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Einsatz von Valproat bei Mannern mit Epilepsie

Anfang 2024 gab es Warnungen vor der Behandlung von Mannern mit
Valproat, dazu gibt es aktuell unverandert auch einen Rote Hand Brief.
Die European Medicines Agency (EMA) hatte vor dem Hintergrund einer
retrospektiven Registerstudie mit Daten aus Danemark, Norwegen und
Schweden Hinweise darauf gefunden, dass die vaterliche Einnahme von
Valproat in den 3 Monaten vor Empfangnis mit einem héheren Risiko fur
das Auftreten von neurologischen Entwicklungsstérungen bei den
Nachkommen (bis zum Alter von 11 Jahren) verbunden ist als bei Vatern,
die mit Lamotrigin oder Levetiracetam in Monotherapie behandelt waren.
In einer aktuellen Registerstudie aus Danemark mit mehr als 1.300
gegenuber Valproat exponierten und mehr als 1.200.000 nicht exponierten
Kindern konnte zwischen den beiden Gruppen kein signifikanter
Unterschied hinsichtlich des Auftretens von anatomischen Fehlbildungen
sowie — nach einem mittleren Nachuntersuchungszeitraum von mehr als 10
Jahre — von neurologischen Entwicklungsstérungen und von
Autismusspektrumstérungen beobachtet werden (Christensen et al. 2024).
Eine internationale retrospektive Kohortenstudie hat gezeigt, dass die
Umstellung von Valproat auf ein anderes Anfallssuppressivum bei Frauen
und Mannern mit Epilepsie zu folgenden signifikant erhéhten Risiken flhrt:
Vorstellungen in Rettungsstellen, stationare Krankenhausbehandlungen,
Stlrze, Verletzungen, Verbrennungen und neu aufgetretene Depressionen
(Mbizvo et al. 2024).

Vor dem Hintergrund dieser Daten gibt es aktuell keine publizierten
Hinweise auf ein teratogenes Risiko von Valproat, wenn Manner dieses
Anfallssuppressivum in den 3 Monaten vor Zeugung eingenommen haben.
Zugleich ist Valproat das am besten wirksame Anfallssuppressivum bei
genetischer generalisierter Epilepsie. Wir empfehlen daher analog der
Leitlinie der Deutschen Gesellschaft flir Neurologie ,Erster epileptischer
Anfall und Epilepsien im Erwachsenenalter®, dass bei Frauen, bei denen
eine Konzeption mit einem hohen Mal} an Sicherheit ausgeschlossen
werden kann, und bei Mannern mit genetischer generalisierter Epilepsie
und Uberwiegend Myoklonien und tonisch-klonischen Anfallen Valproat als
Mittel der ersten Wahl eingenommen werden sollte (Holtkamp, May, et al.
2023). Bei Frauen, bei denen eine Konzeption nicht mit einem hohen Mal}
an Sicherheit ausgeschlossen werden kann, sollten wegen des teratogenen
Risikos von Valproat bei dieser Form der Epilepsie Lamotrigin oder
Levetiracetam gegeben werden.
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