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Zusammenfassung

Der Status epilepticus ist ein Notfall, der
unbehandelt zu bleibender neuronaler Schi-
digung und bei 30-50% der Patienten zum
Tod fiihrt. Er ist definiert als ein iiber 5 Minu-
ten anhaltender epileptischer Anfall oder eine
Abfolge von epileptischen Anfillen, zwischen
denen keine vollstandige Erholung der Hirn-
funktion eintritt. Bei 30-50% der Patienten
tritt der Status epilepticus ohne vorbeste-
hende Epilepsie auf. Die friihzeitige Behand-
lung kann in den meisten Féllen den Status
unterbrechen und fiihrt zu einer vollstandi-
gen klinischen Restitution.

Pathogenetisch liegt dem Status eine anhal-
tende oder repetitive, nicht selbst-limitierte
elektrische Hyperaktivitit von zerebralen
Neuronen zugrunde. Diese epileptische Aktivi-
tit kann fokal oder generalisiert auftreten.
Phdnomenologisch manifestiert sich der
Status meist mit unwillkiirlicher generalisier-
ter oder fokaler motorischer Hyperaktivitdt
(z.B. vom tonisch-klonischen Typ). 30-40%
der Statuspatienten weisen jedoch keine oder
nur minimale motorische Phdnomene auf
und werden der Gruppe des nicht-konvulsiven
Status epilepticus zugeteilt.

Die Notfalldiagnostik umfasst Analysen zum
Nachweis bzw. Ausschluss statusauslosender
metabolischer Storungen (z.B. Hypoglykamie
und Elektrolytstorungen), Intoxikationen
(Alkohol) und fehldosierter Medikamente,
speziell von Antiepileptika. In der Notfall-
situation ist ein EEG bei einem (aufgrund der
motorischen Phidnomeme) Kklinisch offen-
sichtlichen Status epilepticus bedeutungslos,
verzogert aber den Behandlungsbeginn. Hin-
gegen ist das EEG angezeigt zur Diagnose
eines nicht-konvulsiven Status epilepticus.
Die Behandlung erfolgt in Form einer stufen-
weisen Eskalation einer infravendsen Therapie
mit dem Ziel, die epileptische Aktivitdt an-
haltend zu unterbrechen:

Stufe 1 (Prahospitalisationsphase): mit einem
Benzodiazepin, am besten geeignet ist Loraze-
pamP (4 mg in 2 Min.). Mit einem Benzo-
diazepin iv gelingt es, in 80% den Status zu
unterbrechen.

Stufe 2 (Hospitalisation): Phenytoin ist die
bewdhrte, Valproat® eine wahrscheinlich
gleich wirksame Statusbehandlung (die in
der Schweiz noch nicht offiziell zugelassen
ist). Die beiden Medikamente unterscheiden
sich jedoch hinsichtlich Indikationen (Phe-
nytoin unwirksam bzw. schddlich im Ab-
senzenstatus) und vor allem auch hinsicht-
lich Nebenwirkungen (Valproat ist kontra-
indiziert bei schwerer Hepatopathie und
Blutungsneigung; Phenytoin kann Herz-
rhythmusstorungen und Blutdruckabfille ver-
ursachen).

Stufe 3 (Anasthesie): Midazolam und neuer-
dings Propofol (in Kombination mit einem
Benzodiazepin) sind die Alternativen. Bei an-
haltendem Status kommt als letzte Moglich-
keit die Barbiturat-Narkose zum Einsatz.

Hinweise

Ratifiziert von der Chefarztekonferenz der
Schweizerischen Neurologischen Gesellschaft.
Die Ubersetzung des Textes wurde durch einen
Beitrag der Firmen Desitin und UCB finanziert.
Der Volltext dieser Behandlungsrichtlinien kann
in deutsch unter www.saez.ch/status_epilepticus
_d.pdf abgerufen werden.
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Basel; Dr. C. Gobbi, Klin. Neurophysiologie,
Universitétsspital Basel; Dr. P. Hilti, Medizin,
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C. Lienert, Neurologische Universitatsklinik, Insel-
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Directives pour le traitement
de I'état de mal épileptique*

Guideline

Die Autoren machen aus formellen Griinden
darauf aufmerksam, dass Lorazepam (Temesta®)
fiir die Behandlung des Status epilepticus in der
Schweiz, anders als in Nordamerika und den Lin-
dern der Europédischen Union, nicht zugelassen ist.
Die Schweizerische Neurologische Gesellschaft
wird sich zusammen mit der betreffenden Pharma-
firma um die Zulassung bemiihen. Valproat ist
derzeit nur in Norwegen fiir den Status epilepticus
zugelassen. Ein Antrag an die Swissmedic zur
Revision eines ablehnenden Entscheides wurde
durch Prof. H. G. Wieser eingereicht.

Présenté a I'atelier sur «L'état de mal épileptique», dans le cadre de la 173¢ journée de I’Association suisse de neurologie,

Lucerne, le 13 mai 2004

D. Leppert, H. R. Stiockli, P. Fuhr, pour la conférence de consensus sur I’état de mal épileptique des hopitaux du Nord-Ouest suisse”
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Résumé

L'état de mal épileptique (EME) est un cas
d’urgence qui, non traité, peut entrainer un
dommage neuronal irréversible et conduire a
la mort du patient dans 30 a 50% des cas. 11
est défini comme une crise d’épilepsie durant
plus de 5 minutes, ou une succession de crises
épileptiques entre lesquellesiln'y a pas eu de
récupération compléte de la fonction céré-
brale. Le traitement précoce parvient, dans la
plupart des cas, a interrompre 'EME et conduit
a une complete restitution clinique.

Sur le plan de la pathogénése, 'EME a pour
origine une hyperactivité électrique non auto-
limitée, persistante ou répétitive des neuro-
nes cérébraux. Cette activité épileptique peut
survenir de maniere focalisée ou généralisée.
Sur le plan phénoménologique, I'EME se ma-
nifeste le plus souvent par une hyperactivité
involontaire généralisée, ou motrice focale
(p.ex. de type tonico-clonique). 30 a 40 % des
patients souffrant d'un EME ne montrent
cependant pas de phénomenes moteurs ou
seulement dans une envergure minimale. IIs
sont intégrés dans le groupe des EME non
convulsifs (EMENC).

Le diagnostic d'urgence comprend des analy-
ses permettant de révéler la présence ou l’ab-

sence de troubles métaboliques déclencheurs de
I'EME (p.ex. I'hypoglycémie et les troubles
électrolytiques), les intoxications (alcool) et
les médicaments mal dosés, en particulier les
antiépileptiques. En situation d'urgence, un
EEG est sans signification lors d’'un EME
cliniquement évident (en raison des phéno-
meénes moteurs). Il ne fait que retarder le
début du traitement. En revanche, 'EEG est
indiqué pour le diagnostic d'un état de mal
épileptique non convulsif.

Le traitement a lieu sous forme d'une théra-
pie intraveineuse, intensifiée progressivement
en vue de stopper durablement 'activité épi-
leptique.

Niveau 1 (phase de préhospitalisation): avec
benzodiazépine, le lorazépam?® est le mieux
indiqué (4 mg en 2 min). Avec une benzodia-
z€pine i.v., I'état de mal est interrompu dans
80% des cas.

Niveau 2 (hospitalisation): la phénytoine est
le médicament de choix, le valproate® est un
traitement probablement tout aussi efficace
(pas encore officiellement admis par la Suisse).
Les deux médicaments se différencient néan-
moins par leurs indications (la phénytoine
est inefficace, ou méme dangereuse en cas
d’état d’absence) et surtout par leurs effets
secondaires (le valproate est contre-indiqué
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en cas d’hépatopathie grave et de tendance
aux saignements; la phénytoine peut provo-
quer des troubles du rythme cardiaque et des
chutes de tension).

Niveau 3 (anesthésie): le midazolam et, c’est
nouveau, le propofol (en combinaison avec
une benzodiazépine) sont les alternatives.
Lors d’état de mal épileptique prolongé, la
derniére possibilité se présente sous la forme
d’une anesthésie aux barbituriques.

Indications

*  Ratifiés par la conférence des médecins-chefs de
I’Association suisse de neurologie. La traduction
du texte est financée par une contribution des
firmes Desitin et UCB. La teneur intégrale de ces
directives de traitement peut étre obtenue a
I’adresse suivante: www.saez.ch/status_epilepticus

_f.pdf

a  Dr H. Brunnschweiler, Clinique de réadaptation
(REHA-Klinik), Rheinfelden; Prof. J. Drewe,
pharmacologie; Prof. P. Fuhr, Clinique de neuro-
physiologie, Hopital universitaire de Bale; Dr
C. Gobbi, Clinique de neurophysiologie, Hopital
universitaire de Bale; Dr P. Hilti, dépt de méde-
cine, Hopital universitaire de Bale; Prof. Dr
D. Leppert, Clinique de neurophysiologie, Hopital

Direttive per il trattamento
dello stato di male epilettico*

Guideline

universitaire de Bale; Dr R. Lotscher, Hopital
cantonal de Liestal; Prof. J. Liitschg, UKBB; Prof.
O. Meienberg, cabinet médical a Binningen;

Dr H. Pargger, dépt d’anesthésie, Hopital univer-
sitaire de Bale; Dr D. Schultze, Hopital cantonal
de Bruderholz; Dr H. R. Stockli, Hopital cantonal
et cabinet médical a Liestal.

Collaborateurs externes: Prof. P. A. Despland, dépt
de neurologie, CHUV; Dr T. Dorn, Dr G. Krdmer,
Centre suisse de 1’épilepsie, Zurich; Dr C. Lienert,
Clinique universitaire de neurologie, Hopital de
I'lle, Berne: Prof. H.G. Wieser, Dr A. Siegel, p.-d.,
Clinique neurologique, Hopital universitaire de
Zurich; Dr M. Seeck, p.-d., Dr B. Walder, p.-d.,
Hopital universitaire de Genéve; Prof. U. Honegger,
Institut pharmacologique, Université de Berne;
Dr B Tettenborn, p.-d., Hopital cantonal de Saint-
Gall; Prof. U. W. Buettner, Dr H. Hungerbiihler,
Dr M. Troger, Hopital cantonal d’Aarau.

Les auteurs tiennent a préciser sur le plan formel
que le lorazépam (Temesta®), contrairement aux
Etats-Unis et aux pays de I'Union européenne,
n’est pas admis pour le traitement de I’état de mal
épileptique en Suisse. L'Association suisse de neu-
rologie a I'intention de s’efforcer d’obtenir cette
admission en prenant contact avec la firme phar-
maceutique concernée. Le valproat n’est actuelle-
ment admis pour les cas de mal épileptique qu’en
Norvége. Le Prof. H. G. Wieser a déposé une de-
mande a Swissmedic pour la révision de la déci-
sion négative.

Presentato all’atelier «Status epilepticus» nell’ambito della 173esima giornata dell’Associazione svizzera di neurologia,

Lucerna, 13 maggio 2004

D. Leppert, H. R. Stéckli, P. Fuhr, per la conferenza di consenso sullo stato di male epilettico degli ospedali della Svizzera nord-

occidentale*

Riassunto

1. Lo stato di male epilettico ¢ un'urgenza, che
se non trattato conduce ad un danno neuro-
nale permanente e puo essere letale nel
30-50% dei casi. Viene definito come una
continua attivita epilettica di durata supe-
riore ai S minuti o come una sequenza di crisi
epilettiche tra le quali non vi sia un pieno ri-

Prof. Dr. med. David Leppert stabilimento delle funzioni cerebrali. Nel

Divisione di neurologia clinica 30-50% dei casi si tratta della prima manife-

stazione epilettica (anamnesi personale ne-

CH-4031 Basilea gativa per epilessia). Il trattamento precoce

Corrispondenza:

Clinica neurologica
Ospedale universitario di Basilea

puo nella maggior parte dei casi interrompere
lo stato di male epilettico e condurre ad una
risoluzione clinica completa.

Dal profilo patogenetico si tratta di una
condizione di attivita elettrica neuronale per-
manente o ripetitiva e non autolimitante.
L'attivita epilettica puo essere focale o gene-
ralizzata.

Dal profilo fenomenologico lo stato di male
epilettico si presenta solitamente con movi-
menti stereotipati involontari focali o gene-
ralizzati (ad esempio crisi tonico-clonica).
Nel 30-40% dei casi non si riscontra durante
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lo stato di male epilettico alcuna attivita mo-
toria, si tratta in questo caso di uno stato di
male epilettico non convulsivo.

Gli accertamenti d'urgenza comprendono la
ricerca e l’esclusione di fattori metabolici sca-
tenanti uno stato di male epilettico (p.es.

Guideline

Indicazioni

*

Ratificate dalla conferenza dei primari dell’Asso-
ciazione Svizzera di Neurologia. Le traduzioni del
testo sono stati finanziati dalle ditte Desitin e
UCB. 1l testo integrale di queste direttive di tratta-
mento puo essere ottenuto all’indirizzo seguente:
www.saez.ch/status_epilepticus_i.pdf.

ipoglicemia, diselettrolitemia), l'intossica- a Dr. H. Brunnschweiler, Clinica di riabilitazione
zione (alcool) e/o il dosaggio errato di far- di Rheinfelden; Prof. Dr. J. Dreer, farmacologia;
maci, in particolare di antiepilettici. Nella Prof. Dr. P. Fuhr, Clinica neurofisiologica,

. " p , p. ; i A Ospedale universitario di Basilea; Dr. C. Gobbi,
situazione d'urgenza con crisi epilettica Clinica neurofisiologica, Ospedale universitario
motoria manifesta e superﬂuo eseguire un di Basilea; Dr. P. Hilti, dipartimento di medicina,
elettroencefalogramma in quanto questo ri- Ospedale universitario di Basilea; Prof. Dr.
tarderebb . te linizio della t . D. Leppert, Clinica neurofisiologica, Ospedale

arderebbe unicamente 1'inizio della terapia universitario di Basilea; Dr. R. Lotscher, Ospedale
specifica. Per contro un elettroencefalo- cantonale di Liestal; Prof. Dr. J. Liitschg, UKBB;
gramma tempestivo e sempre indicato nel Prof. Dr. O. Meienberg, studio medico Binningen;
sospetto di uno stato di male epilettico non PD Dr. H. Pargger, dipartimento di anestesia,

P Isi p Ospedale universitario di Basilea; Dr. D. Schultze,
Convulisivo. Ospedale cantonale di Bruderholz; Dr. H. R. Stockli,
Il principio della terapia si svolge secondo un Ospedale cantonale e studio medico Liestal.
algoritmo di progressiva escalazione della Collaboratori esterni: Prof. P.A. Despland, diparti-
terapia intravenosa con lo scopo di interrom- mento di neurologia, CHUV; Dr. T. Dorn, Dr.
pere l'attivita epilettica: G. Kramer, Centro svizzero di epilessia Zurigo;

. . . e Dr. C. Lienert, Clinica universitaria neurologica,
stadio 1 (pnr'na de.l HCOYer'O)' 1nizio con unab Inselspital Berna; Prof. H. G. Wieser, PD Dr.
benzodiazepina, si consiglia con lorazepam A. Siegel, Clinica neurologica, Ospedale universi-
(4 mg in 2 min). Con una benzodiazepina si tario di Zurigo; PD Dr. M. Seeck, PD Dr. B. Walder,
pud interrompere uno stato di male epilet- Ospedale universitario di Ginevra; Prof. .
tico ca. nel 80% dei casi U. Honegger, Istituto di farmacologia, Universita

o . T . Berna; PD Dr. B. Tettenborn, Ospedale cantonale
stadio 2 (ricovero): fenitoina o acido val- di San Gallo; Prof. U. W. Buettner, Dr. H. Hunger-
proicoP. Entrambe le sostanze sono da consi- biihler, Dr. M. Troger, Ospedale cantonale di Aarau.
derarsi farmaci di prima scelta. Valutazione 1 Pper motivi formali gli autori fanno notare che in
del singolo farmaco a seconda della situa- Svizzera il lorazepam (Temesta®), contrariamente
zione. agli S\tati Uniti e ai p.aesi dell’'Unione europea .

tadio 3 tesia): le alt ti il mi non ¢ ammesso per il trattamento dello stato di
stadio 3 (anestesia): le alternative sono il mi- male epilettico. L'Associazione svizzera di neuro-
dazolam o il propofolo (sempre combinato logia ha I'intenzione di impegnarsi per ottenere
con una benzodiazepina). Nel caso di uno quest’ammissione prendendo contatto con la
stato di male epilettico farmaco-resistente societa farmacologia interessata. Il valproat &

. Vinizio di t . barbi attualmente ammesso per i casi di mal epilettico
considerare I'inizio di una terapia con barbi- solamente in Norvegia. Il Prof. H. G. Wieser ha
turati. presentato una domanda a Swissmedic per la revi-

sione della decisione negativa.
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