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Kann Primidon bei sehr langer Einnahme zum Knochenabbau fiihren?
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Diese Frage muss mit ,,wahrscheinlich ja“ beantwortet werden.

Seit 1967 erstmals Gber Osteopathien nach antiepileptischer Behandlung bei Kindern berichtet wurde, sind zahlreiche
Veroffentlichungen erschienen, die sich mit dem Einfluss der Antiepileptika auf den Knochenmineralstoffwechsel
beschéftigen. Die Befunde der Untersucher reichen von verschiedenen biochemischen Anomalien des
Knochenstoffwechsels bis hin zu schweren Knochenverdnderungen. Im Kindesalter entspricht die Osteopathia
antiepileptica dem Krankheitsbild der Rachitis, im Erwachsenenalter der Osteomalazie (Johannessen 2000, Pack und
Morrell 2001, Vahar-Matiar und Froscher 1988).

Die Entstehung einer Osteopathia antiepileptica ist wahrscheinlich durch mehrere Faktoren bestimmt. Die haufig
beobachtete Vitamin D-Hypovitaminose flihrte zu der Annahme, dass ein beschleunigter Abbau des Vitamin D mit Bildung
inaktiver Metaboliten als Folge einer Enzyminduktion in der Leber durch Antiepileptika wie Phenytoin, Phenobarbital,
Primidon und Carbamazepin die Ursache der Stérungen im Kalzium- und Vitamin D-Stoffwechsel sei. Der Vitamin D-
Hypothese wurde in den letzten Jahren haufig widersprochen, nachdem Hypokalzamien und Verdnderungen des
Knochenmineralgehalts nach Antiepileptika-Therapie unabhangig vom Vitamin D-Spiegel beschrieben wurden. Neben einer
eingeschrankten intestinalen Kalziumresorption wurde eine direkte Wirkung der Antiepileptika an Knochenzellen gefunden.
Zu den Risikofaktoren fiir die Entstehung einer Osteopathia antiepileptica gehéren nach den bisher vorliegenden
Untersuchungen vor allem eine Behandlung mit Primidon, Phenobarbital und Phenytoin.

Bei Primidon ist zu beachten, dass es im Korper zu Phenobarbital (und zu anderen Metaboliten) umgewandelt wird. Ob sich
Behandlungen mit Primidon und Phenobarbital in ihrer Wirkung auf den Knochenstoffwechsel unterscheiden, ist nicht
gesichert. Maclay et al. (1978) fanden, dass Primidon bei Monotherapie am haufigsten eine Hypokalzamie verursachte,
gefolgt von Phenytoin und Phenobarbital. Krause et al. (1983) fanden hingegen keine Beziehung zwischen
Knochenverdanderungen und den Antiepileptika Primidon, Phenytoin, Carbamazepin und Valproinsaure in Monotherapie.
Bisher liegen keine statistisch gesicherten Ergebnisse Uiber einen negativen Einfluss der neuen Antiepileptika auf den
Knochenstoffwechsel vor (Johannessen 2000, Pack und Morrell 2001). In einer Untersuchung aus dem Jahre 2002 (Farhat
et al.) zeigte sich tendenziell eine niedrigere Knochendichte bei Patienten mit Antiepileptika wie Primidon, Phenobarbital,
Phenytoin und Carbamazepin im Vergleich zu Patienten, die mit Valproinsaure, Clonazepam, Ethosuximid, Gabapentin,
Lamotrigin oder Topiramat behandelt wurden.

Die Ergebnisse hinsichtlich der Abhangigkeit der Entstehung einer Osteopathia antiepileptica von der Dauer der Einnahme
und der Dosis der Antiepileptika sind widerspriichlich. Risikofaktoren auBer der Antiepileptika-Einnahme sind eine
Immobilisation, eine genetische Disposition und eine durch das Lebensalter und durch den Hormonstatus (Menopause!)
bedingte Osteoporose-Disposition.
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