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Epilepsikirurgisk behandling af bern

Overlaege Peter V. Uldall
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Epilepsikirurgi kan defineres som neurokirurgiske indgreb,
som udfores alene pa grund af medicinsk behandlingsresi-
stente og invaliderende epileptiske anfald. Det er ikke et nyt
behandlingstilbud. Den forste operation fandt sted i London i
1886. Med introduktion af MR-skanning i 1990’erne blev mu-
ligheden for lokalisering af epilepsiens udspring markant for-
bedret, og siden da er hyppigheden af operationer oget be-
tydeligt. Baseret pa en praevalensrate pa 3-6 pr. 1.000 har 6.000
bern i Danmark epilepsi. Heraf er 1.500 born medicinsk in-
traktable. Omkring 300 af disse antages at vere kandidater til
kirurgisk behandling [1]. I Danmark opereres der i ojeblikket
omkring fem bern pr. 4r med en let stigende tendens. I hvert
af de ovrige skandinaviske lande opereres der mere end det

dobbelte antal.

Hvorfor operere bgrn?

Prospektive undersogelser af bern med fortsatte epileptiske
anfald trods medicinsk behandling viser, at bernenes kogni-
tive funktion forvaerres [2].

I undersogelser af omhyggeligt udvalgte opererede bern
kan man pévise bedring eller fortsat kognitiv udvikling [3, 4].
Epilepsiens negative psykosociale konsekvenser for uddan-
nelse og livskvalitet er ligeledes velbeskrevet [5]. I sma studier
har man pavist bedring i specifikke adfeerdsproblemer (hyper-
aktivitet, autistiske treek mv.) hos omkring en tredjedel af bor-
nene efter operation [6]. Et yderligere argument for operation
er en ikke negligeabel mortalitet blandt bern med hyppige
anfald pa grund af sudden unexpected death in epilepsy (SUDEP),
som ses hos op til en ud af 295 bern pr. ar [7].

Operationsresultaterne er gode med omkring 70% anfalds-
frie born efter et ars observation [8], og komplikationer er
sjeldne.

Den gennemsnitlige epilepsivarighed blandt voksne, der
opereres, er 20 ar. Langt oftest er epilepsien debuteret i barn-
dommen. Det er i dag muligt at forudsige, om barnet kan
»vokse sig fra« sin epilepsi [9]. Der er derfor ikke lengere no-
get argument for en afventende holdning over for bern med
fortsatte anfald i barndommen. En afventende holdning til
bern med fokal epilepsi, hvor to relevante antiepileptika er
afprovet uden effekt, ber aflases af sporgsmalet: »Drejer det
sig om et barn, der kan opereres for epilepsi?«.

Hvordan og hvem kan opereres?
Almindeligvis opdeles operationstyperne i to: Resektion af et

bestemt omréade i hjernen, som funktionelt er stumt, og proce-
durer, hvor man modificerer hjernens funktion ved overske-
ring af bestemte neuronale forbindelser (Figur 1).

Operation med resektion af et bestemt omrade er langt
den hyppigste. Oftest drejer det sig om temporallappen, men
for berns vedkommende opereres et tiltagende antal nu eks-
tratemporalt, iser fordi mange udviklingsanomalier er lokali-
seret uden for temporallappen. De hyppigste arsager til sveer
epilepsi, som bliver opereret, ses i Figur 2. Omfanget af en re-
sektion streekker sig fra fjernelse af amygdalo og hippocampus
til multilobzere resektioner eller hemisfaerektomi.

Ved funktionelle procedurer fjernes der ikke noget hjerne-
veev, men hjernens funktion modificeres. Oftest anvendes
dette ved hemisfaerektomi, hvor hele den syge hemisfzre iso-
leres ved at afskere alle neuronale forbindelser til resten af
centralnervesystemet. Hos born udger denne procedure i visse
serier op mod 25% af alle operationer. De bern, der opereres,
har i forvejen en hemiplegi, og indgrebet medferer ingen for-
verring i deres neurologiske funktion, tveertimod bedres deres
adferd og funktion ofte, fordi de daglige anfald og den deraf
folgende pavirkning af den raske hemisfzere forsvinder. Et
EEG, taget efter operationen, vil fortsat vise epileptisk aktivitet,
men anfaldene fr ingen klinisk funktionel betydning.

Ved multipel subpial transsektion overskares de horison-
tale kortikale fibre i et vitalt omrade, typisk sprogcentret, hvor
epilepsien i givet fald udgar fra. Herved kan sprogfunktionen
bevares ved de vertikale fibre, men epilepsien bremses via
overskering af de horisontale fibre. Denne operation anven-
des iszer ved Landau-Kleffners syndrom, hvor epilepsien med-
forer, at bornene mister deres sprog [10].

Corpus callosotomi blev tidligere anvendt til bern med
astatiske anfald, men nye medikamenter og ketogen dizt er
lige sa effektive og har faerre komplikationer.

Figur 1. Operations-
typer ved epilepsi.

1. Fokal resektion

2. Funktionelle procedurer
A. Funktionel hemisfeerektomi
B. Multipel subpial transektion
C. Corpus callosotomi

Figur 2. De hyppigste
arsager til epilepsi-
kirurgi i barnealderen.

1. Benigne tumorer

2. Kortikale udviklingsanomalier
(kortikal dysplasi)

3. Vaskulaere malformationer
(Sturge-Weber, A-V-malformationer)

4. Hippocampussklerose

5. Andre - f.eks. Rasmussen-syndrom,
infarkter
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Figur 3. MR-skanning
af et barn med medi-
cinsk intraktabel fokal
epilepsi. Illustratio-
nerne viser en typisk
neuronal migrationsano-
mali focal transmantle
dysplasia (fokal trans-
cerebral dysplasi). Der
ses en diskret foran-
dring i ventrikelvaeggen,
og derfra streekker der
sig patologiske strgg
som en tynd trad hele
vejen ud til cortex, hvor
den er mest volumings
(MR-afdelingen, H:S
Hvidovre Hospital).

For voksnes vedkommende kan i anfald om aret veere
invaliderende, hvis man er athangig af kerekort, og dette kan
medfere overvejelse om operation. Hyppigheden af anfald
for born, der opereres, vil altid ligge vaesentligt hejere, for
operation kommer pa tale - oftest ugentlige anfald. Man ma
dog vere opmarksom p4, at dette ogsd inkluderer »sma an-
fald« med let bevidsthedspavirkning i 1-2 minutter uden deci-
derede kramper (kompleks partielle anfald). Disse anfald
pavirker nemlig ogsa den kognitive funktion - en oplysning
mange forzldre ofte ikke kender. Det er derfor nedvendigt
med en omhyggelig vurdering af anfaldenes betydning for
barnets dagligdag, herunder eventuelle bivirkninger af medi-
cinen, daglige restriktioner palagt barnet og dets kognitive
udvikling. I visse tilfzelde kan det vaere nedvendigt at folge
barnet et stykke tid, f.eks. i et &r, for at se om udviklingen stag-
nerer.

Beslutning om operation er vanskelig. Det er derfor ned-
vendigt, at forzldrene er helt overbeviste om, at en operation
er nodvendig. Trods omhyggelig udvalgelse til epilepsikirurgi
viser det sig nemlig, at omkring 15% af de opererede bern in-
gen anfaldsreduktion far efter en operation, og de risikerer
endog operationskomplikationer. Da barnet ikke er i en di-
rekte livstruende situation, er det derfor afgerende, at ogsa
foreldrene oplever og forstar, at barnets forventede livskvali-
tet med fortsatte invaliderende anfald er sa ringe, at de er vil-
lige til at lobe den risiko, som en operation indebzrer.

Sddanne overvejelser er ikke helt sa vanskelige ved sakaldt
catastrophic epilepsy, der er karakteriseret ved mange daglige
epileptiske anfald, sveere adfeerdsforstyrrelser med aggressivi-
tet og stop i den kognitive udvikling. Disse barn har typisk
udbredt kortikal dysplasi, hvor multilobulzr resektion eller
hemisfzerektomi vil veere nedvendig for at gere barnet an-
faldsfri. Det er vigtigt at understrege for forzldrene, at barnet
ikke bliver »raskt«, men at det fir mulighed for at udvikle sig
til maske 7-8-ars-udviklingstrinnet i stedet for 2-3-ars-trinnet -
altsd at barnet kan f3 et sprog og udvikle et delvist selvstaen-
digt liv og dermed fa en vasentlig hejere livskvalitet.
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Przeoperative undersggelser

Formalet med disse er, ud over at vurdere epilepsiens betyd-
ning, at diagnosticere anfaldenes udgangspunkt, bedemme
sandsynligheden for anfaldsfrihed og risikoen for komplika-
tionsfolger. Det er afgorende at pavise, om et bestemt hjerne-
omrade, der er ansvarligt for anfaldene, pracist kan udpeges.
Ingen enkeltstdende undersogelse kan afklare dette. En af de
vasentligste undersogelser er en videooptagelse af flere anfald
samtidig med EEG-registrering. Beskrivelse af anfaldets klinik
(semiologi) er ogsi en vasentlig faktor ved hypotesedannel-
sen om anfaldets udgangspunkt. Derudover spiller MR-under-
sogelsen en afgarende rolle. Almindelig standard-MR-skan-
ning er oftest ikke tilstraekkelig. Pavisningen af f.eks. diskrete
kortikale dysplasiforandringer er tidskraevende og kraever stor
radiologisk erfaring, meget tynde snit, tredimensional teknik
og heoje Teslaveerdier med storre opleselighed af MR-bille-
derne (Figur 3). EEG-undersogelsen kan iszer hos mindre bern
vere vildledende pa grund af den umodne hjernes hoje eksi-
tabilitet. Derfor vil et supplement med funktionelle billeddan-
nende teknikker nogle gange vare nedvendigt. En SPECT-
undersogelse med indgivelse af radioaktivt sporstof under et
anfald viser oftest hyperaktivitet af blodgennemstremningen i
den epileptogene zone. Tekniske vanskeligheder gor, at denne
resursekrevende undersogelse sjeldent kan gennemfores.
PET er iser vaerdifuld, nir MR-skanningen viser negativt re-
sultat. Et omradde med lav metabolisk aktivitet er et steerkt in-
dicium for den epileptogene zone (Figur 4). En neuropsykolo-
gisk test er vigtig for at forudse mulige deficit ved den plan-
lagte operation og skal altid gennemfores for operationen og
1-2 &r senere for at vurdere effekten af indgrebet. Endelig bli-
ver alle bernene undersogt af en bernepsykiater for mulige
adferdsforstyrrelser og af en ojenlaege med henblik pa syns-
feltsudfald.

Invasive EEG-undersogelser af anfald, registreret fra intra-
kranialt placerede elektroder, er nedvendige i udvalgte til-
feelde, iser ved ekstratemporale operationer. Her vil der ogsa
ofte skulle foretages stimulation under EEG-registreringen
med precis kortleegning af sprogcenteret og det motoriske
omrade, nér laesionen ligger tet pa disse omrader. Nye tek-

Figur 4. PET med MR-ko-registrering af et barn med medicinsk intraktabel fokal
epilepsi viser kileformet aktivitetsdefekt/udtynding, iseer i sulcus pracentalis’
gvre del i venstre frontalregion. EEG viser, at anfaldet starter samme sted. En
MR-skanning viser normale forhold. (PET- og Cyklotronenheden, H:S Rigshospi-
talet).
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nikker som funktionel MR-skanning vil i fremtiden dog for-
mentlig aflose en del af de invasive undersogelsesmetoder.

Konklusion

Der er i dag mulighed for kirurgisk behandling af bern med
medicinsk intraktabel epilepsi, hvor man tidligere matte se
passivt til, mens barnet voksede fysisk, men stagnerede kogni-
tivt og ofte fik sveere adfzerdsforstyrrelser. Bornene og deres
familier skal igennem et omfattende og resursekravende pro-
gram, men de 60-70%, der opnar anfaldsfrihed, far 2ndret de-
res livskvalitet og udfoldelsesmuligheder markant. Det er ikke
leengere rimeligt, at epilepsipatienter i 20 ar skal leve i epilep-
siens skyggeland, for de som voksne bliver opereret.

Korrespondance: Peter Uldall, Neuropaediatrisk Ambulatorium 5003,
H:S Rigshospitalet, DK-2100 Kgbenhavn @. E-mail: pu@rh.dk

Antaget: 14. september 2004
Interessekonflikter: Ingen angivet
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Epilepsikirurgi set fra en dansk synsvinkel
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Resumé

Ca. en tredjedel af patienterne med epilepsi vil ikke kunne blive
anfaldsfri alene som fglge af medikamentel behandling. Baggrun-
den for denne farmakoresistens skal formentlig findes pa moleky-
leert niveau. Klinisk kan patienterne relativt hurtigt udpeges pa
grund af reaktionen pé de fgrste valgte antiepileptika. Ved mis-
tanke om en medikamentelt intraktabel tilstand, bgr der foretages
en magnetisk resonans (MR)-skanning af hjernen efter en seerlig ki-
rurgisk protokol. Hvis man ved denne undersggelse finder en struk-
turel leesion, herunder hippokampal atrofi eller sklerose, bgr dette
fgre til henvisning til en specialafdeling mhp. epilepsikirurgisk ud-
redning. Giver udredningen ikke mulighed for et resektivt indgreb
uden veesentlige bivirkninger, kan der vaere mulighed for et pallia-
tivt indgreb. Temporallapsresektioner ggr to ud af tre patienter an-
faldsfri, hvilket reducerer patientmortaliteten, men ikke ngdvendig-
vis fglges af en bedring i de psykosociale kar. Arsagen til dette er
formentlig, at patienterne henvises for sent i sygdomsforlgbet.

P trods af et stort og stoet stigende antal af tilgeengelige an-
tiepileptika med effekt pa de fleste af epilepsipatienterne, vil
ca. en tredjedel af populationen stadig have anfald [1]. For de

fokale epilepsiers vedkommende skyldes farmakoresistensen
formentlig zendringer i ionkanaler og neurotransmitterrecep-
torer [2-4]. Denne medikamentelt intraktable tilstand er for-
bundet med en betydelig morbiditet og oget mortalitet [5]. P&
grundlag af epidemiologiske undersogelser og ved hjelp af
forbedrede parakliniske undersogelsesmetoder, er det nu mu-
ligt at udpege de patienter, som med stor sandsynlighed vil
kunne hjzlpes med en kirurgisk behandling [6].

I det folgende gives en oversigt over epilepsikirurgisk be-
handling af medikamentelt intraktabel epilepsi set fra en
dansk synsvinkel.

Epilepsikirurgi i Danmark

Ved epilepsikirurgi forstds en operation, der udferes pa grund-
lag af medicinsk intraktabel epilepsi med invaliderende epi-
leptiske anfald, hvor en bagvedliggende sygdom (f.eks. ma-
lign tumor) ikke i sig selv giver anledning til operation [6].

I denne form er epilepsikirurgi blevet udfert siden etablerin-
gen af den moderne neurokirurgi her i landet med fjernelse af
strukturelle leesioner som f.eks. posttraumatiske forandringer
og benigne tumorer.

Egentlig systematisk epilepsikirurgi blev forst pibegyndt
pa Rigshospitalet i 1960’erne og fortsat indtil ca. 1987, hvor
behandlingen overgik til Hvidovre Hospital. Siden etablerin-
gen af Hovedstadens Sygehusfzllesskab i 1996 har epilepsiki-
rurgien igen veret udfert pd Rigshospitalet.





