuberose Sklerose und BNS-Epilepsie

Autor Klasse Zahl Substanz  Dosis/Tag Therapie- Zeit Wirkung Wirkung Riickfall Bemerkungen
der VGB dauer Beurteilung Spasmen % Hyps % (n/N) BNS %
Pat. mg/kg/Tag (n/N) (n/N)
Vles 1993 2- 1 VGB 50-100 3-24 Mo 2 Wo 100 gebessert
Aicardi 1996 3 28 VGB 25-400 2 Wo-29 Mo 3 Mo 96 (27/28) 0
11 VGB 150 100 (11/11) 100 (11/11) 9 (1/11)* ** nach VGB Dosisred.
1+ 2 Mo 2 Mo
Chiron 1997 Hydro-
11 cortison 15 mg/kg 45 (5/11) 45 (5/11)
. * Nonresponder
2+ 7 VGB 150 100 (7/7) 100 (7/7) Hydrocortison
Vigevano 1997 1+ 3 VGB 100-150 40T 20T 100 (3/3)
. Anfallsfrei /
Covanis 1998 2+ 3 VGB 50-125 8-12 Mo 100 (3/3) 100 (3/3) 0
EEG normal
Wohlrab 1998 2+ 3 VGB 65-150 6-64 Mo 2 Wo 100 (3/3) 100 (3/3) 0
Granstrom 1999 3+ 3 VGB 50-150 10-42 Mo 1 Mo 66 (2/3)
Hancock 1999 2++ 77 VGB 95 (73/77) Literaturreview: 10 Studien
Fejerman 2000 2+ 7 VGB 50-200 17-40 Mo 2Wo 57 (417) 57 (417) 0
10 18-36 100 (10/10) 100 (10/10) sianif. rascherer
Elterman 2001 1+ VGB 34 71 Tage gnit. rascher
Wirkungseintritt
15 100-148 93 (14/15) 93 (14/15)
Kankirawa-tana
3 6 VGB 50-150 1-57J 2Wo 100 0
2002
03’28‘1’33”0 3 42 VGB 100-200 2 Mo 74 (31/42) 0
18 18-36 17 (3/18) 17 (3/18)
Elterman 2010 1+ VGB 2-3 Wo rascherer Wirkungseintritt
20 100-148 25 (5/20) 25 (5/20)
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Tabelle 12 (I): Haufigste Nebenwirkungen (NW) von Vigabatrin (eine Auswahl)

Autor Klasse Zahl Dosis/ Therapie- Zeitfenster NwW Midigkeit / Irritabilitat, Gastrointest. Schlaf- Akute Enze- Gewichts- Therapie-
bzgl. der Tag dauer Beurteilung gesamt % Hypotonie Hyperaktivitit Diverses storungen phalopathie zunahme abbruch Bemerkungen
NW Pat. mgl/kg (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N)
Vles 1993 2- 6 50-100  3-24 Mo 2 Wo 33 (2/6) X X 0
. . : : 13 6 (15/250) / 2
Aicardi 1996 3+ 250 25-400 2 Wo-29 Mo (33/250) (41250 5 (12/250) (1/250) 2 (5/250) (1/250) 1 (2/250)
Chiron 1997 1+ 18 150 2 Mo 2 Mo 28 (5/18)* 7 ((31//11883) /6 17 (3/18) 0 2 Patienten schwere NW
Vigevano 1997 1+ 23  100-150 40 Tage 2T 13 (3/23) 9 (2/23) 9 (2/23) 4 (1/23)
Covanis 1998 2+ 29 50-125 max 12 Mo ~nfallsirei/ 14 14 (4/29) 14 (4/29) 14 (4/29) 0
EEG normal
Siemes 1998 2+ 23 50-150 51-78 Mo 3 Mo 9 (2/23) 9 (2/23) 0
Wohlrab 1998 2+ 28 65-150  6-64 Mo 2 Wo 14 (4/28) 14 (4/28) 0
Granstrom 1999 3+ 3 50-150 10-42 Mo 1 Mo selten X X X 0
Cossette 1999 2- 21 100-150 12 Mo 14 (3/21) 14 (3/21) 14 (3/21) 0
Appleton 1999 1- 20/36  50-150 6 Mo 5T/6Mo 67 (24/36) 19 (7/36) 5 (1/20) Infekte 0
Fejerman 2000 2+ 116  50-200 17-40 Mo 16 (19/116) 13 (15/116)
84 18-36 90 kein Unterschied Low- und
Elterman 2001 1+ 83 100.200 3 Mo (150/167) 25 (42/167) 9 (15/167) 9 (15/167) 5 (9/167) High-dose bzgl. NW
Tay 2001 18 @59 1 Mo 11 (2/18) 11 (2/18) 11 (2/18) nur Abstract verflgbar
Ka”k'zrgg;ta”a 36 oA 7T 11 (4/36) 8 (3/36) 8 (3/36) nur Abstract verfiigbar
Lux 2004 1+ 52 100-150 14 Mo 2Wo 54 (28/52) 27 (14/52) 4 (2/52) 21 (11/52) 0
114 18-36
Elterman 2010 1+ 3 Jahre 52 30 (67/222) 10 (22/222) 10 (24/222) 9 (19/222)
107 100-148 follow-up (115/222)
Djuric 2014 2+ 180 150 0.A. 2 2 0
Jones 2015 3 61 50-150 6 Mo 5 (3/61) 5% (3/61) Dykinesie
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Tabelle 12 (ll): Haufigste Nebenwirkungen (NW) von Vigabatrin (eine Auswahl)

Autor Klasse Zahl Dosis/ Therapie- Zeitfenster NwW Midigkeit / Irritabilitat, Gastrointest. Schlaf- Akute Enze- Gewichts- Therapie-
bzgl. der Tag dauer Beurteilung gesamt % Hypotonie Hyperaktivitit Diverses storungen phalopathie zunahme abbruch Bemerkungen
Nw Pat. mglkg (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N) % (n/N)
VGB 100-150 + 63 * 24 (45/186) / * schwere NW 9% (17/186)
O'Callaghan 2017 1+ 186 ACTH od. 42T 33 (61/186) 12 (23/186) 16(29/186) 13 (24/186)  (1/186) Movementdisorder 8%
. (117/186) 4(7/186)
Prednisolon (14/186)
Ko 2018 2+ 66  100-150 6 Mo 2 Wo 30 (20/66) 29 (19/66) 2 (1/66)
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Tabelle 13a: Gesichtsfeldeinschrankungen bei Vigabatrin (VGB)

Autor Klasse Zahl Alterbei VGB Dosis tagl./ Therapie- Methode Mit Befund % Befund GFD Subjektiv Bemerkungen
Pat. Unters. Gesamtdosis dauer (n/N)
* " N " *Dosis bei Pat. mit
Werth 2006 3 9 9J 36-60 mg/kg 5-7J Bogen-Perimeter 22 (2/9) Gesichtsfeldeinschrankung
. . . . *19 Monate Therapie,
Gaily 2009 3 16 6-13 J 209-1109 g 9-30 Mo Goldmann 6 (1/16) mild temporal evtl. ja 572 g Gesamtdosis
Wohlrab . .
2009 3 15 6-15J 135->5900 g 6-34 Mo Goldmann 7 (1/15)* bilat. konz *765 g Gesamtdosis
) Auféllige GFE
11 40-270 g <12 Mo 9 (1/11) 1 mild 2/6 Finnland
Riikonen Goldmann, 1 mild 5/6 Russland
2014 3 10 >9J 246-1535 g 12-24 Mo Humphrey Field 30 (3/10)* 2 hl 0/6 Slovenien
Analyzer Octopus schwer 3/4 Ungarn
" 3 mild 0/5 Kanada
11 772-8100 g >24 Mo 64 (7/11) 4 schwer 0/5 Schweiz
5 [6 Mo***] Amplituden- *Pat. mit normalem ERG vor VGB
Westall 2014 2+ 146*  3-35 Mo** 4-79 Mo ERG 13 [12 Mo***] ReF:juktion **Alter bei Ausgangs-ERG
38 [30 Mo***] [***] Therapiedauer
unzurichende Angaben uber Zeitpunkt
Jones 2015 3 61 150 mg/kg ERG 2 (1/61) ERG
Signifikant niedrigere PERG Antwort im Vergleich
Hébert- . Muster ERG zu Kindern mit Epilepsie ohne Vigabatrin und zu e
Lalonde 2016 ° 7o) 65109 mghkg  6-12Mo (PERG) gesunden Kindern. PERG Antwort korreliert S mit BNS
negativ mit Therapiedauer
- : . *unklare Befundarstellung bezgl. ERG
Jackson 2017 3* 61203’ OI'VTOE 27-200mgkg  2-130 Mo E'ek"?é;tg;’gram 8 (5/62) **mit ERG unter Therapie
***Alter Beginn Vigabatrin
. *Pat. mit normalem ERG vor VGB
02351“8'(3 3 13*  3-24 Mo* 14-46 g 18-54 Tage ERG 00[[382\/\\,/\/00**,!] **Alter bei Ausgangs-ERG

[***] Therapiedauer

GFD=Gesichtsfelddefekt; ERG=Elektroretinogram
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Tabelle 13b: MRT Verianderungen unter Vigabatrin (VGB)

. VGB Dosis Dauer der Therapie = VGB typ. MRT Reversibel %
Autor Zahl  Alter bei MRT mglkg/Tag bei MRT Befund % (n/N) (n/N) Bemerkungen
Dezggg"e 6* 6-28 M 100 ja ja * mit DWI (Diffusion Weighted Imaging)
8* 9-18 M 83-320 1-11M ja ja * alle mit BNS
Pearl 2009 15 11 Mo - 18 J*** 15-200 1-3,7J nein *** 5 Kinder < 2 Jahre
56** 3T-31J 0 0 nein ** Kinder mit BNS ohne VGB
32 <125 12% (4/32)
67% (6/9)
Wheless 2009 44 <24 M 2125 29% (13/44) alle mit BNS
98 nie VGB 4% (4/98)
. 22 (13 ) ) . . *Anstieg eines Hyperintensity-Score mit
Milh 2009 BNS) <24 40-160 60-618 Tage ja Maximum nach 3-6 Mo VGB
95 > 120 31% (29/95) 84% (16/19) Kinder mit auffalligem MRT signifikant jinger als
Dracopoulos ohne
19,1+£256 M
2010
12 0 0(0/12)
17* 6-22M 24% (4/17) *BNS + VGB
Aguilera- 34* 1-45M 12% (4/34) **BNS ohne VGB
Albesa 2012 296*** <15J 6% (18/296) ***neurolog. aufallige Kinder ohne VGB
112%*** <25M 7% (8/112) ****neurolog. unauffallig Kinder ohne VGB
Jones 2015 61 F7.3M 50-150 16 (10/61)
34* 0.A. Median 132 Median 13 M nein *ohne VGB MRT Befund
Hussain 2017 6** 0.A. Median 198 2-22M ja 5jal1? **mit VGB MRT, ohne Klinik
4 0.A. Median 134 2-43 M ja 3jal1? ***mit VGB MRT+ VGB Nebenwirkung
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Tabelle 14: Benzodiazepine bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse  Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapie-Dauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps
% (n/N) % (nIN)  frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
Volzke 1967 3 24* Nitrazepam 0.6-3.3 mg/kg 3Wo 79 (19/24) 71 17/24) 32 (6/19) *2.T. vorbehandelt
*z.T. kombiniert mit
Vassella 1973 3 24 Clonazepam* 0.1-0.3 mg/kg 1-6 Wo 33 (8/24) 37 Phenobarbital und
Nitrazepam
Dumermuth 1973 3 42 Clonazepam* 1.5-9 mg/m? 2-4Wo* 26 (11/42) 24 (10/42) "haufig zusatzl. Med.
P o9 mgim “*Wirkung auf EEG
Dreifuss 1986 " 27 Nitrazepam 4.8-9 mg/kg 4Wo 52 (14/27)* * nur Reduktion BNS um
21 ACTH 40U 4Wo 4Wo 57 (12/21)* 75-100%
Clonazepam oder ~ 0.05-0.1 mg/kg . .
Tatzer 1987 3 24* Nitrazepam 0.5-1.0 mg/kg 3M 33 (8/24) 12 (1/g)  meist vorbehandelt mit
i ACTH
+ Carbamazepin 10-20 mg/kg
Chamberlain " . *4-12 Wo vorbehand. mit
1996 3 10 Nitrazepam 0.5-3.5 mg/kg 4-12 Wo 30 (3/10) 100 (2/2) 12 (1/8) ACTH 60U
10 Valproat 20-60 mg/kg 23-105T 60** 67 (4/6)** 50 (2/4)**  17% (1/6)**  retrospektive Studie
*wenn Monotherape
Auvichayapat 10 Valproat + 15-66 mg/kg + 13-173 T 40 (4/10 50 (3/6 25 (1/4 Valproat ohne Effekt
2007 8 Clonazepam* 0.07-0.17 mg/kg @19 (316) e **Zahlen unsicher da 14
Valproat+  40-60 mglkg + 0.1- . Non-Responder nicht
4 Nitrazepam® 0.5 mgrkg 137 T 25 (1/4) 0 (0/1) 33 (1/3) 100%(1/1) beriicksichtig
25 Topiramat 3-12 mg/kg 48 (12/25) ain o
Fallah 2014 1- 6 Monate* 5 ':te'.rl‘ S'””"".'t'er
25 Nitrazepam 0.5-1 mg/kg 16 (4/25) eurtellungszeitraum
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Tabelle 15: Zonisamid bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse  Zahl der Substanz Dosis/Tag Therapie-Dauer Zeit Beur- Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall Bemerkung
Pat. teilung Spasmen Hyps.
% (n/N) % (nIN)  frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
Suzuki 1997 2- 11 Zonisamide 3-11 mglkg 15T 36* 45 0 36 50 Widerspriiche Text /
Tabelle
Yanai 1999 2- 27+ Zonisamide* 4-20 mglkg 33 100 28 44 haufig vorbehandet,
z.T.add on
Suzuki 2001 1- * Zonisamide 4-8 mg/kg 1-2 Wo 20-38 29-100 15-33 *Review
Yanagaki 2004 2- 23* Zonisamide 9-11 mg/kg 3 Mo 30 36 25 * haufig vorbehandelt
Lotze 2004 2- 23* Zonisamide 1-32 mg/kg 14-35T 26 26 * haufig vorbehandelt
Yum 2009 2- 17+ Zonisamide 9.9-27.8 mg/kg 3Wo 41 41 42 (5112) 40 (2/5) 43 Add-on: 8/17 und 4/7
Respondern
Lee 2010 3 26 Zonisamide 7.2-14 mg/kg 0 (0/27) alle vorbehandelt,
therapieresistent
37 Zonisamide* 5,8-13 mg/kg mit 40%  *als Sekundarprophy-
. kein Unter- laxe nach Anfallsfreiheit
Rajaraman 2016 3 34 Topiramat* 7,1-13 mg/kg 20 Monate schied der  durch Hormone, VGB
38 keine Relapsrate oder Op
2 Wo 27 (4/15) 20 (3/15)
15 Zonisamide 4-25 mg/kg 2 Wo + 4-6 Wo° Langes Zeitintervall bis
6 Wo 36 (5/14) Behandlung. Hoher
Angappan 2019 ™ Prozentsatz strukturelle
b 2 Wo 40 (6/15) 33 (5/15) Atiologi
15 ACTH 30-60 U 2 Wo + 4-6 Wo tiologie
6 Wo 71 (10/14)
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Tabelle 16 (I): Topiramat (TPM) bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse  Zahl der Substanz Dosis/Tag Zeit Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall Bemerkung
Pat. Beurteilung Spasmen Hyps.
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
Glauser 1998 3 11 TPM add-on 9-30 mg/kg 90-163 Tage 45
4/11 frei. 7111 LGZ-Extension von Glauser
Glauser 2000 3 11 TPM add-on 29 SD 15 mg/kg 18 SD 6 Monate >50% Reduktion 1998: 3/11 auf Monotherapie
>75% Reduktion
Watemberg 2003 3 8 TPM add-on 6-12 mg/kg bei 37%
2,8-3,8 mg/kg TPM
Buoni 2004 3 5 TPMadd-onzu = g4 100 mgikg ~ © Monate -2 5/5 frei 3/5 normal
VGB Jahre
VGB
Valencia 2005 3 4 TPM add-on 6-13 mg/kg 6-28 Monate 50
Grosso 2005 3 24 TPM add-on 1-12,5 mg/kg 4
Hosain 2006 2- 15 TPM (9 add-on)* 9-27 mg/kg 20 13
Zou 2006 2- 54 TPM 5,2 mg/kg (Mittel) 20 Tage 17
Korinthenberg 17% frei
und Schreiner 2- 100 TPM (61 add-on) 2-12 mg/kg 0,5-34 Monate >50% Reduktion 22
2007 bei 47%
243 TPM 50
Zou 2008 2- 3.6-20 mg/kg 20 Wochen
301 TPM add-on 39
12 ACTH (N) 88-180 U/m? 4 Wo 50 (6/12) 50 (6/12) 50 (3/6)
Peltzer 2009 2-
19 TPM 1-35 mg/kg 0-69 Mo 21 21 10
Al Baradie 2011 3 18 TPM (14 add-on) 11.7+1.4 mg/kg 33
40 TPM 0.5-8 mg/kg 4 Wo 25 36 *zuerst nur TPM, bei
Zhu 2011 2- TPM, gefolgt von Nonresponder d’ann
davon 28 TPM + ACTH TPM+ACTHO.5 - 6 Wo 42 54 0 Kombination
2 U/kg
11 TPM 6 mg/kg 9
Mahmoud 2013 1- unbekannt nach Prednison 2 mg/kg
davon 28 Levetiracetam 60 mg/kg 11
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Tabelle 16 (ll): Topiramat (TPM) bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse  Zahl der Substanz Dosis/Tag Zeit Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall Bemerkung
Pat. Beurteilung Spasmen Hyps.
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N) frei % (n/N) % (n/N)
25 TPM 3-12 mg/kg 48
Fallah 2014 1- 6 Monate 60 43 65
25 Nitrazepam 0.5-1 mg/kg 16
17* TPM 5-60 mg/kg 70 Tage 6 (1/17) * als initiale Therape
Weber 2015 3 100
eber 14* TPM 5-28 mglkg 14-20 Tage 14 (2114) * als 2., 3. oder 4. Therapie
37 Zonisamide* 5,8-13 mg/kg mit 40%
. ) * als Sekundarprophylaxe nach
Rajaraman kein Unter- . M
3 34 TPM* 7,1-13 mg/kg 20 Monate ; erreichter Anfallsfreiheit durch
2016 ’ schied der ) ;
Rel t Hormone, Vigabatrin oder Op
38 keine clapsrate
17 Pat. mono
Xue 2018 3 448 TPM-mono oder ? S6SD21 4 36 Pat. add-
add-on Monate ;
on anfallsfrei
Vi 2016 . 39 IZrejn!son 40460(;60 r;[%;/Tag+ ] 2 Wo 72 (28/39) 75 (21/28) 14 (4/28) Alter bei BNS-Manifestation 3-
38 rednison -oumgitag 2 Wo 76 (29/38) 69 (20/29 34 (10/29 52 Monate (@ 11,7 Monate)
Topiramat mg/kg
*Bis auf 1 Ausnahme
Nadig 2020 2- 39 TPM* 5-11 mg/kg 4-12 Wo 23 (9/39) 23 (9/39) 78 (719) therapierefraktér (ACTH,

Vigabatrin und andere)
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Tabelle 17: Pyridoxin und Pyridoxalphosphat bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse  Zahl der Substanz Dosis/Tag Zeit Beurteilung Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall Bemerkung
Pat. Spasmen Hyps
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N)  frei % (n(N) % (n/N)
Izuora 1989 3 9 Pyridoxin 200-400 mg/kg 14T 0 0 Monotherapie
Ito 1991 3 13 Pyridoxin 20 — 50 mg/kg ? 23 (3/13) 8 (1/13) 33% (1/3) Monotherapie
Pietz 1993 2- 17 Pyriodxin 300 mg/kg 4 Wo 29 (5/17) 29 (5/17) 50 (2/4) 23 (3/13) 0 Monotherapie
Heiskala 1996 3 30 Pyridoxin 150 mg 34T 3 (1/30) 3 (1/30) 17 (1/6) 0 (0/24) 0 Monotherapie
g Dyridoxa-Phosphat g 56 kg 2Wo 11 (3/28) 17 (1/6) 9 (2122) 0 Monotherapie
Takuma 1996 2- (PP)
25*¢ PP+ ACTH (S) PP+ 0.01mg/kg 4 Wo (nach Komb) 84 (21/25) 100 (5/5) 80 (16/20) 29 (6/21) *Non-Responder PP Mono
Gaily 1999 3 18 Pyridoxin 150 mg 5-7T 17 (3/18) 17 (3/18) *nur kryptogene, Monotherapie
84 i - 30 — 200 mg* 9 (8/84 *Monoth ie oder add-on,
Ohtsuka 2000 3 Pyridoxal- mo 1™ (6/84) 32(8/32)  11(22/191) o
132 Phosphat 200 — 400 mg® 17 (22/132) vor 1977, °nach 1977
37 Pyridoxin 150-300 mg/kg 3T 0 Monotherapie
Debus 2004 1. 17 Pyridoxin 150-300 mg/kg 9T 0 Monotherapie
Pyridoxin + 150-300 mg/kg +
20 Sulthiam 10mg/kg 9T 30 (6/20) 30 (6/20) 75 (3/4) 19 (3/16)
3 66 Pyridoxin 30 mg/kg 3T 6 (4/66) Monotherapie
Kunnanayaka 32 Prednisolon 4 mg/kg 14T 37 (12/32) 28 (9/32) 33 (4/12)
2018 2-
Prednisolon + 4 mg/kg +
30 Pyridoxin 30 mg/kg 14T 37 (11/30) 30 (9/30) 9 (1/11)
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Tabelle 18: Valproat (VPA)bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse  Zahl der Substanz Dosis/Tag Zeit Beurteilung Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall Bemerkung
Pat. Spasmen Hyps
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N)  frei % (n(N) % (n/N)
Pavone 1981 3 18 VPA 20-30 mg/kg 20T 22 (4/18) 22 (4/18) 0
Ba‘;gg‘;”” 3 19 VPA* 10-60 mg/kg ohne Angabe 42 (8/19) *5 Patienten nach ACTH
2W 23 (5/22) 14 (3/22) 25 (1/4) 22 (4/18) 20 (1/5)
Siemes 1988 3 22 VPA 40-100 mg/kg 4w S0 (11722) 36 (7/22) 75 (3/4) 45 (8/18) 18 (211) prospektiv
3M 73 (16/22) 73 (16/22) 100 (4/4) 67 (12/18) 12 (3/16)
6 M 91 (20/22) 91 (20/22) 100 (4/4) 89 (16/18) 10 (2/20)
Nebenwirkung 3/4 Somnolenz,
Prats 1991 3 42 VPA 100-300 mg/kg 3w 79 (33/42) 24 (8/33) 1/4 Erbrechen, 1/3
Gerinnungsauffailigkeiten
Schwere Missbildungen, TSC
Schlumberger 5 94 VPA 40 mafkg * 147 75(70/94)  75(70/94) 90 (30/33)  65(40/61)  9(6/70)  und Steroid-Vorbehandiung
1994 Hydrocortison 15 mg/kg .
wurden ausgeschlossen;
11 ACTH bis 801U 56 (6/1 1) retrorspektiv, hier nur primére
Holden 1997 3 2-3W Therapie und 100% Responder
16 VPA bis 60mg/kg 19 (3/16) bewertet
24 VPA 20-60 mg/kg 23-105 T 25 (6/24) 31 (4/13) 18 (2/11) 17 (1/6)
. _ retrospektive Studie
Auvichayapat 4 10 VPA+Clonazepam* 0137?(? 1”;9/ kg/: 13173 T 40 (4/10) 50 (3/6) 25 (1/4) “wenn Monotherape Valproat
2007 . .17 mg/kg
ohne Effekt
4 VPA+Nitrazepam* 40-60 mg/kg + 0.1- 137 T 25 (1/4) 0 (0/1) 33 (1/3) 100 (1/1)

0.5 mg/kg

TSC=Tuberdse Sklerose Komplex
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Tabelle 19: Immunglobuline bei BNS-Epilepsie

Autor Klasse  Zahl der Substanz Dosis/Tag Zeit Beurteilung Wirkung Wirkung Krypt. Sympt. Riickfall Bemerkung
Pat. Spasmen Hyps
% (n/N) % (n/N) frei % (n/N) frei % (n(N) % (n/N)

*alle 2 Wochen. Weitere 4

Ariizumi 1987 3 11 Immunglobuline 100-300 mg/kg* 2w 36 (4/11) 36 (4/11) 50 (3/6) 20 (1/5) Responder nach >2 Wochen
.. 100-400 mg/kg fur *z.T. komb. mit anderen AED
Echenne 1991 3 19 Immunglobuline 5 Tage™ 7T 21 (4/19) 21 (4/19) **zlle 6 Wochen

*nach 2 Wochen
2W 10 (7/70) 10 (7/70) 13 (2/15) 9 (5/55) 14% (1/7) Erhaltungstherapie alle 1-2
Wochen

100-500 mg/kg fur

Matsuura 2016 3 70 Immunglobuline 3 Tage*
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Tabelle 20 (I): Ketogene Diaten (kKD) bei BNS-Epilepsie

Nach 1 Monat Nach 3 Monaten Nach 6 Monaten EEG: Wirkung
Autor Klasse Zahl der Pat. Wirkung Spasmen  Wirkung Spasmen Wirkung Spasmen  Hypsarrhythmie % (n/N) / Bemerkung
% (n/N) % (n/N) % (n/N) Zeitraum
. anfallsfrei: 35 (6/17)
Nordli 2001 3 7 Verbesserung: 35 (6/17
anfallsfrei: 13 (3/23) anfallsfrei: 13 (3/23) .
Kossoff 2002 3 23 >90% Red.: 22 (5/23) >50% Red.: 17 (4/23) 50 (5/10)/ 12 Mo siehe Hong et al. 2010
Frangois 2003 3 12 >50% Red. 25 (3/12)
. " . " anfallsfrei: 39 (17/43) .
Eun 2006 3 43 anfallsfrei 42 (18/43) anfallsfrei 47 (20/43) >50% Red.: 53 (23/43) 53 (20/38) verschiedene ketogene Diaten
anfallsfrei: 60 (3/5) anfallsfrei: 40 (2/5) g S
Kang 2007 3 5 >50% Red.: 20 (1/5)) >50/90% Red.: 40 (2/5) 80(4/5) / 3-6 Mo Indikation:Atmungskettendefekte
13 KD 62 (8/13) 18 (2/11) / 1 Mo Alle first line Behandlung
Kossoff 2008 3
20 ACTH 150 U/m? 90 (18/20) 71(12/17)/ 1 Mo
anfallsfrei: 18 (19/104) anfalisfrei: 28 (29/104) nach Vigabatrin und Steroiden, Kossoff 2002
104 >90% Red.: 13 (14/104) >90% Red.: 11(12/104) 36 (37/104)/6 Mo und 2008 Patienten eingeschlossen;
Hong 2010 2+ ° - >50% Red.: 64 (67/104) 9 ’
. anfallsfrei: 56 (10/18) . . .
18/104 1st line nach 2 Wochen 56 10/18 / 2 Mo prospektive single-Center-Studie
16 (8 Monate) Ruckfallquote innerhalb von >12 Monaten nach Ende kKD: 19% (2 BNS, 1 fokal)
Kang 2011 3
19 (>2 Jahre) Ruckfallquote innerhalb von >12 Monaten nach Ende kKD: 16% (2 Lennox-Gastaut, 1 fokal)
. anfallsfrei: 35 (9/26) 2 . . .
Numis 2011 3 26 >90% Red.: 12 (3/26) 42 (11/26) / ? Mo nach Vigabatrin und Steroiden
- . anfallsfrei: 40 (6/15) anfallsfrei: 40 (6/15) ** modifizierte Atkins-Diat: nach Vigabatrin,
Sharma 2012 3 15 anfallsfrei 33 (5/15) >50% Red.: 20 (3/15) >90% Red.: 20 (3/15) 40 (6/15)/2 Mo Steroiden und mindestens 1 weiteres AED
Pires 2013 3 17 35 (6/17) 65 (11/17) (Zugabe von 80 (4/5) / 1 Mo nach Steroiden und/oder Vigabatrin
Felbamat oder Topiramat)
Lee 2013 3 14

Zeitpunkt unklar: anfallsfrei: 50% (7/14)
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Tabelle 20 (ll): Ketogene Diaten (kKD) bei BNS-Epilepsie

Nach 1 Monat Nach 3 Monaten Nach 6 Monaten EEG: Wirkung
Autor Klasse Zahl der Pat. Wirkung Spasmen  Wirkung Spasmen Wirkung Spasmen  Hypsarrhythmie % (n/N) / Bemerkung
% (n/N) % (n/N) % (n/N) Zeitraum
. anfallsfrei: 33 (2/6) anfallsfrei: 33 (2/6) nach ACTH, VPA, TPM, NZP, LTG, PB, B6,
Hirano 2014 3 6 >80% Red.: 50 (3/6) >80% Red.: 50 (3/6) 83 (5/6)/3 Mo ZNS, ESX, CLB
. >90% Red.: 20 (4/20) >90% Red.: 20 (4/20) . nach ACTH und/oder Vigabatrin 15/20
Kayyali 2014 3 20 >50% Red.: 70 (14/20) >50% Red.: 70 (14/20) 83 (5/6)"/3-6 Mo *nur 6 zeigten vor kKD eine Hypsarrhythmie
. Nach Vigabatrin und nach Monotherapie
Ville 2015 3 23 322?”222":3(1(;2/3%) Hydrocortison, zusétzlich zu Hydrocortison
it 1-10 mg/kg/Tag
anfallsfrei 32 (19/59)
Dressler 2015 3 59 >50% Red.: 64 (38/59)
. anfallsfrei 0 (0/22) anfallsfrei 0 (0/22) >90% Reduktion 12% . i .
Hussain 2016 3 22 >50% Reduktion 32% >50% Reduktion 32% >50% Reduktion 30% Therapierefraktare Patienten
Wu 2018 2+ 38 anfallsfrei 29 (11/38) anfallsfrei 29% (11/38) anfallsfrei 31 (11/34) Therapierefraktare Patienten
anfallsfrei: 10 (4/39)  290- anfallsfrei: 10 (4/39) Nach 3 Monaten signifikante retrospektiv: nach mindestens 2 appropriate
Zhang 2019 2- 39 99% Red. 8 (3/39) 50-89%  >90-99% Red. 31 (12/39)  Reduktion des Hypsarrhythmie- P Do EEG orataiot pprop
Red. 33 (13/39) 50-89% Red. 20 (8/39) Score ’ 4
16 ACTH 150 U/m? 69 (11/16) last follow-up 44 (7/16) Vergleich kKD vs. ACTH: randomisiert,
1- kontrolliert
16 kKD 62 (10/16) last follow-up 38 (6/16) Nur kKD
Dressler 2019
*32 ACTH 150 U/m? 38 (12/32) last follow-up 6 (6/32) 47 (25/53) / 1 Mo * alle mit BNS >3 Monate in ACTH Zweig
2-
37 kKD 41 (15/37) last follow-up 41 (15/16)
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