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Zur Therapie mit Convulex®
in weiteren Indikationsgebieten*
Vou F. Gerstenbrand, G. Harrer-ISuhmnert
und B, Mamoli

Mit 4 Abbildungen

Augmented  Indication Field for Conculex® Therapy

Swmmuary. The therapeutic effect of n-dipropylacetate
(DPY) is described in 20 patients with cerebral or spinal
spasticity. Imiprovement was seen in 8 ont of 11 patients
with cerebral spasticity, 3 out of 5 patients with spinal
spasticity amd 3 ont of 4 cases who had sustained perinatal
damage. Satisfactory clinical ameclioration and improvement
in the EEG was observed in myoclonia, particularly of the
Unverricht-lLundborg  type.

Key words: n-dipropvlacetate, spasticity. myoclonia.

Zusammenfassuny. Es wird der therapeutische Einflul3
von DPA auf die zerebral und dic. spinal bedingte Spastizi-
tiit bei 20 Patienten hesehricben, Von 11 Patienten mit ciner
zerebrul bedingten spastischen Parese. kam es in 8 Fiillen
zur Besserung der Spastizitit. von 3 Patienten mit spinal
he-dingter Spastizitiit - zeigten 3 cine  deutliche. Besserung,
hei 4 Fiillen von Perinatalschiiden besserten sich 3. Ein
positives Therapiceftekt ist aueh auf Myoklonien, besonders
von CTyp  Unvereieht-Tandborg,  festzuastellen und konnte
durch EECG-Kontrollen belegt  werden,

Sclliisschedrter: PPA (Di-n-Propylacetat), Spastizitiit.
Mvoklonien.

° Der Finua Gerol, welche uns DPA (Convulex®) fiir
die. Versuchsreibe znr Verfiigung stellte, sind wir zu Dank
verpilichter,
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In weiterer Anwendung von Dipropylessigsdure
(DPA) wurden Patienten mit Spastizitiit verschiedener
Ursache und verschiedenen Grades hehandelt. Aufimerk-
sam auf die antispastische Wirkung wurde unser Arbeits-
kreis zusammen mit Herrn Dr. . P il 2z bei der Behand-
lung von Kindern mit epileptischen Anfillen im Ralimen
cines Perinatalschadens, bei dencn gleichzeitig spasti- :
sche Paresen bestanden. Bei den 2 Patienten, es handelt
sich um zwei 5 Jahre alte Knaben, zeigte sich nach dex i
Einstellung auf DPA cine aulfallende Verminderung des
Spannungszustandes  der Muskulatir und  somit anch |
cine bessere Bewegingstithigkeit. Gleiches wurde auch 1
von den an der mwltifokalen Studie Beteiligten der
Grazer Universitits-Kinderklinik anliilllich der Team-
besprechung erwithat.

Wir haben 20 Patienten it spastischen Paresen
auf DPA in Form von Convulex® cingestellt (Abb. 1).
Es handelt sich dabei uni U1 Fille niit spastischer bemi-
purese nacli einem zerebralen ilerd verschiedener Atio-
logie (vaskuliix, operiertes Ancurvsma, Tumor usw.), uin
4 Fiille nach zerebralen Perinatalschiiden, darunter die
beiden vorgenannten Kinder, sowic um 5 lle einer
s*)inal bedingten Spastizitiit, durchwegs. Encephalo-
hy-elitis disscininata.

Als Dosierungsschema beim  Erwachsenen wurde

S A Y L e

—

mit -imal Y, Tablette begonnen und rasch auf 3 bzw. 1
4mal 1 Tablette (= 900 bis 1200 ing liglich) gesteigert. 5

Die Kinder erhielten tiiglich 3mal 1 Tablette.

Wie Abb. 1 zeigt, leld sich dic Spastizitit in 4
4 Schweregrade einteilen, Grad 1 gering und Grad [V
hochgradige Tonussteigernng. Von 11 Patienten mit
einer spastischen Hemiparese kam e¢s in 8 Fillen zur
Besserung der Spastizitit, von den 5 Patienten mit
spinal bedingter Spastizitiit zeigien 3 eine deutliche
Besserung, bei 4 Fiillen von Perinatalschiiden besserten
sichh 8. Abb. 2 zeigt die graphische Durstellung des
Therapieerfolges. Die weilfen Siiulen stellen die Anzahl
der Fiille ver der Therapie mit DPA dar, unterteilt in
Schweregrade; dic  strichlierten  Siiulen: entsprechen
der Anzall der gebesserten Fiille nach der Behandlung 3
mit DPA.

Weiters wurden 2 Patienten mit einier Mvoklonus- :

Epilepsie Unverricht-Lundborg auf DPA eingestellt.
Bei beiden bestanden frequente Myoklonien. Nach der 1
Einstellung auf 15300 mg DPA (Convulex®) war cine
deutliche Besserung der Myoklonien festzustellen. Dies
zeigte sich sowoll ‘in der Frequenz als auch in der
Intensitiit der Muskelzuckungen. Fine zusiitzliche Lin-
stellung  auf 4mal 2mg  Diazepam  (Valium) und
3mal 4 Tropten Clonazepam (Rivotril®) brachte. bei
Fall 1 cine weitere Verminderung der Myoklonien.
Cleichzeitig traten auch die. bis dahin  hestehenden
Crand-mal-Antille nicht. mehr in luscheimmyg. Bei
Fall 2 war keine zusiitzliche Therapic notwendig. Die
Behandlungsdauer beliuft sich anf 1 Jahr. Bei cinem
3. Patienten mit Aktionsmycklonien hypoxischer Genese
war nur cine voritbergehende Besserung der Myoklonien [
testzustellen,

Die Wirksamkeit des Medikamentes lil3t sich am
besten aus den beiden folgenden EEG-Abbildungen
crkennen (Abb. 3 und 4). Abb. 3 zcigt generalisierte ¢
repetitive. Spitzen und geringe Allgemeinverinderungem
vor Therapic. mit DPA. Dic Abb. 4 Lifit crkennen, dab
dic  Allgemeinveriinderungen  nach  viner  dwichigeg
Behandlung mit-DPA in ciner Dosicrung von 1500 oag o]
tiglich gleichgeblicben  sind.,  aber  cine  dewtSdid i
Abnahme der Paroxvsmen cingelreten ist. So w
bei der Untersuchung ither 10 Min. im Ruhe-EEG
einziger Paroxvsmus  beobachtet. Lrst unter Hpy
ventilation und Flackerlicht traten weuerlich re
Spitzeu auf,

vt
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Nr. Name Alter  (leachl., Diagnase Symptomatile (_!_g}lt] tlop Dosie  Nebonerseheinung
Jihre Spastizitii

vor nach

der Therapie

1 H.M. 17 3 Aneuryema Hemiparese links v 1I 4

2 N.W. 43 g zereh, Ins. Hemiparese rechts 111 T1 3

3 C.A. 48 i} rereb, Tus. Hemiparese rechts 111 | +

4 J.H. 43 ¢ zerch. Ins. Hemiparese links IT 1 4

3 L.M. 70 Al zereh, Ins. Hemiparese rechts 111 11 4+

6  M.M. 63 T zereh. Tns, Hemiparese links  TLT 11 3 :

7T F.H. (5 3 zereb. Ina. Hemiparese rechts 1V 11 -1V 3 Midigkeit

5 M.A., 68 Q Car. sten. re Hemiparese links I I 4

9 KE.C B2 e zereb. Ins. Hemiparese links  TTL L 4 Erbrechen abgesetzt

10 God. 46 g Car. Ligat. Hemiparese rechts 111 [T 3 Verwirrtheit abgesetst
.k 11 Bl B3 Al Tu. Meta Hemiparese rechts 111 111 3 Kopfkribboln abgesctzt

12 P.E. 40 Q Ene. diss. Paraparese UE 1T | 4 -
! 13 P.R. 45 @ Enc. diss, Parese re UK 11 1 4

14  K.H. il : Ene. diss. Paraparese UE IV 1V 3
| 15 J.F. 149 a8 Ene. diss. Paraparese UE IV, 11V -3 -

16 W.R. a6 v Ene. diss. Paraparese URE v Iv 3 allerg, Exunth., abgosetzt
! 17 . 1t 3 Perinatal. Paraparese UK ITT ATI 3

choreat. athet. B.
18 H. W. 27 3 Perinatal. Quadruparese I I1 ¢ Midighkeit abgesetat
149 K. M. §] 7 Porinatal. Parapareas UK 111 I H
choreat. athet. B.
20 G.D 5 3 Perinatal. Hemiparese rechts  TT I 3
- Abb. 1. Zusammenstellung der Patienten mit Spastizitit unter Therapie mit Convulex

SchlieBlich war noch ein Patient mit einer sub-
akuten sklerosierenden Leukenzephalitis Van Bogaert
auf DPA cingestellt worden, und zwar auf 900 mg tig-
lich. Voriibergehend kam es daraufhin zu einer gering-
gradigen Besserung,

Von TInteresse ist, dafl unter Beriicksichtigung der
von Halliday, 1967 [2], aus elektrophysiologischen
Gesichtspunkten  getroffenen  Einteilung  der  Myo-

Klonien, welche kortikale (pyramidale) und subkortikale
(extrapyramidale) Mvoklonien differenziert, bei korti-
kalen Reflex-Myoklonien (z. B. Myoklonusepilepsie) ein
giinstiger Etlekt erzielt wurde, withrend bei subkorti-
kalen Myoklonien (2. B. subakute sklerosierende Leunko-
enzephalopathie sowie hypoxische Myoklonie) sich nur
ein geringer Frfolg einstellte. Wegen der noch zu v ] ] 1
geringen Paticntenzahl wird es erst nach weiteren /3 9/6 5/4 i/1

Untersuchungen miglich sein, eine Aussage zu treffen,
ob DPA eine selektive Wirkung auf Myoklonien, be- D
zogen auf ihre Pathophysiologie, entfaltet.
Ans der Erfahrung mit 2 Patienten, die nehen .
. spastischen Paresen auch Athetosen aufwiesen, zeigte 5K Ao, gabassarben Falle nack Tharspie wit Dk
\_  sich, daB neben der Spastizitit auch die Hyperkinesen
eine Besserung erfulren. Ein Behandlungsversuch bei  Abb. 2. Therapieerfolg bei Spastizitit mit Gonvulex® (DPA)
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einem 64jihrigen Patienten mit einer bis dahin thera-
peutisch  unbeeinfluBbaren Torsionsdystonie  zeigte
jedoch anch mit DPA kein Resultat.

Aus der Uberlegung, dafl DPA die zerebrale
GABA-Konzentration  erhoht,  wurde versucht, den
Parkinsoutremor zu heeinflussen. 5 Patienten. die DPA
in einer Dosis von 900 bzw. 1200 mg tiglich erhielten,
zeiglen keine Anderung des Tremors.

Zusammenfassend  ist  festzustellen, daB DPA
einen therapeutischen EinfluB auf die zerebral und
auf die spinal bedingte Spastizitit aufweist. womit die
Mitteilung von Gross-Selbeck und D VoS,
1973 [1], bestitigt wird.

Unsere bisherigen Resultate sind nur durch kli-
nische Beobachtung belegt und bediirfen noch einer
Ubcrpriifung.  Ein  positiver Therapieeffekt ist auf
Myoklonien, insbesondere bei der Myoklonusepilepsie
vom Typ Unverricht-Lundborg sowie auch auf Hyper-
kinesen festzustellen. Der Parkinsontremor zeigt dagegen
nach unserer Erfahrung keine Beeintlussung  durch
DPA.

Eine Frklirung der Wirkung von DPA  auf
Spastizitit und Myoklonien steht uns derzeit nicht zur
Vertiignng. Fin Zusammenhang der Wirkung von DPA
aut die GABA-Konzentration im ZNS bzw. auf die
Transaminasen des Katecholaminstoffwechsels und viel-
leicht auf das Glyein kéinnte eine Rolle spielen. Einen
GABA-Effekt weist auch das Antispastikum Baclofen
(Lioresal®) auf,

Als mnicht uninteressantes Korrelat sei auf die
geringe hzw. ebenfalls {chlende Wirkung des MIF
(melanoeyte intrinsic factor) auf den Parkinsontremor
hingewivsen. GABA scheint demnach bei der Ent-
stehung des Parkinsontremors keine Rolle zu spielen.
Dies kann aus unserer Erfahrung mit einer anderen
CABA-minergen Antiparkinson-Substanz bestiitigt wer-
den. Dagegen ist der GABA ein Einflul bei manchen
Myoklonien zuzusprechen.
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Cerebellar Ataxia in\ Three Generations with Apparently
Doyiinant Inheritance

Summary. The elijical features und genetic inheritance
of cercbellar “ataxia, prisumably of the Holimes tvpe, are
described in a tamily with tour afected members over three
generations. Two ol theye cases were severely affected,
whilst-the remaining two yses were probably of a retatively
mild form. The pitfalls in \iagnosis are discussed and the
dangers of incorrect diagnosly pointed out,

Key words: Hereditary derebellar ataxia, family study,
inheritance, clinical featurcs, Nfferential diagmosis.

Zusammenfassung. Klinik uid Erbgung cines zerebellar-
ataktischen Syndroms in einer Yamilie mit 4 erkrankten
Patienten werden beschrieben. 2 Rille davon waren schwer
krank., 2 weitere Fille dirften ehe leichtere Form  dar-
stellen. Auf die Schwierigkeit der | ifferentialdiagnose und
die Gefahr von Fehldiagnosen wird hingewicsen.

Schliisselwirter:  Zerebellare  Afxic, Funiilienstudie,
Erbgang, Klinik, Differentinldiagnose.

Einleitung

Die zerebellaren Ataxien sind heute o iiber 30 kli-
nischen Bildern bzw. Verliufen allzernein\bekannt, Im
‘inzelfall ist die Diagnose oft schwierig\ Dies zeigt
auch unser Fall, der von 8 verschiedenen nen ologischen
Abteilungen 3 verschiedene Diagnosen erkielt. Die
1. Diagnose lautete: . Verdacht auf Kleinh; itumor®.
Die Trepanation ergab regelrechte Verhiltnixse. Die
2. Diagnose lantete auf Multiple Sklerose. obgleich in
der Immuno-Elektrophorese  die typischien  Ligdorver-
dnderungen fchlten, ebenso waren die BHR vorhdnden
und fehlten die Pyramidenzeichen. Es kam auehh zu
keiner Besserung auf eine diesbeziiglicli durchgefiibyte
Behandlung. Auf der 3. Abteilung wurde eine psychy-
gene Storung angenommen. Offensichtlich verkannt
der Arzt die Gangstorung als psychogen. wus insofern






