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Blutentnahme am Ende eines Dosierungsintervalls
Serum, 1 mL

10- 40 pg/mL

>40 ug/mL B
HPLC
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Pharmakologie

MVZ Labor PD Dr. Volkmann und Kollegen GbR 1

Klinische Chemie und Toxikologie

Antiepileptika
» Zonegran

Zonisamid wird primdér durch die reduktive Spaltung des Benzisoxazolrings der Mut-
tersubstanz durch CYP3A4 zu 2-Sulfamoylacetylphenol (SMAP), aber auch Gber eine
N-Acetylierung abgebaut. Die Muttersubstanz und SMAP k&nnen zusatzlich glukuro-
nidiert werden. Die Metaboliten, die im Plasma nicht nachgewiesen werden konn-
ten, haben keine anfikonvulsive Aktivitat. Es gibt keinen Hinweis darauf, dass Zoni-
samid seinen eigenen Metabolismus induziert.

Die ersichtliche Clearance von Zonisamid im Steady-state nach oraler Gabe betragt
etwa 0,70 L/Stunde, die terminale Eliminationshalbwertszeit betré&gt bei Abwesenheit
von CYP3A4-Induktoren etwa 60 Stunden. Die Eliminationshalbwertszeit war unab-
hdngig von der Dosierung und wurde durch wiederholte Gabe nicht beeinflusst. Die
Fluktuation der Konzentrationen in Plasma oder Serum Uber ein Dosierungsintervall ist
gering (< 30 %). Der Hauptausscheidungsweg von Zonisamid-Metaboliten und un-
veré@nderter Substanz |Guft Uber den Urin. Die renale Clearance unverdnderten Zoni-
samids ist relativ gering (etwa 3,5 mL/Minute); etwa 15 - 30 % der Dosis werden unver-
andert ausgeschieden.

Es wurde kein eindeutiger Zusammenhang zwischen Dosis, Konzentration und Wir-
kung von Zonisamid definiert. Bei einem Vergleich gleicher Dosisbereiche scheinen
Patienten mit einem hoéheren Koérpergesamtgewicht geringere Serumkonzentratio-
nen im Steady-State zu haben. Dieser Effekt scheint jedoch relativ moderat zu sein.
Bei korpergewichtsbezogener Dosierungseinstellung haben Alter (= 12 Jahre) und
Geschlecht keinen erkennbaren Effekt auf die Zonisamid-Exposition bei Patfienten
mit Epilepsie bei Steady-state-Dosierung.
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