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tereo-EEG —en effe
qtt utreda svarbeha

Epilepsikirurgi ar en sdker och effektiv metod vid epi-
lepsi som inte svarar pa behandling med antiepilep-
tika [1-3]. Beslutet om operation baseras pa klinisk
bedémning av symtom och tecken i samband med
anfall (semiologi), video-EEG (VEEG), MR hjiarna, neu-
ropsykologisk undersékning och i vissa fall ytterli-
gare icke-invasiva undersokningar. Om resultaten
av semiologi, VEEG och MRT 6verensstimmer kan en
epilepsikirurgisk resektion rekommenderas, forut-
satt att detta kan goras utan att skada vitala hjarn-
funktioner. Nar fynd fran den icke-invasiva utred-
ningen &r otillrickliga eller inte 6verensstimmer,
sarskilt om man inte kan se forandringar vid MRT,
kan invasiv utredning &vervégas. Det finns tva hu-
vudtyper av invasiv utredning: subdural registrering
med remsor eller plattor med elektroder (eventuellt
kombinerat med enstaka djupelektroder) respektive
stereoelektroencefalografi (stereo-EEG eller SEEG).
Vid SEEG placeras flera djupelektroder med hog pre-
cision for att kartlagga det tredimensionella epilep-
tiska néatverket. Varje SEEG-elektrod innehaller 6-18
registreringsytor.

SEEG utvecklades under 1960- och 70-talen i Frank-
rike av Jean Bancaud och Jean Talairach [4]. Jamfort
med subdural utredning ar fordelen med SEEG att
man kan kartligga djupt liggande hjarnomraden,
sasom insula, amygdala, hippocampus, cingulum
och orbitofrontala kortex. Det har ocksa visat sig att
SEEG har en lagre frekvens av allvarliga komplika-
tioner och kriaver mindre smértlindring jamfort med
inldggning av subdurala plattor [5, 6]. Vid Sahlgren-
ska universitetssjukhuset startades SEEG-verksam-
het 2013, och metoden har sedan dess nistan helt
ersatt annan invasiv utredning infor epilepsikirurgi
hos oss.

I denna artikel rapporterar vi erfarenheterna fran
de 30 forsta patienterna som utretts med denna me-
tod vid Sahlgrenska universitetssjukhuset.

Patienter och metoder

Beslut om att erbjuda patienter SEEG har fattats vid
en multidisciplinar epilepsikirurgirond baserat pa re-
sultat fran den icke-invasiva utredningen med klinisk
undersokning av epilepsispecialiserad neurolog, MR
hjarna enligt epilepsikirurgiprotokoll, VEEG och neuro-
psykologisk utredning. Hos majoriteten av patienterna
(21/30) gjordes dven positronemissionstomografi med
F-18-fluorodeoxiglukos (FDG-PET). Flertalet genomgick
ocksa transkraniell magnetstimulering (TMS) och/eller
funktionell MRT for lokalisering av sprak-/motoromra-
den.I utvalda fall genomférdes unders6kning med en-
fotonstomografi (SPECT) samregistrerad med MRT (sa
kallad SISCOM), magnetencefalografi (MEG) och, un-
der de senaste aren, 7T (tesla)-MRT. Flera av dessa un-
dersokningar (MEG, SISCOM, 7T-MRT och tidigare FDG-

Ktlv metod for
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PET) genomfordes med hjélp av nationellt och interna-
tionellt samarbete.

Den slutliga indikationen fér SEEG var att den
icke-invasiva utredningen bekraftat diagnosen tera-
piresistent fokal epilepsi samtidigt som lokalisatio-
nen av anfallsursprunget baserat pa icke-invasiv ut-
redning var otillricklig. Patienter erbjods SEEG en-
dast om utredningen bedomdes kunna leda till resek-
tiv kirurgi med god effekt. For varje SEEG-utredning
gjordes en individuellt anpassad plan for elektrodin-
laggning med syftet att besvara fragestillningar om
anfallsstart, spridningsvégar for anfall, méjliga kopp-
lingar inom det epileptiska natverket och kartlagg-
ning av vitala hjarnomraden fér exempelvis motorik,
spriak och minne.

SEEG-inlaggning

Utover tidigare bilddiagnostik utférdes infor SEEG-
utredningen MR hjdrna med kontrast samt DT-angio-
grafi for visualisering av hjarnans karl. Den prelimi-
nira elektrodplaneringen gjordes av en neurofysiolog
baserad pa de hypoteser om anfallsursprung som man
enats om vid epilepsikirurgikonferensen. Den defini-
tiva elektrodplaneringen gjordes av neurokirurg och
neurofysiolog gemensamt med planeringsstationen
Stealth station S7 (Medtronic). Varje elektrod planera-
des utifran 6nskad malpunkt och ingdngspunkt samt
aktuell kdrlanatomi med en marginal pa minst 4 mm
till ytliga karlstrukturer och minst 2 mm till djupare
karl (Figur 1).

Operationerna gjordes, med patienten i generell
anestesi, av tva neurokirurger specialiserade pa epi-
lepsikirurgi. Patientens huvud fixerades i ett huvud-
stod (antingen 3- eller 4-punktsstdd) och registrering
av patientanatomin till datorns 3D-modell gjordes
med antingen ytanatomi, benférankrade skruvar el-

HUVUDBUDSKAP

o Stereoelektroencefalografi (stereo-EEG eller SEEG) ar
en saker och effektiv metod for att kartlagga det epilep-
tiska natverket och hitta anfallsursprunget hos patienter
med farmakologiskt svarbehandlad epilepsi.

e Metoden forutsatter omfattande planering baserad pa
flera undersokningsmetoder.

e Vi presenterar resultaten av de forsta 30 patienterna
utredda med SEEG vid Sahlgrenska universitetssjukhu-
set.

e En majoritet av patienterna som opererades med
resektion efter SEEG blev anfallsfria.

e Ingen patient i denna serie drabbades av en allvarlig
postoperativ komplikation.
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Figur 1. Plan for stereoelektroencefalografi (SEEG) hos en patient med
frekventa, handikappande anfall med missténkt frontalt vanstersidigt
ursprung. 14 elektroder planeras och omfattar bland annat laterala,
mediala och basala delar av frontalloben, insula, cingulum samt parie-
talloben lateralt och medialt. MRT med kontrast gérs och varje elektrods
forlopp kontrolleras for att undvika karl.

A: 3D-bild av skalle och hjarna med elektroder.
B, C, D: Axial, koronal respektive sagittal MRT (T1 med kontrast).

= Q) b3 1/
Figur 2. Rekonstruktion av SEEG-elektroder efter elektrodinldggning
hos samma patient som i Figur 1. Utredningen visade att samtliga anfall
startade i ett omréade péa djupet av en kortikal sulcus. Patienten har inte
opererats annu pa grund av pandemin.

A: 3D-bild av kortex med elektroderna (brandgula) och den aktiva elek-
troden markerad i gult.

B, C, D: Axial, sagittal respektive koronal MRT (FLAIR-sekvens), dar den
aktiva elektroden ses i gult, med dess djupaste del déar anfallsstart sdgs
markerad med réd prick. Den neurofysiologiska bilden ar typisk for

en dysplasi typ I, och radiologiskt f&r man missténka s& kallad »bot-
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ler 3D-DT (O-arm, Medtronic). Elektrodinldggning-
en gjordes med hjilp av neuronavigationssystemet
Stealth Station S7 eller S8 med antingen Vertek-arm
eller Autoguide minirobot (samtliga Medtronic). Elek-
troderna som fordes in i hjarnan var av typen DIXI
Microdeep SEEG electrodes (Dixi Medical) med en dia-
meter pa 0,8 mm. Varje elektrod férdes in genom en
skruv med diametern 2,3 mm som fistes i skallbenet
(Figur 2).

Den slutliga elektrodplaceringen verifierades med
intraoperativ DT for 3D-rekonstruktion av elektrod-
laget innan patienten vicktes (Figur 3).

SEEG-registrering
Efter operationen kopplades SEEG-elektroderna till
en monitoreringsstation i ett system dar vi kan re-
gistrera upp till 256 kanaler med upp till 20 kHz in-
samlingsfrekvens. Bipoldra montage och referens-
montage skapades f6ljda av ett montage for varje
elektrod samt en oversikt 6ver samtliga elektroder,
dar endast elektroder i gra substans inkluderades.
Patientens anfallssymtom registrerades sedan med
video-SEEG. Ibland krivdes medicinreduktion for att
patienten skulle fa anfall. Elektrisk stimulering av
SEEG-elektroder gjordes dels for att kartldgga funk-
tionellt viktiga omraden i eller kring epilepsinétver-
ket, dels for att se om epilepsianfall kunde utldsas
med elektrisk stimulering.

Néar man fatt tillrackligt med elektrofysiologisk in-
formation avlagsnades elektroder och skruvar i lokal-
anestesi eller kort narkos. For att hindra likvorlack-
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tom-of-sulcus dysplasiac.

age sattes ett stygn dér varje elektrod suttit. Patien-
ten kunde sedan skrivas ut inom 1-2 dagar. Resultatet
genomgick direfter en omfattande analys av klinisk
neurofysiolog och diskuterades pa epilepsikirurgisk
konferens for beslut om vidare atgérder.

RESULTAT

30 patienter opererades 2013-2019: 12 barn (4-18 ar;
median 13 ar) och 18 vuxna (20-45 ar; median 30 ar).
Tre patienter (tva vuxna och ett barn) genomgick tva
operationer, varfor det totala antalet operationer var
33.

Patienterna hade haft epilepsi i 1-43 ar (median 11
ar). Alla patienter hade fokal anfallsstart med varie-
rande anfallssemiologi, 13/30 (43 procent) hade anfall
som utvecklades till bilaterala tonisk-kloniska anfall
och 3/30 (10 procent) hade haft status epilepticus. Hos
14/30 (47 procent) sags en mojlig epileptogen lesion.
Hos ovriga patienter var resultatet av MRT negativt
trots upprepade undersokningar och granskningar
av neuroradiologer och medlemmar i epilepsikirur-
giteamet.

21 patienter (70 procent), varav 6 barn, genomgick
FDG-PET. Hos 10 av de 16 patienterna med negativ
MRT sags en hypometabolism vid FDG-PET, som kun-
de bidra till att lokalisera anfallsursprunget. 5 patien-
ter (17 procent) hade helt normala fynd vid bide MRT
och PET.

Flera av patienterna hade genomgétt tidigare inva-
siv utredning (7/30; 23 procent) eller epilepsikirurgi
(5/30; 17 procent). De flesta implantationerna var uni-
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Figur 3. SEEG hos ett barn med dagliga fokala anfall inklusive aterkom-
mande episoder av status epilepticus fran sprakdominant hemisfar
(enligt video-EEG &r misstankt omrade insula—frontala operculum,

med snabb spridning av anfall frontalt-medialt). MR hjarna visade
ingen séker patologi och PET hjarna bedémdes initialt normal. SEEG
visade fokala anfall med ursprung i frontala operculum och framre
insula vanster i omedelbar narhet till Brocas sprakomrade. Iktala och
interiktala SEEG-foérandringar talade for en fokal kortikal dysplasi typ I1
(se under C). Eftergranskning av PET hjarna med fokus pa det misstank-
ta kortikala omradet visade en hypometabol fara i frontala operculum.
Det hypometabola omradet strackte sig mot framre insula (se under B).
Patienten blev opererad med avgransad kortikektomi i det misstankta
omradet. Operationen resulterade i en pataglig minskning av anfalls-
frekvens och frihet fran status epilepticus. Ingen péverkan pa sprak-
funktion observerades postoperativt. PAD visade fokal kortikal dysplasi
typ II. Pa grund av aterkomst av tata anfall drygt ett halvar senare
reopererades patienten med laserablation av kvarvarande dysplastiskt
omrade i frdmre insula. Patienten ar for narvarande anfallsfri.

A: 3D-rekonstruktion av patientens vanstra hemisfar (pial yta) med
modeller avimplanterade SEEG-elektroder (varje gron punkt represen-
terar en registreringsyta). Mérkgratt omrade pa samma bild represen-
terar segmenterat anatomiskt Brocas sprakomrade (Brodmanns area
44, 45). DTI med probabilistisk traktografi av kopplingar mellan Brocas
och Wernickes omrade visas i orange och lila (fasciculus arcuatus). Sméa
bla punkter med anteckning »Les« pekar till det pa PET-bild misstéankta
hypometabola omradet.

B: Samregistrering av interiktal PET och preoperativ MRT (T1-sekvens:
koronal-, axial- och sagittalplan). Rod rektangel pekar pa det hypometa-
bola omrédet enligt PET.

C: SEEG-fynd: anfallsstart. I montaget syns urval av SEEG-elektroder
tackande framre insula och frontala operculum (Ia), centrala insula (Ic)
och bakre insula (Ip). Det syns ett for fokal kortikal dysplasi I karak-
taristiskt anfallsménster med preiktal rekrytering av »spikes« foljt av
avflackning och utveckling av hogfrekvent aktivitet med 1ag amplitud.

laterala (85 procent). Samtliga implantationer gjordes
i mer an en lob (3-6 lober; median 3) med f6ljande re-
presentation av respektive lob: frontallob 97 procent,
parietallob 83 procent, temporallob 73 procent, insu-
la 67 procent, centralomradet (Rolandisk area) 40 pro-
cent och occipitallob 23 procent. Totalt lades 347 elek-
troder in (median 12/patient), och elektroderna lag
inne 3-17 dagar (median 8 dagar,7 hos barn och 10 hos
vuxna). Tidsatgangen for en SEEG-operation var ca
2-3,5 timmar beroende pa antalet inlagda elektroder.
Hos 20/30 patienter (67 procent) gjordes epilepsikir-
urgisk resektion baserad pa SEEG: frontal resektion
hos 9 (45 procent), temporal resektion hos 5 (25 pro-
cent), parietal resektion hos 4 (20 procent) och occipi-
tal resektion hos 2 (10 procent) patienter. Hos 9/20 (45
procent) opererade patienter bedomdes omradet som
planerades for resektion delvis 6verlappa med eller
vara i omedelbar nérhet till funktionellt kritisk kor-
tex. Hos 9 patienter visade SEEG att anfallsursprung-

et var multilobéart och vidare operation bedomdes inte
vara aktuell. Hos de opererade patienterna visade PAD
fokal kortikal dysplasi (FCD) i samtliga fall (13 med
FCD typ II,5 med typ 1,2 med typ IIIa) [7].

Av de 14 patienter som vid analystidpunkt hade
minst 24 manaders uppfdljningstid registrerad i
Svenska nationella epilepsikirurgiregistret var 8 (58
procent) anfallsfria (Engel klass I). Hos sammantaget
15/20 patienter har resektiv kirurgi lett till anfallsfri-
het eller minskning av anfallsfrekvensen (Engel klass
I-111).

Inga dodsfall eller komplikationer med bestaende
neurologiska bortfall forekom i denna kohort. Mindre
komplikationer drabbade 7/30 patienter (vissa patien-
ter hade flera i kombination): en asymtomatisk epidu-
ral blodning, en lokal sarinfektion som fordrade lokal
sarrevision efter utredningen, skruvar som lossnade
hos 5 patienter (varav en skruv som penetrerade skall-
benet utan konsekvens for patienten), en 6kad svull-
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nad postoperativt med 6vergdende dysfasi och en pa-
tient med svarbehandlad postoperativ huvudviark.
Hos 3 patienter forekom en icke-habituell lang an-
fallsepisod (hotande fokalt status epilepticus) i sam-
band med registrering.

DISKUSSION

Resultaten i denna serie avseende effekt pa anfall hos
patienter som kan erbjudas operation efter SEEG ar
jdmforbara med storre internationella centrum [8-
11]. Andelen patienter som fick nigon typ av kompli-
kation var nagot hogre an i vissa publicerade serier
[5, 8]. Dock fick ingen patient bestaende neurologiska
bortfall,ingen av komplikationerna ledde till behov av
intensivvard eller vasentligt forlangd vardtid, och en-
dast en patient beh6vde reopereras efter SEEG for att
ta ut en skruv ur skallbenet.

Durationen av epilepsi innan SEEG utfordes var i
median 6 ar for barn och 14 ar for vuxna. Detta kan
tala for att man behover 6ka tillgdngen for SEEG. Sam-
tidigt ar epilepsi en sjukdom som kan fluktuera myck-
et i sitt forlopp med varierande anfallsfrekvens i oli-
ka delar av utvecklingen och livet. I denna kohort in-
gar flera vuxna patienter med mycket lang duration
av epilepsi, dir man efter tidigare invasiv utredning
och/eller operation har avstatt fran vidare epilepsikir-
urgiutredning. SEEG har for dessa patienter inneburit
en ny mojlighet att utreda epilepsin.

Tva tredjedelar av patienterna som genomgatt SEEG
erbjods resektion, varav knappt 60 procent var anfalls-
fria vid uppféljning efter tva ar. Det finns flera moj-
liga orsaker till att andelen anfallsfria inte var &nnu
hogre: svarbehandlad epilepsi med lang epilepsidura-
tion och hog andel bilateralt tonisk-kloniska anfall,
nistan 50 procent patienter med normal MRT och i
manga fall anfallsursprung néra funktionellt viktig
kortex. Det faktum att PAD i samtliga fall visade na-
gon form av kortikal missbildning, lesioner valkéan-
da for att orsaka epilepsi, visar att vi med stor sanno-
likhet hittat ratt anfallsursprung. Att patienten édnda
inte blev anfallsfri efter operation kan da bero pa att
man har opererat bort endast delar av missbildning-
en, till exempel pa grund av att den ar mycket stor,
multifokal eller ligger néra viktiga hjarnomraden.

Aven for patienter som inte kan erbjudas epilepsi-
operation kan SEEG vara av stort virde. Vissa patien-
ter kan erbjudas termokoagulation i omriaden som
visar hog iktal eller interiktal epileptisk aktivitet.
Termokoagulation ar en palliativ atgiard som inne-

bar destruktion av en liten kortikal volym i néarhet av
SEEG-kontakt med hjilp av elektrisk strom levererad
till tva narbeldgna SEEG-kontakter. Om detta inte ar
mojligt ger utredningen en mer detaljerad bild av pa-
tientens epilepsi, och vardgivare och patient kan kéin-
na att man har gjort allt for att utreda epilepsin. Detta
kan gora det littare att avsluta epilepsikirurgiutred-
ningen och fokusera pa andra behandlingsmojlighe-
ter.

KONKLUSION

SEEG ar en sdker och effektiv metod for att kartlidgga
det epileptiska nitverket och hitta anfallsursprung-
et hos patienter med farmakologiskt terapiresistent
epilepsi. En majoritet av patienterna som opererades
med resektion efter SEEG blev anfallsfria. I denna se-
rie drabbades ingen patient av allvarlig komplikation
till f61jd av SEEG. O

@ Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.

e Samtliga medarbetare i epilepsikirurgiteamen inom Epilepsi-
centrum, Sahlgrenska universitetssjukhuset, har bidragit till data-
insamling. Epilepsikirurgicentrum i Lund, Stockholm, Uppsala och
Arhus har samverkat gallande undersckningar. Anders Hedstrom
har bidragit vid inférandet av den neurofysiologiska delen av
SEEG. Didier Scavarda har bidragit med den kirurgiska metoden
for inlaggning av SEEG.

Citera som: Lakartidningen. 2021,118:21106
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SUMMARY

Stereoelectroencephalography - a safe and effective
procedure for epilepsy surgery evaluation

In this paper, we report our experiences from the first 30
patients investigated with stereoelectroencephalography
(SEEG) at Sahlgrenska University Hospital, Gothenburg,
Sweden. Clinical, neurophysiological, and imaging data
were reviewed. Twelve children and 18 adults with
drug-resistant epilepsy underwent 33 SEEG procedures.
53% of the patients had normal brain MRI. In total,

347 SEEG electrodes were implanted (median 12 per
patient). Twenty patients subsequently had resective
surgery based on SEEG findings. Focal cortical dysplasia
was found in all cases. In 45% of the patients, vicinity

of eloquent cortex limited resections. Epilepsy surgery
based on SEEG resulted in seizure freedom in 58% of the
cases. Minor complications were seen in eight patients,
all of which resolved without sequelae. No major
complications were seen. SEEG is a safe and effective
method to delineate cortical areas involved in seizure
generation.
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