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Noch kein Durchbruch fur
Epilepsie-Sorgenhunde

Epilepsie kann bei den meisten vierbeinigen
Patienten mit Medikamenten gut beherrscht
werden. Bei einigen Hunden schlagen jedoch
die antiepileptisch wirkenden Medikamente
nicht an. Velia-Isabel und Viviana Munoz
haben nun unter Anleitung von Heidrun
Potschka und Andrea Fischer an der LMU
Miinchen in Kooperation mit Andrea Tipold
(TiHo Hannover) und weiteren auf Veteri-
ndimeurologie spezialisierten Kollegen eine
neue Zusatztherapie fiir diese therapieresi-
stenten Patienten gepriift. Die Ergebnisse
sind wenig ermutigend aber auch nicht hoff-
nungslos.

Die idiopathische Epilepsie ist eine Erkran-
kung des Gehirns, die zu wiederholten An-
fallen mit Muskelkrampfen, Bewusstseins-
storungen und dem Kontrollverlust iiber
Harn- und Kotabsatz fiihrt.

Wahrend man bei einer symptomatischen
Epilepsie die zugrundliegende Ursache, bei-
spielsweise eine Gehirnverletzung, kennt,
ist die idiopathische Epilepsie ohne fass-
bare Ursache.

Epileptische Hunde miissen ihr Leben lang
mit Antiepileptika behandelt werden. Da-
runter versteht man Medikamente, die die
Anfdlle unterdriicken. Antiepileptika kon-
nen bei einem Teil der Patienten zur An-
fallsfreiheit fiihren und bei einem weiteren
Teil die Haufigkeit der Anfalle deutlich re-
duzieren.

Gesellschaft zur Férderung Kynologischer Forschung

Etwa ein Viertel der Hunde leidet an phar-
makoresistenter Epilepsie, das hei3t die
eingesetzten Antiepileptika konnen die An-
falle kaum oder gar nicht unterdriicken.
Warum ein Teil der Hunde kaum auf die an-
tiepileptische Therapie anspricht, wird in-
tensiv erforscht. Es gibt Hinweise darauf,
dass der Transport der Wirkstoffe in das
Gehirn durch eine Besonderheit der Blut-
Hirn-Schranke (s. Kasten) blockiert sein
konnte. In einer friiheren Studie konnte
das Forscherteam um Heidrun Potschka zei-
gen, dass bei dieser Blockade Entziindungs-
reaktionen und das Molekiil P-Glykoprotein
maligeblich beteiligt sein kdnnten.

In der aktuellen Pilotstudie priiften Velia-
Isabel Hiilsmeyer und Viviana Munoz nun,
ob ein entziindungshemmender Wirkstoff
namens Firocoxib, die blockierenden Me-
chanismen verhindern und so die Wirksam-
keit von Antiepileptika bei bis dato thera-
pieresistenten Hunden verbessern kann.

Strenges Auswahlverfahren

Bei der Auswahl der Hunde fiir die Studie
gingen die Forscherinnen sehr streng vor.
Teilnehmen durften nur epileptische Tiere,
die trotz einer mehr als viermonatigen Be-
handlung mit einem Antiepileptikum (Phe-
nobarbital) weiterhin an mindestens zwei
Anfdllen pro Monat litten. Die Hunde muss-
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ten dariiber hinaus mehr als fiinf Kilogramm
wiegen und alter als ein Jahr sein. Hiin-
dinnen durften weder trachtig sein noch
Saugwelpen fiihren.

Alle Tiere wurden klinisch und neurologisch
untersucht. In umfassenden Blutuntersu-
chungen wurde unter anderem auch fest-
gestellt, ob der antiepileptische Wirkstoff
tatsdchlich in einer wirksamen Dosierung
vorhanden war. Kernspintomographien, al-
ternativ Computertomographien, des Ge-
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hirns und - soweit moglich — Analysen der
Gehirn-Riickenmark-Flissigkeit (Liquor)
rundeten die Untersuchungen ab. Ein Stu-
dieneinschluss der Hunde erfolgte nur,
wenn alle Einschlussuntersuchungen un-
auffallig verliefen und die Diagnose phar-
makoresistente idiopathische Epilepsie ge-
stellt wurde.

Des Weiteren wurde iiberpriift, ob eine zu-
satzliche Erkrankung gegen den Einsatz von
Firocoxib bei den Tieren sprach. Insbeson-
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dere wurden Nieren, Leber und Verdauungs-
trakt sowie Blutwerte dahingehend griind-
lich untersucht. Dariiber hinaus wurden alle
Tiere ausgeschlossen, die regelmaRig be-
stimmte Medikamente einnehmen mussten
oder unter einer Hormonstorung litten.
Die Besitzer der Tiere wurden {iber den Ab-
lauf, Ziele und Risiken der Studie genau
informiert. Erst nachdem die Besitzer ihre
schriftliche Zustimmung zur Teilnahme ihres
Hundes erteilt hatten, wurde es aufgenom-
men. Insgesamt nahmen 17 Hunde an der
Studie teil.

Ablauf der Studie

Zusatzlich zu ihrer Basistherapie mit Phe-
nobarbital erhielten alle Tiere den entziin-
dungshemmenden Wirkstoff Firocoxib iiber
einen Zeitraum von acht Wochen. Da man
Nebenwirkungen durch die Langzeitbehand-
lung mit Firocoxib vermeiden wollte, stellte
man die Gabe von Firocoxib nach den ersten
acht Wochen fiir 14 Tage ein und behan-
delte in dieser Zeit nur mit Phenobarbital.
AnschlieRend gab es fiir 14 Tage wieder
die Kombinationstherapie Phenobarbital
und Firocoxib. Diese vierzehntdgigen Be-
handlungsphasen jeweils mit oder ohne Fi-
rocoxib behielt man {iber vier Monate bei.
Auch diese Intervallbehandlung hatte den
Zweck, das Nebenwirkungsrisiko von Firo-
coxib gering zu halten.

Insgesamt dauerte die Studie sechs Mo-
nate. Uber die gesamte Studiendauer fiihr-
ten die Besitzer Buch {iber alle beobachte-
ten Anfille. Wahrend der Phasen mit der
Firocoxib-Zusatztherapie wurden die Hunde
aullerdem regelmaRig tierdrztlich unter-
sucht, um Nebenwirkungen des Medika-
ments friihzeitig zu erkennen.
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Option fiir besondere
Patienten

Flir sieben Hunde endete die Studie vor-
zeitig. Die Griinde des Studienabbruchs hat-
ten nichts mit der Studie oder der Epilepsie
zu tun: Ein Hund zog sich einen Kreuzban-
driss zu, ein anderer entwickelte eine Al-
lergie und in einem weiteren Fall erkrankte
der Besitzer des Tieres, um einige Beispiele
zu nennen. Die Daten eines Studienabbre-
chers konnten dennoch in die statistische
Auswertung mit einbezogen werden, weil
dieses Tier iiber vier Monate teilgenommen
hatte, sodass fiir die abschlieRende Beur-
teilung die Daten von elf Tieren zur Verfii-
gung standen.

Alle Hunde vertrugen die Behandlung mit
Firocoxib zusatzlich zu Phenobarbital auch
in der Langzeitbehandlung sehr gut. Es
konnten wdhrend des gesamten Studien-
verlaufs keine schwerwiegenden Nebenwir-
kungen festgestellt werden.

Die Wirksamkeit der Firocoxib-Zusatzthera-
pie wurde anhand der monatlichen An-
fallsfrequenz, den Anfallstagen im Monat
und der Frequenz der Anfallsserien beur-
teilt. Von einer Anfallsserie spricht man,
wenn der Patient innerhalb kurzer Zeit meh-
rere Anfille erlebt, sich von jedem Anfall
jedoch vor dem ndchsten vollstandig erho-
len kann.

a) Anfallsfrequenz: Sechs Tiere litten
wahrend der Studie seltener unter An-
fallen als zuvor, die anderen fiinf
nicht. Einige Tiere hatten sogar hdu-
figer Anfille als vor Studienbeginn.

b) Anfallstage: Die Anfallstage pro Monat
verminderten sich bei sechs Hunden.
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Bei einem Hund dnderte sich hierbei
nichts und vier Tiere erlebten sogar
mehr Anfallstage als vor der Zusatz-
therapie.

c) Anfallsserien: Zu einer Reduktion von
Anfallsserien kam es im Rahmen der
Zusatztherapien nur bei vier Hunden,
bei sechs Hunden erhdhte sich die Fre-
quenz der Anfallsserien sogar.

Diese Ergebnisse hinsichtlich der Wirksam-
keit der Firocoxib-Zusatztherapie sind auf
den ersten Blick wenig ermutigend.

Bei der Auswertung der Daten stellten die
Forscherinnen jedoch auch fest, dass bei
Hunden, die vor der Studie unter einer be-
sonders hohen Anfallsfrequenz litten, die
Haufigkeit der Anfdlle am deutlichsten -
namlich um die Hélfte oder mehr - zuriick-
ging. Daher kénnte es moglich sein, dass
die Zusatztherapie mit Firocoxib diesen
schwerkranken Patienten tatsdchlich hilft.
Allerdings kdonnten diese Ergebnisse auch
zufdllig sein. Um festzustellen, ob die Fi-
rocoxib-Zusatztherapie oder der Zufall die
Besserung herbeigefiihrt hat, empfehlen
die Forscherinnen, kiinftige Studien gezielt
nur mit Patienten mit sehr hoher Anfalls-
frequenz durchzufiihren. Eventuell kénnte
man eine Verbesserung der Wirksamkeit der
Firocoxib-Zusatztherapie auch durch eine
Verdanderung des Therapieschemas errei-
chen.
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Zusatzlich zur Forderung durch die GKF,
wurde die Studie auch durch ein Stipendium
unterstiitzt, das Velia-Isabel Hiilsmeyer im
Rahmen der Bayrischen Gleichstellungsfor-
derung erhielt.
Barbara Welsch

Titel der Studie

Priifung der Vertraglichkeit und Wirk-
samkeit einer Add-on-Therapie bei
pharmakoresistenter Epilepsie des
Hundes
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