
STUDIE BEI NEUGEBORENEN UND 
JUNGEN SÄUGLINGEN MIT 
TUBERÖSER SKLEROSE
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Hinweise auf eine Tuberöse Sklerose:

Neuropsychologische Langzeit-Entwicklung 
von präventiv mit Sirolimus (mTOR-Inhibitor) 
behandelten Kindern bis zum 2. Lebensjahr, 
mit Tuberöser Sklerose im Vergleich zur 
Standardbehandlung

Ziel dieser Studie ist es, das Risiko für eine geistige 
Entwicklungsstörung und eine Autismus-Spektrum-
Störung bei TSC-Patienten zu verringern.
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Steuerung von Zellwachstum und Proliferation 
in Anhängigkeit von Energieniveau und 
Vorhandensein von Substraten und Botenstoffen

Normalzustand



Bei Funktionsverlust von TSC besteht eine 
dauerhafte Überaktivierung von Zellwachstum
und Proloferation

Tuberöse Sklerose



Bei Funktionsverlust von TSC besteht eine 
dauerhafte Überaktivierung von Zellwachstum
und Proloferation

mTOR-Inhibitoren
(Sirolimus, Everolimus)

Tuberöse Sklerose
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Fragestellung / Ziele

Welche Auswirkung hat eine Frühbehandlung mit mTOR-Inhibitoren auf 
das kognitive Outcome und Verhaltensstörungen?



Anwendung von mTOR-Inhibitoren bei Kindern <2 Jahren 



PROTECT - Studiendesign

Phase IIb

• Sirolimus vs. Standard of care

• 2-armig, randomisiert

• open-label, observer-blinded

• Fallzahl: n=60

• multizentrisch, deutschlandweit 

• Gesamtdauer: 82 Monate

Primärer Endpunkt: 
• Kognitive Entwicklung

mit 24 Monaten
(kognitive Skala BAYLEY3)

Sekundäre Endpunkte: 
• Autismus Spektrum Störung (ADOS)

• Epilepsie und Anfallslast
• Anzahl und Größe von Rhabdomyomen & 

ZNS Tumoren

Einschlusskriterien

• Alter unter 4 Monaten

• Definitive TSC 

• Möglichst keine BNS-Epilepsie





Zeitplan der 
Behandlungsgruppe



Zeitplan der 
Kontrollgruppe



Sirolimus

Rapamune

„Rapamune® ist indiziert für die Prophylaxe der 
Organabstoßung bei erwachsenen Patienten mit geringem bis 
mittlerem immunologischen Risiko, die eine 
Nierentransplantation erhalten, sowie für die Behandlung 
erwachsener Patienten mit sporadischer 
Lymphangioleiomyomatose mit mäßiger Lungenerkrankung 
oder abnehmender Lungenfunktion. Rapamune® hat bisher 
keine Zulassung für die Altersgruppe und Indikation für diese 
Studienpopulation.“

Das Prüfpräparat:

Rapamune® fertig zubereitete Lösung zum Einnehmen, 1mg/ml, 
60ml/ Flasche



Infektionen

Haut Toxizität

Stomatitis

Nicht-infektiöse
Pneumonitis

Durchfall

mögliche seltene Nebenwirkungen
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PROTECT – Studie 
Preventive use of Sirolimus in children before age of 4 months




