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European
— Geneva 9—13 July

Den fjortonde Europeiska epilepsikongres-
sen holls den 9-13 juli i Genéve, Schweiz.
En rad framsteg inom epilepsikirurgi, lake-
medelsutveckling och epilepsiepidemiolo-

gi presenterades. Johan Zelano, neurolog
vid Sahlgrenska Universitetssjukhuset, bidrar
har med en rapport.

Mitt i den svenska industrisemestern ordnades den
Europeiska epilepsikongressen (EEC) i Geneve, Schweiz.
Métet var en dterstart efter pandemin, som limnat spér for
den uppmiirksamme. Padelbanor i misslokalerna var ett
tecken, ett deltagarantal pd endast omkring tvitusen ett an-
nat. Samtidigt strommades forelidsningarna online, si hur
mdinga som faktiskt tog del av det ambitidsa programmet ir
okint.

Det verkar som om EEC forsoker nirma sig de amerikan-
ska métenas fortbildningsroll. Det fanns i stort sett hela tiden
sessioner med fokus pd klinisk handliggning, om in ibland
inom nischomrdden. Parallellt pdgick forskningsinriktade
sessioner. Trots semestertider fanns flera svenska forelisare
och i vimlet sdgs kollegor frin Skdne, Stockholm och Linké-

ping.

LAKEMEDEL

Det har kommit flera nya likemedel de senaste dren och fler
ir pd vig. Enligt professor Meir Bialer frin Israel finns i alla
fall femton likemedel mellan preklinisk utveckling och fas
III. Han holl ocksd en intressant foreldsning om hur olika
uppticktsstrategier varit olika viktiga for att hitta de senaste
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tillskotten: Screening i djurmodeller (cenobamat); strukturell
indring av ildre likemedel (brivaracetam); hypotesdriven
mot molekylirt mél (vigabatrin) eller indrad anvindning av
ett befintligt likemedel (fenfluramine, everolimus). Professor
Bialer férordade tydligt screening i djurmodeller och menade
att den approachen drivit utvecklingen de senaste trettio dren.
Kritiker skulle mgjligen kunna inviinda att proportionen pa-
tienter som uppndr anfallsfrihet inte har dndrats under sam-
ma tidsperiod.

Det pagar tva studier

av om antiepileptiska
lakemedel kan hindra epilepsi
efter stroke, en i Europa och
en i Australien.

P4 ett seminarium om framtida epilepsibehandling disku-
terade bland andra Mathias Koepp och Helen Cross frin
Storbritannien anti-epileptogenes. Det pagar tva studier av
om antiepileptiska likemedel kan hindra epilepsi efter stroke,
en i Europa och en i Australien. Tony Marson undrade om
stroke inte dr en onddigt svar grupp, eftersom flera studier
har haft svarigheter att rekrytera. Borde man inte istillet fo-
kusera pd personer med forstagingsanfall?

EEG OCH EPIDEMIOLOGI

De stora sessionerna ger de stora dragen, men det ir lika ro-
ligt att botanisera bland postrar och féredrag om enskilda
studier. Filtet kinns synnerligen aktivt. I Glasgow pigar for-
sok att med automatisk EEG-analys kategorisera anfall uti-
frin nya klassifikation fridn International League Against
Epilepsy (ILAE). I Berlin hade ett stort konsortium atervint
till frigan om risk for epilepsi efter akutsymtomatiska anfall.
Den frigan studerades i Rochester, Minnesota, av Hesdorfer
for femton dr sedan, men resultaten baserades pd vildigt
gamla data frin femtiotalet. Nu pigér alltsd prospektiva va-
liderande studier i en modern kontext. En annan grupp hade
studerat bristande f6ljsamhet till ordination; min, unga och
nydiagnostiserade var riskgrupper. ST-likare Markus Kar-
lander frin Sédra Alvsborgs Sjukhus i Borés presenterade en
pigdende studie om epilepsi efter traumatisk hjdrnskada.

SUDEP (SUDDEN UNEXPECTED DEATH IN EPILEPSY)
Anfallsdetektion och SUDEP var andra framtridande dm-
nen. Det ir tydligt att Danmark ligger 1dngt framme vad
giller forskning om anfallsdetektion. Sirskilt har man arbe-
tat med hjirtrytmsalgoritmer. Det finns nu ett pldster-EKG
som tillsammans med en app har god triiffsikerhet for sdvil
tonisk-kloniska som vissa fokala anfall. Systemet ir langt
kommet i provningar och verkar nirma sig klinisk anvind-
ning.

Milet med anfallsdetektion ir att minska anfallsrelaterade
risker — sirskilt SUDEP, som var ett stort imne pd métet.
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Utifrdn nya analyser av poolade data med hinsyn till anfalls-
frekvens har man nu funnit att polyterapi inte dr en obero-
ende riskfaktor for SUDEP. Det biista for att sinka SUDEP-
risken verkar vara att férséka minimera mingden tonisk-klo-
niska anfall, oavsett antal likemedel. Annan ny kunskap var
att iven om postiktal respiratorisk dysfunktion tros vara den
vanligaste mekanismen, kan det vid vissa epilepsier som Dra-
vet nog forekomma kardiella orsaker kopplade till jonkanals-
dysfunktion. En ny studie av SUDEP hos personer under 50
ar 1 Danmark presenterades ocksd. Man fann en klart 6kad
dadlighet (700/30.000 personer med epilepsi vs 7.000/3 mil-
joner kontroller). Incidensen av SUDEP (1,65 per 1.000 pa-
tientdr) var ndgot hdgre dn vad som rapporterats i Sverige
(1 per 1.000 patientar).

Vid en session om hur man ska informera om SUDEP
framholls att nirstiende till personer med epilepsi som dott
av SUDEP 6nskar att de fatt mer information. Det dr mindre
klarlagt om detsamma giller alla personer med epilepsi och
hur och nir informationen ska ges, men trenden gér helt
klart mot mer och tidigare information. En person med epi-
lepsi berittade om sin upplevelse. Hon hade efter sin diagnos
mycket hog anfallsfrekvens (3—5 anfall per vecka) och var inte
sirskilt noggrann med sina likemedel. Forst nir hon bessk-
te en epilepsiexpert fick hon veta kopplingen mellan likeme-
delsbehandling, anfallsfrekvens och SUDEP — vilket i sin tur
skadade fortroendet f6r hennes tidigare neurolog. Efter in-
formationen om SUDEP blev hon mer {6ljsam till ordination,
gick med 1 stddgrupper, bérjade vara noggrannare med hog-
riskaktiviteter och sd vidare. For henne var informationen om
SUDEDP snarare stirkande och lugnande, eftersom hon av
egenstudier pd internet hade fitt en éverdriven uppfattning
om risken. I den efterféljande paneldiskussionen framkom
att mdnga i panelen konsultationstekniskt kopplade diskus-
sionen om SUDEP till hogriskaktiviteter och bilkérning.

FINA LOKALER

De klassiska postervandringarna hade transformerats till
mikrosessioner framfor skirmar — en smart innovation. Ing-
en behdver trycka postrar och slipa dem genom Europa och
man slipper hetsa genom tringa postergdngar. Den pigdende
generationsvixlingen 1 epilepsifiltet mirktes tydligt — dokto-
rander, unga forskare och likare under utbildning domine-
rade 1 posterhallen. International League Against Epilepsy
anpassar sig och har startat YES — Young Epilepsy Society,
ett nitverk for de som borjar 1 filtet. Som forelisare fick man
spela in en kort reklamsnutt f6r Facebook, Instagram och
Twitter (mitt anseende hos ILAE-personen som spelade in
filmen sjonk dock nir jag fick erkinna att jag saknade de
gdnster som krivdes for att ta del av alstret).

EPILEPSIKIRURGI

Professor Kristina Malmgren frin Géteborg berittade om
langtidsuppféljningar av epilepsikirurgi hos personer med
intellektuell funktionsnedsittning. Traditionellt har lag IQ
setts som en riskfaktor f6r daligt utfall och resultaten visade
forvisso att endast 29 procent blev langsiktigt anfallsfria, jim-
fort med tva tredjedelar av alla som opereras. Diremot var
det hog andel, nirmare 60—75 procent, som fick betydande
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reduktion av anfallsfrekvens efter kirurgin. Professor Malm-
gren efterlyste livskvalitetsdata och diskuterade att den nuva-
rande synen att endast total anfallsfrihet har betydelse for
livskvalitet inte dr helt sjilvklar. Oavsett sd gor de nya resul-
taten att det blir littare att ge korrekt information till patien-
ter och nirstdende infér beslutet att acceptera erbjuden be-
handling.

Mekanistiskt ar det fort-

farande nagot av ett
mysterium hur antikroppar ar
kopplade till epilepsi, aven nar
antikroppen i sig tros orsaka
hyperexcitabilitet.

En annan fascinerande forelisning nimnde utvecklingen
av in silico-kirurgi. I ett projekt har man f6rsékt anvinda 3D-
modeller av MR-bilder och olika automatiska analyser for att
hitta hjirnregioner med stor sannolikhet f6r anfallsursprung.
Nu har man tagit det ett steg lingre och forsoker utfora olika
epilepsikirurgiska ingrepp pd modellen som en “virtuell hyjir-
na”. Milet idr att pd sikt kunna forutse och testa ut strategier
med hog sannolikhet for anfallsfrihet och 1dg risk for biverk-

ningar pa individniva.

BIG DATA

En session handlade om hur man kan anviinda stora register
for att dvervaka epilepsi pd befolkningsniva. I Tyskland for-
soker en grupp anvinda receptdata for att studera compli-
ance. Valproat verkar ha ganska lag f6ljsamhet. I den efter-
foljande diskussionen 6vervigdes om anvindningen vid JME
(juvenile myoclonic epilepsy), dir mer och mer data visar pa
okad risk for exekutiva svarigheter, eller den hégre tolerabi-
liteten hos nyare likemedel idr den troligaste forklaringen.
Cecilie Johannesson frin Oslo beriittade om sina studier av
stora databaser av koncentrationsmitningar. Exempelvis har
de kunnat studera unikt minga konsekutiva prover av val-
proat hos JME-patienter och pévisat vildigt stor variabilitet.
Patienter har troligen inte si stabila nivier som klinikern for-
leds att tro av laboratorieprovsvar.

PEDIATRISKA SESSIONER

Det fanns fjorton rent pediatriskt inriktade storre sessioner.
Nigra nedslag var att det kommit nya rén om att 1dng epi-
lepsiduration ir en riskfaktor for att inte bli anfallsfri och fa
diligt kognitivt utfall efter epilepsikirurgi. Uppdaterade re-
kommendationer om utredning av psykiatriska symtom vid
barnepilepsi uppmirksammar att vid neuropsykiatrisk prob-
lematik dr nedsatt uppmirksambhet relativt sett vanligare in
hyperaktivitet hos barn med epilepsi. Risken f6r depression
ir fem—sex ginger okad hos barn med epilepsi jimfért med
andra barn, vilket dr en hogre riskkvot in hos vuxna.
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AUTOIMMUN EPILEPSI

Forstds fanns sessioner om inflammation och epilepsi; inget
epilepsiméte av rang saknar sddana i dag. Specialistcentren
(Oxford och Barcelona) verkar nu kontrollera neuronala anti-
kroppar sa fort det finns minsta kliniska misstanke (till ex-
empel temporala anfall och ndgon sorts kognitiv forindring).
Sa utbredd testning leder till specificitetsproblem och de mest
meriterade forelisarna medgav att de relativt ofta fick resul-
tat som de inte visste vad de skulle géra med.

Mekanistiskt dr det fortfarande nigot av ett mysterium
hur antikroppar ir kopplade till epilepsi, dven nir antikrop-
pen i sig tros orsaka hyperexcitabilitet. En forelidsare talade
om antikroppar mot GABA,, GABA; och LGI, vars ence-
faliter ofta har stormande klinisk bild. Vid GABA ,-encefalit
ses epileptiska anfall hos 90 procent, minnesstérning hos 67
procent, medvetandeforlust hos 40 procent och rorelsestor-
ning hos 30 procent. Patofysiologin verkade extremt tydlig
nir han visade hur méss som fick en monoklonal antikropp
mot GABA , intratekalt infunderad snabbt utvecklade anfall.
For LG1 och GABA; fanns liknande experiment.

Sedan blev det dock svdrare. Efter immunbehandling kan
betydande titer nimligen kvarstd och ingen av experterna
tyckte att nivierna av antikroppar hade nigon betydelse nir
det gillde att folja sjukdomsaktivitet. En deltagare i publiken
fragade d& forsiktigt om det inte talade en smula emot teorin
om den direkt anfallsframkallande effekten av antikroppar?
Panelen holl med — hiir maste ocksd finnas inflammation pa
ett sitt vi inte riktigt forstar.

Ett fascinerande fall av NMDA-receptorencefalit presen-
tades ocksd som illustration av vikten av ihirdig behandling.
Fallet var en ung kvinna med feber, kognitiv paverkan, epi-
leptiskt anfall, agitation och slutligen status epilepticus. MR
var normal men det fanns 250 mononukleira leukocyter i
likvor och teratom. Lingt innan nigra antikroppssvar gavs
steroider och IVIG och redan forsta veckan bilateral ooforek-
tomi. Rituximab f6ljdes av plasmaferes och sedan cyklofos-
famid. Efter 80 dagar skrevs patienten ut med fem antiepi-
leptiska likemedel till virdboende. Dirfér trappades anti-
epileptiska likemedel ut. Nu, flera r senare, lever hon obe-
roende av hjilp och ir anfallsfri.

RNS, VNS ELLER DBS?
En mycket intressant session jimférde olika neurostimule-
ringstekniker. Jukka Peltola frin Tammerfors i Finland pra-
tade om DBS, f6ljt av Michael Sperling frin Philadelphia i
USA som pratade om responsiv neurostimulering (RNS), en
teknik som dnnu inte dr godkind i Europa. Mélgruppen ir
patienter med likemedelsresistent epilepsi som inte kan eller
vill genomga resektiv kirurgi. Erfarenheterna ir storst for
mesial temporal skleros, men dven dysplasier, andra lesioner
och icke-lesionella fall med nigorlunda avgrinsad epilepto-
gen zon har behandlats. Teorin ir en implanterad dosa ana-
lyserar EEG-signal och vid begynnande anfall levererar en
kort (200 ms) puls som avbryter detsamma. I praktiken im-
planteras elektroderna enligt professor Sperling "1 nirheten”,
vilket kan vara i nirliggande lob.

Uppfoljningsdata av éver tvihundra patienter visade att
mer in hilften fitt halverad anfallsfrekvens och att omkring



20 procent verkar uppndtt lingvarig anfallsfrihet. Intressant
nog verkar mekanismen inte helt f6lja teorin; genomsnittpa-
tienten far tusentals stimuleringar per vecka, vida mer in
preoperativ anfallsfrekvens. Biverkningar idr infektioner 1
mjukdelar. Patienten ska helst dagligen ladda ner EEG-data
till en laptop, som i sin tur skickar den till kliniken veckovis.
Professor Sperling pratade engagerat om kinslan av att kun-
na analysera mdnader av patientens EEG vid aterbesok.

MANGA OLIKA AV FRAMSTEG
Andra spinnande sessioner handlade om Al, psychogenic
non-epileptic seizures (PNES), covid och hjirtstopp. I ett
projekt anvinde man histologiverifierade fall av fokala kor-
tikala dysplasier for att trina Al-algoritmer att analysera
MR-bilder. I Australien har man visat att iven PNES medfor
okad risk for dod, méjligen pd grund av stor férekomst av
samsjukligheter. Fran Israel rapporterades ingen okad risk
for epileptiska anfall efter covidvaccination. P4 session om
prognostisering efter hjirtstopp med hjilp av EEG berittade
Erik Westhall frin Lund om olika EEG-ménster och deras
betydelse. Det har de senaste tio dren klarlagts att det bland
personer med elektrografiska anfall efter hjirtstopp finns en
liten grupp som kan ha god prognos. Den biista behandlings-
strategin dr dock oklar. Den forsta randomiserade studien
TELSTAR publicerades just (NEJM 2022) och fann ingen
effekt pd 6verlevnad av “aggressiv” antiepileptisk behandling
(inklusive barbiturater) vid status epilepticus vid koma efter
hjirtstopp. Utifrdn dagens kunskap om vilken grupp som
kan ha god prognos kan inklusion dock ha varit f6r bred.
Forvirvade epilepsier var ett annat stort dmne. Epilepsi
vid demens och epilepsi efter stroke ir stora folkhilsoprob-

lem. P34 sessionen om neurodegeneration och epilepsi talades
entusiastiskt om hur hyperexcitablitet driver bade epilepsi och
degeneration vid Alzheimers sjukdom. Vissa beligg finns
forstds — vid familjir Alzheimer ir epilepsi en vanlig del av
fenotypen, liksom i musmodeller av sjukdomen. Problemet
dr bara att antiepileptiska likemedel inte verkar bromsa kog-
nitiv férsimring, annat in méjligen hos subgruppen av per-
soner med epilepsi (se exempelvis Vossel et al 2021, JAMA
Neurology). Vad gillde behandling av epilepsi vid demens
forordade foreldsaren monoterapi framfor polyterapi av bi-
verkningsskil.

TARMFLORA | RATTOR

Motet avslutades med en highlights-session. Av alla prekli-
niska resultat lyfte man sirskilt fram en studie av hur tarm-
flora kan paverka absensepilepsi. I en rattmodell av absens-
epilepsi fann forskarna att transplantation av tarmflora frin
friska réttor eller ethosuximidbehandlade rattor med epilep-
si minskade anfallsfrekvensen. Aven tarmhistologin var zind-
rad vid firre anfall. Varf6r dr dnnu oklart.

EEC 2022 var ett vildigt trevligt méte, med stort fortbild-
ningsvirde. Nista europeiska epilepsikongress hills i Rom
2024, men dessférinnan kan hugade beséka den internatio-
nella epilepsikongressen i Dublin i september 2023.
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