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akutneurologiskt till-
stand som ar forenat med betydande 6verdddlighet
och risk for komplikationer. I manga fall ar tidig be-
handling och etiologisk utredning avgorande for
prognosen [1]. I denna 6versikt behandlas status epi-
lepticus hos vuxna och barn 6ver 2 ar. Diagnostik och
behandling i yngre aldrar skiljer sig at i vissa avseen-
den [2,3].

Definition

De allra flesta epileptiska anfall upphor spontant utan
behandling. Enligt en studie med video-EEG varar fo-
kala anfall med medvetandepaverkan i genomsnitt
1 minut och tonisk-kloniska anfall (med fokal eller
generaliserad start) 1,5 minuter [4]. Vid status epilep-
ticus har endogena anfallshimmande mekanismer
satts ur spel sa att det uppstar ovanligt langa eller tétt
aterkommande epileptiska anfall. Patienten hinner
da inte aterhdmta sig pa normalt sitt, och fortsatt an-
fallsaktivitet kan innebara risk for nervcellsdod, nerv-
cellsskador eller paverkan pa neurala natverk [5].

Tidigare har man definierat status epilepticus som
ihallande epileptiska anfall under viss tid, t ex 30 mi-
nuter, eller upprepade anfall under samma period
utan att patienten aterfar medvetandet mellan anfal-
len [1, 5]. I en klinisk situation bor man sitta in an-
fallsbrytande behandling néar det ar osannolikt att ett
anfall kommer att upphéra spontant, med malsatt-
ningen att anfallet upphér innan det uppstar negati-
va langtidseffekter [5].

Den aktuella konsensusdefinitionen fran den inter-
nationella epilepsiorganisationen ILAE (Internatio-
nal League Against Epilepsy) anvinder darfor tva tid-
punkter: dels den tidpunkt da man inte lingre kan
forvanta sig att anfall upphor spontant, dels den tid-
punkt efter vilken det finns risk for langtidseffekter.
Tidpunkterna skiljer sig 4t mellan olika anfallstyper
och ar i vissa fall ofullstdndigt kdnda. For tonisk-klo-
niska anfall (med fokal, generaliserad eller okiand
start) har man bedomt att status epilepticus och in-
dikation for behandling foreligger efter 5 minuter och
att anfallsaktiviteten bor ha upphort efter 30 minu-
ter [5].

Forekomst, orsaker och prognos

Enligt internationella studier insjuknar 10-50 per
100 000 invanare och ar i status epilepticus. Inciden-
sen ar hogst under de forsta levnadsaren och bland
dldre [6]. I Socialstyrelsens patientregister har om-
kring 5 vardtillfallen per 100 000 invanare och ar hu-

vuddiagnos status epilepticus (G41) [7]. Troligen un-
derskattar detta incidensen, eftersom vardtillfallen
kan kodas med epilepsi (G40) eller annan etiologi till
status epilepticus som huvuddiagnos.

Den totala mortaliteten vid status epilepticus ar
for vuxna omkring 20 procent och f6r barn under 10
procent, men siffrorna varierar kraftigt mellan oli-
ka studier. Prognosen beror framfor allt pa etiologin,
men ocksa pa anfallstyp, eventuell samsjuklighet, pa-
tientens medvetandegrad fore behandling och i vis-

»Enligt internationella studier insjuk-
nar 10-50 per 100 000 invanare och
ar i status epilepticus.«

sa fall tid till insatt behandling [1, 8]. Vid ldngvarigt
status epilepticus visar MR-undersokning av hjarna
ibland signalférandringar eller fokal atrofi, som kan
vara overgaende eller bestiende. Det kan vara svart
att skilja dem fran ischemiska och inflammatoriska
forandringar som orsakar status epilepticus, och den
prognostiska betydelsen ar oséker [1,9].

Majoriteten av patienter med status epilepticus
har ingen tidigare kidnd epilepsi. For en stor andel av

Status epilepticus ar ett tillstand med langvariga eller
tatt aterkommande epileptiska anfall, som kan innebara
en risk for negativa langtidseffekter.

Den allvarligaste formen ar konvulsivt (tonisk-kloniskt)
status epilepticus.

Konvulsivt status epilepticus behandlas med bensodia-

zepiner foljt av antiepileptika och anestesibehandling om
tillstandet inte upphor.

Andra typer av status epilepticus bér handlaggas mer
individualiserat.

Etiologisk utredning ar av avgérande betydelse vid alla
former av status epilepticus.

Effektiv behandling och utredning forutsatter en valor-
ganiserad vardkedja och multidisciplinart samarbete.
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dem utléses tillstandet av akut hjarnpaverkan, vilket
ocksa kan vara fallet f6r personer med kand epilepsi.
Det ar darfor angeldget att utredning och behandling
sker parallellt. Bland barn &r de vanligaste orsakerna
infektion med feber, tidigare strukturell hjarnskada
och, hos personer med kidnd epilepsi, laga halter av
epilepsilakemedel. Bland vuxna &r laga halter av epi-
lepsilakemedel den vanligaste orsaken tillsammans
med tidigare strukturell hjarnskada inklusive stroke,
traumatisk hjarnskada och hjarntumor. Bland akuta
tillstdnd kan sarskilt namnas CNS-infektioner, akut
stroke (<7 dagar), hypoxi, férgiftningstillstand, alko-
holabstinens, metabola stérningar och akut trauma-
tisk hjarnskada, men manga ovanligare orsaker fore-
kommer [1,5,6,10,11].

Typer av status epilepticus

En fullstdndig beskrivning av status epilepticus inne-
béar att man anger anfallssymtom (semiologi), patien-
tens alder, EEG-bild och etiologi [5]. I princip kan alla
anfallstyper forekomma. Symtomen vid langvariga
anfall paverkas dock i hog grad av bakomliggande or-
sak och hur lang tid som har forflutit fran anfallsstart,
och de kan darfor skilja sig frdn symtomen vid kortva-
riga anfall. Anfallssymtomen kan beskrivas detaljerat,
men de kliniskt mest avgorande faktorerna dr moto-
riska symtom och patientens aktuella medvetande-
grad.

KONVULSIVT STATUS EPILEPTICUS

I en akutsituation &r det viktigast att urskilja konvul-
sivt status epilepticus (dven kallat tonisk-kloniskt sta-
tus epilepticus), som kdnnetecknas av langvariga eller
aterkommande tonisk-kloniska anfall forenade med
djup medvetsloshet. Diagnosen ar sa gott som alltid
klinisk. Psykogena icke-epileptiska anfall och hjarn-
stamsutlost tonusokning (»strackkramper«) ar vanli-
ga differentialdiagnoser. Man bor ocksa overvaga akut
forgiftning, som kan orsaka medvetsloshet i kombina-
tion med akutsymtomatiska anfall eller kramper som
inte ar epileptiska. Forgiftningstillstand forekommer
dessutom som orsak till status epilepticus och kan
fordra specifika atgarder, tex pyridoxintillférsel vid
isoniazidoverdosering [12].

vid konvulsivt status epilepticus blir de motoriska
symtomen ofta mindre framtradande efter hand. Det
ar darfor viktigt att utesluta kvarstiende anfallsak-
tivitet med EEG hos patienter som inte snabbt ater-
hémtar sig kliniskt, &ven om uppenbara anfallssym-
tom saknas [1].

Konvulsivt status epilepticus minskar successivt
kroppens moijligheter att kompensera for 6kad hjarn-
metabolism, 6kad sympatikusaktivitet och ihallande
muskelaktivitet. Redan efter 30 minuters anfallsakti-
vitet okar risken patagligt for hypoxi, acidos, instabilt
systemblodtryck, hjartrytmrubbningar, hjarnédem
och rabdomyolys [13]. Dessutom minskar mojligheten
att bryta anfall med tiden till insatt behandling bla
till f61jd av modulering av GABA-receptorer [1].

Behandling

Behandlingen av konvulsivt status epilepticus be-
skrivs i flera evidensbaserade internationella riktlin-
jer [11, 14-16]. Med tanke pa skiftande behandlings-
traditioner, likemedelstillgang och lokala foérhallan-
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FIGUR 1. Behandlingsprotokoll for konvulsivt status epilepticus, barn och vuxna

Tidigt status epilepticus Etablerat status epilepticus Refraktart status epilepticus
5 minuter 30 minuter 60 minuter
Akutmottagning Intensivvard -
Diazepam Fosfenytoin Inled anestesibehandling enligt
0,15-0,2 mg/kg (max 10 mg) iv 20 mg FE (fenytoinekviva- lokal rutin (propofol, midazolam
(kan upprepas en gang) lenter)/kg (max1500 mg FE)iv | €ller tiopental)
eller eller
Lorazepam Valproat Sikta pa klinisk anfallsfrihet
0,1 mg/kg (max 4 mg) iv 40 mg/kg (max 3 000 mg) iv ochinled EEG-dvervakning s
(kan upprepas en gang) snart som méjligt
eller
eller
Midazolam Levetiracetam
10 mg (kroppsvikt >40 kg) /5 mg 60 mg/kg (max 4 500 mg) iv
(13-40 kg) im
Om ovanstéende saknas
Diazepam rektallosning eller Observera kontraindikationer
midazolam buckalt, for respektive preparat

dosering enligt Fass

Bedom och sékra vitala funktioner, dvervag differentialdiagnoser, etablera vendsa infarter, genomfor initial utredning

» Exempel pa behandlingsprotokoll for konvulsivt status epilepticus for barn och vuxna.
Hansynstagande till lokala rutiner och individuella behandlingsévervaganden ar nddvandiga.
Bearbetat efter Betiemann JP och Lowenstein DH [1] och Glauser T et al [16].

den bor varje vardenhet ha en rutin for den inledande
handlaggningen.Traditionellt delas behandlingen ini
tre steg,dér ndsta behandlingssteg laggs till om de kli-
niska anfallssymtomen fortsatter (Figur 1).

Behandlingen inleds med
bensodiazepiner. Enligt randomiserade kliniska prov-
ningar rekommenderas i forsta hand intravendst dia-
zepam, intravenost lorazepam eller intramuskulart
midazolam [16]. Baserat pa klinisk erfarenhet anviands
for barn vid flera svenska sjukhus intravendst mida-
zolam som forsta behandling, eventuellt med efter-
foljande infusion [17]. En intravends dos av nagot av
preparaten kan upprepas en gang vid behov.Om intra-
vends infart saknas, kan behandlingen inledas med
intramuskuldrt midazolam, buckalt midazolam eller
rektalt diazepam, de bagge senare dock med svagare
evidens.

Nagra studier har utforts med intranasal administ-
ration av bensodiazepiner, men evidensgraden ar 1ag-
re dn for ovriga administrationsvagar [16]. Behand-
lingen ska ges i tillrackligt hog dos vid varje tillfélle.
Samtliga bensodiazepiner kan ge andningsdepres-
sion, men risken for andningskomplikationer dr hog-
re om status epilepticus inte behandlas aktivt &n om
det behandlas med bensodiazepiner [16].

Om status epilepticus inte
upphor efter behandling med bensodiazepiner kallas
det etablerat status epilepticus. Detta behandlas i fors-
ta hand med en intravenés laddningsdos av ett epilep-
silakemedel. Evidensen for denna behandling kommer
huvudsakligen fran 6ppna studier dér varierande pre-
parat och doser har anvéants. Det finns stod for anvand-
ning av fosfenytoin, valproat och levetiracetam, men
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det ar osdkert om det finns nagon skillnad i effekt el-
ler sdkerhet mellan preparaten [16]. Specifika kontra-
indikationer och oOverviaganden kring biverknings-
profil, epilepsisyndrom, tidigare behandling m m kan
gobra att man i det enskilda fallet valjer ett av prepa-
raten framfor de 6vriga. Efter laddningsdos fortsatter
man vanligen med samma ldkemedel som underhalls-
behandling. Fér ndrvarande pagar en randomiserad
kontrollerad studie som jamfor fosfenytoin, valproat
och levetiracetam vid etablerat konvulsivt status epi-
lepticus [18].

Om antiepileptika inte
bryter tillstandet, talar man om refraktart status
epilepticus. Pa grund av komplikationsrisken vid
fortsatt status epilepticus foreskriver internatio-
nell konsensus i denna situation snabb intubation
och anestesibehandling. Syftet med anestesibehand-
lingen ar dels att understddja vitala funktioner, dels
att i mojligaste man avbryta all anfallsaktivitet. In-
ledningsvis siktar man pa att bryta kliniska anfalls-
symtom, och sa snart som mdjligt inleds EEG-6ver-
vakning for att utesluta fortsatt subklinisk an-
fallsaktivitet [11,15].

Valet av anestesimedel foljer klinisk erfarenhet
och lokal praxis, eftersom det saknas kontrollera-
de studier till ledning for preparatval och intensitet
i behandlingen [16]. Hos vuxna inleder man i Sveri-
ge vanligen med propofol, medan midazolam fram-
for allt anvinds som tilldgg till propofol. Langvarig
behandling med propofol i hég dos innebar risk for
ett allvarligt s k propofolinfusionssyndrom med me-
tabol acidos, rabdomyolys, hyperlipidemi, hyperkal-
emi, njursvikt och cirkulationskollaps [13]. For barn
kan tiopental valjas fore propofol med tanke pa att
risken for propofolinfusionssyndrom &r hogre bland
yngre.

Om patienten saknar kliniska anfallssymtom och
EEG inte visar elektrografisk anfallsaktivitet eller
elektrografiskt status epilepticus,tar man efterviss tid
(ofta 12-24 timmar) stillning till att trappa ner aneste-
sibehandlingen. Parallellt med anestesibehandlingen
fortsatter underhallsbehandling med antiepileptika.
Komplikationer behéver monitoreras aktivt, eftersom
de ar vanliga bade till f6ljd av tillstandet i sig och pa
grund av den givna behandlingen [11,13,15].

Om status epilepticus fortsitter eller aterkommer
24 timmar efter paborjad anestesibehandling anvin-
der man ibland termen superrefraktart status epilep-
ticus [19]. Behandlingen i detta skede baseras uteslu-
tande pa observationsstudier, ofta mindre fallserier [1,
20,21].

Superrefraktart status epilepticus uppkommer dels
hos patienter med uppenbar, svar akut hjarnskada,
dels hos patienter utan tidigare kdnd epilepsi som far
status epilepticus utan att nagon orsak kan pévisas
under de forsta dygnens utredning (s k new-onset re-
fractory status epilepticus, NORSE) [19]. Vid NORSE vi-
sar sig en andel av patienterna uppfylla kriterier for
autoimmun encefalit, och det kan finnas skil att 6ver-
viaga immunologisk behandling, &ven om positiva
svar pa antikroppsanalyser d&nnu saknas. Forskning
pagar for att om mojligt tidigare identifiera de patien-
ter som har nytta av immunologisk behandling [20,
21]. Ketogen kost ar en kompletterande behandlings-

Akut utredning
Akut utredning av kon- elektrolyter, leverstatus
vulsivt status epilepticus och laktat.
sker parallellt med be- Fér patienter som be-
handling [10, 11,15-17]. handlas med epilepsila-

Kontrollera och sakra
vitala funktioner.

Inled kontinuerlig
overvakning av EKG
och blodtryck.

Mat kroppstemperatur
och bedém om nack-
styvhet foreligger.

Beddm neurologiskt
status sa langt majligt.

Atgarda eventuell
hypoglykemi och ge
tiamin vid misstanke
om abstinens eller
malnutrition.

kemedel tas relevanta
serumkoncentrationer.

Overvig intoxikations-
prov efter klinisk
indikation.

Vid misstanke om
meningit/encefalit, for-
bered odlingar och ge
empirisk behandling.

DT-undersdkning

av hjarna bor goras
skyndsamt i samtliga
fall dar orsaken till
status epilepticus inte
ar uppenbar.

Ta CRP, blodstatus,

mojlighet som pa senare tid har fatt viss uppmark-
samhet, sarskilt for barn [21,22].

Akut utredning

Samtidigt som anfallssymtomen behandlas vidtas at-
garder for att sdkra vitala funktioner och utreda ut-
16sande faktorer till status epilepticus (Fakta 1). Bak-
omliggande tillstind behandlas sa snart som mojligt.
I fall av refraktért och superrefraktart status epilepti-
cus fordras ibland mycket omfattande utredning.

ANDRA TYPER AV STATUS EPILEPTICUS

For andra former av status epilepticus dr det veten-
skapliga stodet for behandling mer begransat an for
konvulsivt status epilepticus, och specifika rekom-
mendationer saknas ofta i publicerade riktlinjer. Jim-
fort med konvulsivt status epilepticus ar det for dessa
tillstdnd mer osékert i vilken grad fortsatt anfallsak-
tivitet bidrar till negativa langtidseffekter, och de le-
der inte i sig till systemkomplikationer. Handlagg-
ningen far darfor individualiseras och avgors bla av
patientens aktuella anfallssymtom och allmantill-
stand [1, 8,15].

ar ett tillstand
med varierande grad av medvetandepaverkan i kom-
bination med elektrografisk anfallsaktivitet. Det fore-
kommer varierande symtom som vid fokala epileptis-
ka anfall, men per definition saknas storre motoriska
manifestationer. EEG ar avgorande for diagnos, men
bilden dr manga ganger inte helt entydig, varfor man
maste sammanviga EEG, kliniska symtom och be-
handlingssvar i bedomningen [23,24].

Enligt internationella rekommendationer bor man
behandla icke-konvulsivt status epilepticus med
bensodiazepiner och antiepileptika pa liknande satt
som vid konvulsivt status epilepticus. I vissa fall kan
dock lagre doser och behandlingstempo vara motive-
rat, beroende pa patientens allméntillstind. Peroral
behandling &r ibland mojlig. Anestesibehandling bor
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ges endast i undantagsfall med hénsyn till osdker be-
handlingsvinst [1,11,15].

kannetecknas av foka-
la kloniska ryckningar med lang duration. Tillstdndet
ar hos vuxna ofta ett led i epilepsi efter stroke eller
traumatisk hjarnskada eller vid hjarntumor. Patien-
ten ar vaken eller lindrigt medvetandesankt (RLS 1-3
[Reaction level scale]). Bland barn forekommer detta
tillstand exempelvis vid Rasmussens encefalit och
mitokondriella sjukdomar [25]. Om en eller tva doser
av ett bensodiazepinpreparat inte bryter status epi-
lepticus bér man prova nigot antiepileptikum med
gynnsam biverknings- och interaktionsprofil. Aneste-
sibehandling bor undvikas, eftersom riskerna bedoms
overviga forvantad behandlingsvinst. Ofta ar tillstan-
det relativt svarbehandlat.

yttrar sig som lindrig medvetandepa-
verkan eller konfusion, och EEG-bilden visar gene-
raliserad »spike-wave«-aktivitet med frekvens om-
kring 3 Hz. Tillstandet har mycket god prognos och
behandlas oftast framgangsrikt med bensodiazepi-
ner som vid konvulsivt status epilepticus, alternativt
med en nagot lagre dos som upprepas vid behov. Om
absensstatus beror pa utsidttning av antiepileptika
aterinsitts dessa, annars kan valproat ofta anvindas
iforsta hand. Anestesibehandling &r inte aktuell [26].

ar
former som forknippas med Lennox-Gastauts syn-
drom och andra tillstand med svarbehandlad epilep-
si och intellektuell funktionsnedsittning. Det saknas
allméant accepterade riktlinjer f6r behandlingen.

Status epi-
lepticus ar en viktig potentiellt behandlingsbar or-
sak till oférklarad vakenhetssinkning hos intensiv-
vardspatienter. Bland patienter som aterfar cirkula-
tion efter hjartstopp forekommer elektrografiskt sta-
tus epilepticus med eller utan kliniska symtom. Det &r
osdkert i vilken utstrackning prognosen paverkas av
behandling av klinisk eller elektrografisk anfallsak-
tivitet [27, 28]. En vanlig strategi ar att behandla med
antiepileptika och anestesimedel under en period och
folja forloppet, om inte bedomningen i 6vrigt sdkert
talar for daligt neurologiskt utfall.

PREHOSPITAL BEHANDLING AV LANGVARIGA ANFALL
For manga personer med status epilepticus paborjas
behandlingen av ambulanssjukvarden. I denna situa-
tion skiljer sig inte handldggningen namnvart fran
den som dger rum pa sjukhus.

For vissa personer med epilepsi kan det vara moti-
verat att i forebyggande syfte forskriva anfallsbrytan-
de likemedel, som foraldrar, andra narstaende eller
personal pé tex gruppboenden kan administrera vid
hotande status epilepticus. Det finns olika asikter om
vilka patienter som bor ha tillgang till sdidana lakeme-
del. Svenska epilepsiséllskapets handlaggningsstod
for epilepsi hos barn och ungdomar rekommende-
rar att man forskriver anfallsbrytande lakemedel om
risken for langvariga anfall bedoms pataglig eller om
barnet forvintas vistas langt fran sjukvard [17]. Brit-
tiska riktlinjer reserverar indikationen fér barn och
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vuxna som tidigare har haft status epilepticus eller
tatt aterkommande tonisk-kloniska anfall [29].

I Sverige tillgdngliga preparat ar diazepam for rek-
tal och midazolam f6r buckal administration. Buckalt
midazolam saknar indikation fér vuxna, men det
finns en vixande klinisk erfarenhet. Det ar viktigt att
det for varje individ finns en handlingsplan som be-
skriver nar lidkemedlet ska administreras och att nér-
staende och/eller personal ar utbildade i hur det gar
till. Ambulans tillkallas om behandlingen inte har ef-
fekt inom 5 minuter, om vitalparametrar dr paverka-
de eller om patientens sjukhistoria i 6vrigt motiverar
det.

Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Johan Bjellvi har
erhallit forfattararvode for texter om epilepsi och status epilepti-
cus fran Internetmedicin AB.

Citera som: Lakartidningen. 2018;115:E4XY
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Status epilepticus in children and adults

Status epilepticus, a condition with prolonged

or repeated seizures, is a common neurological
emergency with significant morbidity and mortality.
This text outlines the treatment and initial work-up for
convulsive and non-convulsive status epilepticus in
adults and children. The most serious form is convulsive
(tonic-clonic) status epilepticus, which requires rapid
treatment and work-up. Bensodiazepines are the
preferred initial treatment, while antiepileptic drugs and
anesthetics are added if seizures continue. For other
forms of status epilepticus, the treatment depends on
the type of seizures and the patient’s general condition.
Etiological work-up is essential in any case of status
epilepticus. Effective treatment and work-up in status
epilepticus requires a defined treatment protocol and
multidisciplinary cooperation.
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