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Fachveranstaltung der Epilepsie-Liga:
Epilepsie und ihre
«weniger bekannten Auswirkungeny

Uber die «weniger bekannten Auswirkungen von Epilepsie» wie eine beeintrichtigte kognitive Ent-

wicklung bei Kindern oder die erhdhte Mortalitdt sprachen Schweizer Experten am Symposium der

Schweizerischen Liga gegen Epilepsie und dem Universitatsspital Basel.

Epilepsie und Auswirkungen auf die
kognitive Entwicklung von Kindern

n der Schweiz leiden rund 15000 Kinder unter be-
I handlungsbedurftigen epileptischen Anfallen. Bei

Kindern ist die friihe Abkldrung und Behandlung
besonders wichtig, damit die kindlichen Entwicklungs-
schritte nicht beeintrachtigt werden. Uber den Zu-
sammenhang von Epilepsie und Kognition bei Kindern
sprach Prof. Peter Weber, Leitender Arzt der Neuro- und
Entwicklungspddiatrie an der Universitats-Kinderklinik
beider Basel.
Laut Definition der Internationalen Liga gegen Epilep-
sie (International League Against Epilepsy; ILAE) und
des Internationalen Buros fur Epilepsie (International
Bureau for Epilepsy; IBE) ist eine Epilepsie definiert als
eine «Stoérung des Gehirns, die durch eine dauerhafte
Neigung zur Entwicklung epileptischer Anfalle sowie
durch die neurobiologischen, kognitiven, psychologi-
schen und sozialen Konsequenzen dieses Zustands ge-
kennzeichnet ist. Die Definition einer Epilepsie setzt
das Auftreten mindestens eines epileptischen Anfalls
voraus.»
Die Kognition wiederum umfasst reizverarbeitende
und selbstreflexive Prozesse. «Wobei die Genetik und
die Umwelt modifizierend wirken, so Prof. Weber. Bei
Epilepsien sind Defizite in den Bereichen Gedachtnis,
Aufmerksamkeit oder Sprache haufig. Sie kénnen be-
dingt sein durch mehrere Faktoren, wie die ursachliche
Lasion, medikamentdse Nebeneffekte oder die interik-
tale Aktivitat.
Je nach Epilepsietyp treten auch haufig nachtliche Ent-
ladungen auf. Schlaf dient allerdings der Lernkonsoli-
dierung. Wie ist Lernen also moglich, wenn nachts An-
falle auftreten? Zuséatzlich gibt es weitere ursachliche
Faktoren, die zur Lernbeeintrdchtigung oder einem
Lerneinbruch fiihren kénnen. Prof. Peter Weber erklérte
dies anhand eines Fallbeispiels:
Eine siebenjdhrige Patientin erlitt einen pldtzlichen Ein-
bruch ihrer Schulleistungen. Das M&dchen hatte Rede-
storungen, litt unter haufigen Absencen. Die Neuro-
psychologie zeigte ein gestortes figurales Gedachtnis
und einen Riickgang der Lern- und Merkfahigkeit bei
Uberdurchschnittlicher Intelligenz. In weiteren Unter-
suchungen konnte ein gutartiger Hirntumor entdeckt
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und in toto reseziert werden. Die fokalen Anfdlle ver-
schwanden. Kognitiv erholte sich das Madchen wieder.
In Bezug auf die Medikation zeigt sich, dass Phenytoin
und Phenobarbital zu einer starkeren kognitiven Beein-
trachtigung fihren als Valproinsdaure oder Carbamaze-
pin. «Allerdings muss jede Substanz und jedes antiepi-
leptische Medikament einzeln flr sich betrachtet
werden, so Prof. Weber. Auch zeigen Studien, dass die
Polytherapie eher zu einer kognitiven Beeintrdchti-
gung fuhrt als die Monotherapie. Wobei zu beachten
ist, dass die kognitive Beeintrachtigung assoziiert ist
mit einem hohen Medikamentenspiegel. «Wenn die
Mudigkeit und damit Lernleistung aufgrund der medi-
kamentosen Therapie sehr eingeschrankt ist, sollte ein
Medikamentenswitch in Betracht gezogen werdeny,
sagte Prof. Weber.

Einen wechselnden Einfluss auf die kognitive Situation
haben auch die Anfallsaktivitat, der Manifestationszeit-
punkt und die Dauer des Bestehens der Erkrankung.
Haufig scheinen die kognitiven Defizite wesentlich von
epileptologisch pramorbiden Bedingungen abzuhan-
gen, die sich im Verlauf der Epilepsie verstarken kon-
nen.

Interessanterweise fokussiert sich die elterliche Sorge
mehr auf die kognitiven Stérungen denn auf die
Grunderkrankung. «Besonders die Lernstérungen ver-
starken die elterliche Sorge und erhdhen den elter-
lichen Stress», sagte Prof. Weber. Deshalb bedarf es ei-
ner detaillierten, individuumsbezogenen Diagnostik,
um die kognitiven Ressourcen des Kindes abzuklaren.

Epilepsie und Suizidalitdt

Im Jahre 2008 fuhrte die US-amerikanische Arzneibe-
horde FDA eine Standardwarnung fir antiepileptische
Medikamente (AED) ein, da die Auswertung einer
Reihe von plazebokontrollierten Studien ergeben
hatte, dass die Einnahme von Antiepileptika das Risiko
von suizidalen Gedanken oder Selbstmordversuchen
verdoppelt. «Der Warnhinweis entfachte eine heftige
Diskussion unter Experten», sagte PD Dr. Ute
Gschwandtner, assoziierte Arztin der Abteilung fir Kli-
nische Neurophysiologie am Universitdtsspital Basel,
im Rahmen ihres Vortrags. In der Folge wurden Follow-
up-Studien durchgefiihrt, die dieses Risiko genauer
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untersuchten. Es zeichneten sich insbesondere metho-
dische Schwachen in den bisher durchgefihrten Stu-
dien ab. «Was ein Suizid ist, wie dieser definiert ist, ging
aus den Studien nicht hervor, so Dr. Gschwandtner.
So war unklar, ob es sich um suizidale Gesten (appella-
tiver Suizid), Suizidversuche oder das finale Beenden,
den Suizid, handelte. Aus den nun folgenden Untersu-
chungen zeichnete sich ab, dass bei Patienten mit Epi-
lepsie psychiatrische Komplikationen die haufigste
Komorbiditdt sind, die zum Suizid fihren. Und mit Ab-
stand der wichtigste Risikofaktor sind Depressionen.
Diese sind bei Epilepsie nicht nur haufig, sondern sie
haben auch einen grossen Einfluss auf das Wohlbefin-
den und die Alltagstauglichkeit der Patienten. Auch ha-
ben depressive Patienten ein sechsfach erhohtes Ri-
siko, spater an Epilepsie zu erkranken, was auf eine
mogliche dtiopathogenetische Gemeinsamkeit beider
Erkrankungen hindeutet.

Weitaus mehr Manner als Frauen nehmen sich das Le-
ben. Sie suizidieren sich haufig mit brutalen Methoden
wie Erschiessen und Erhdngen. Frauen unternehmen
hingegen 1,5-mal hdufiger Suizidversuche als Manner.
In der Mehrzahl werden Medikamente in Uberdosie-
rung genommen. Interessanterweise weisen neuere
Studiendaten darauf hin, dass die Suizidalitdt auch
nach einem epilepsiechirurgischen Eingriff erhéht ist,
«wobei der Bezug oder die Ursache unklar sind», so Dr.
Gschwandtner.

In Studien wurde - wie anfangs erwahnt - oftmals
nicht differenziert in Suizidversuch, Geste oder Suizid,
was die Auswertung erschwerte. Auch fielen die Daten
in Abhangigkeit von der untersuchten Region sehr
unterschiedlich aus. Daten von Bagerty 2011 wiesen
beispielsweise auf eine erhebliche Erhéhung der Suizi-
dalitdt im AED-Arm hin, besonders unter den neueren
AED. «Andererseits zeigte die gleiche Studie, dass neue
AED das Risiko auch senkeny, so Dr. Gschwandtner.
Einzig bei Topiramat weist eine Odds Ratio von 2,9 dar-
auf hin, dass das Risiko unter diesem AED steigt. Was
wahrscheinlich damit zusammenhdngt, dass Topira-
mat die Entwicklung einer Depression begtnstigt und
die exekutiven Funktionen einschrankt. «Bisher konnte
aber keine Metaanalyse eine eindeutige Bestatigung
der FDA-Befunde liefern, dass AED die Suizidalitdt erho-
hen», so Dr. Gschwandtner. Dementsprechend liess das
FDA die Warnung wieder entfernen. Eindeutig ist hin-
gegen, dass psychiatrische Komorbiditdten wie eine
Depression das Risiko erhdhen. Deshalb gilt es, Epilep-
siepatienten auf ihre Suizidalitat zu erfassen, aktiv nach
Depressionen zu suchen und Behandlungsmassnah-
men einzuleiten. Solch ein Behandlungsprogramm ist
PEARLS.

PEARLS (Depression treatment of Patients with Epilep-
sy, www.pearlsprogram.org) ist ein evidenzbasiertes
US-amerikanisches Behandlungsprogramm fir éltere
Menschen mit Depression. Ein Behandlungsarm richtet
sich speziell an dltere Menschen mit Depression und
Epilepsie. «Das Programm flhrt zu einer signifikanten
Verbesserung der Lebensqualitat. Die Teilnehmer fuh-
len sich emotional und kognitiv nach der Teilnahme
besser», so Dr. Gschwandtner.

Wahrend des Programms sind die Patienten online mit
dem Therapeuten verbunden. Dieser erklart Coping-
strategien oder/und unterstitzt bei der medikamento-
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sen Behandlung. Auch hélt er zur korperlichen Bewe-
gung an. «PEARLS zeigt, dass insbesondere die Empa-
thie und Aufmerksamkeit des Arztes entscheidend
dazu beitragen kénnen, ob die Depression zurlickgeht
oder nicht», erklarte Dr. Gschwandtner abschliessend.
Und durch eine addquate Behandlung der Depression
sinkt auch das Risiko fur einen Suizid.

Epilepsie und Mortalitdt

Die Sterberate fUr Epilepsiepatienten ist allgemein er-
hoht, wobei dieser Effekt vor allem durch Patienten mit
pharmakoresistenter Epilepsie verursacht wird. Anfalls-
freie Patienten ohne gravierendes Grundleiden weisen
demgegentber kein erhohtes Sterberisiko auf. «Am
hochsten ist das Risiko, an einem SUDEP zu versterben,
vor Unfdllen», erklarte PD Dr. Stephan Ruegg, Leiter des
EEG-Labors am Universitatsspital Basel. SUDEP steht fir
Sudden Unexpected Death in Epilepsy und ist ein Rat-
sel in der Epilepsiebehandlung. Mit 6 bis 9 Todesfal-
len/1000 Patientenjahren ist der SUDEP insbesondere
bei therapierefraktéren Patienten erhoht. 60 bis 70 To-
desfalle gehen in der Schweiz jéhrlich allein auf einen
SUDEP zurlick. Meist tritt der plotzliche Tod im Alter
zwischen 15 und 30 Jahren ein. Die Betroffenen ver-
sterben zu Hause — im Bett liegend.

Gewisse Risikofaktoren flr einen SUDEP sind bereits be-
kannt. So ist das Risiko erhoht bei vielen generalisierten
Anféllen, Medikamenten-Malcompliance und mannli-
chem Geschlecht. Unklar ist aber weiterhin der Patho-
mechanismus. Es wird ein komplexes Zusammenspiel
zwischen genetischen, pulmonalen, kardialen und
Behandlungsfaktoren sowie einem unmittelbar dem
SUDEP vorausgehenden (generalisierten tonisch-kloni-
schen) epileptischen Anfall mit nachfolgender «electro-
cerebral silence» (komplette EEG-Nullinie fir Sekunden
bis Minuten nach einem generalisierten Anfall) ange-
nommen. Letzteres ist ein bis anhin pathophysiolo-
gisch nicht geklartes Phdanomen. Dramatische Sauer-
stoff-Sattigungsabfalle bis auf 70 Prozent und weniger
innerhalb von zwei bis drei Minuten selbst wéhrend
partiell-komplexer Anfélle sind inzwischen gut be-
kannt und kommen bei etwa einem Siebtel der Patien-
ten vor. Eher selten verlaufen durch einen epilepti-
schen Anfall zerebral getriggerte Arrhythmien letal; so
kommen (meist Uberlebte) Asystolien bei 0,2 bis 0,4
Prozent der pharmakoresistenten Patienten vor. Bis an-
hin ist umstritten, ob Antiepileptika einen SUDEP zu
triggern vermogen.

Selektive Serotoninwiederaufnahme-Hemmer (SSRI)
wiederum scheinen in Tiermodellen vor einem SUDEP
zu schiitzen, wobei Experten sich uneins sind, ob man
SSRI deshalb praventiv bei Epilepsiepatienten einset-
zen soll. «<Aber auch eine magliche Anfallsfreiheit oder
zumindest die Unterdrickung tonisch-klonischer An-
falle durch Antiepiletika wirken praventiv und verrin-
gern das SUDEP-Risiko auf einen Siebtel», so Dr. Riiegg.
Diskutiert werden auch nichtliche Uberwachungssys-
teme, wie Pulsoxymeter, bewegungsmeldende Matrat-
zen oder Uberwachungskameras mit Infrarotlicht, wo-
bei fraglich ist, ob diese eine stressfreie Nachtruhe
Uberhaupt zulassen und der Aufwand fur Familien
nicht zu hoch ist.

Nach dem SUDEP sind Unfélle fiir eine erhéhte Morta-
litdat verantwortlich: Epilepsiepatienten stirzen haufi-

NEUROLOGIE



FORTBILDUNG

ger, sie erleiden dadurch schwere Gehirnerschitterun- sich in der eigenen Wohnung, wenn insbesondere
gen und/oder Wunden. kleine Kinder mit Epilepsie unbeaufsichtigt in der Ba-
Weil gewisse Antiepileptika die Knochenmasse negativ dewanne baden.

beeinflussen, woraus eine Osteoporose resultieren Annegret Czernotta

kann, erleiden Epileptiker bei Stlrzen auch haufiger

schwere Knochenbrtiche. Besonders Ung|UCk||Ch sind Quelle: «Weniger bekannte Auswirkungen von Epilepsie», Fachveran-

anfa”sbedingte Verbrennungen und trag]sch verlau- staltung der Epilepsie-Liga in Zusammenarbeit mit dem Universitétsspi-
. . . . . . tal Basel, 16. August 2012, Basel.

fende (Ertrinkungs-)Unfalle bei Epilepsiepatienten, so

Dr. Ruegg. Die meisten Ertrinkungsunfdlle ereignen
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