Zeitschrift fir

Epileptologie

Originalien

Z. Epileptol. 2019 - 32:196-199
https://doi.org/10.1007/510309-019-0259-5
Online publiziert: 25. Juni 2019

© Der/die Autor(en) 2019

®

Check for
Updates.

Die Inzidenz des Status epilepticus
und seiner Unterformen stellt
einen wichtigen Parameter zur
Planung innerklinischer Ressourcen
als auch im Gesundheitswesen
(Public Health) dar. Die Erhebung
dieses Parameters erfolgt in
populationsbasierten Studien.

Im Rahmen dieser Studien konnen
wichtige zusatzliche Erkenntnisse
gewonnen werden, beispielsweise
der Einfluss der Evolution der
Semiologie oder der Wachheit auf
das medizinische Ergebnis. Die
ermittelten Inzidenzen diirfen nur
mit Vorsicht miteinander verglichen
werden, da ihre Bestimmung
wichtigen Einflussgro3en unterliegt.

Die Inzidenz des Status epilepticus (SE)
erlaubt es, den Bedarf an Ressourcen
des Gesundheitssystems zur Bewaltigung
dieses Zustandsbildes abzuschitzen. Da-
riberhinausistdie Kenntnis der Inzidenz
fir die Berechnung des positiven und ne-
gativen pradiktiven Wertes essenziell. Im
Jahr 2015 wurden von der Internationa-
len Liga gegen Epilepsie (ILAE) Kriteri-
en zur Definition und Klassifikation des
Status epilepticus formuliert [1]. Als we-
sentliche Erneuerung gegeniiber vorbe-
stehenden Kriterien wurde eine diagnos-
tische Zeit T1 von 5 min fiir den bilateral
tonisch klonischen (i.e. konvulsiven) Sta-
tus epilepticus (CSE) vorgesehen sowie
von 10min fir den fokalen Status so-
wie Absencenstatus. Die Diagnosezeiten
orientierten sich an Studienergebnissen,
die das typische Ende der jeweiligen An-
fallsform belegten [2]. Je kiirzer die diag-
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nostische Zeit, desto mehr Status konnen
identifiziert werden, somit hat die dia-
gnostische Zeit T1 Einfluss auf die Epi-
demiologie. In dieser Arbeit wird nach
rezenten ILAE-konformen populations-
basierten Studien gesucht, und diese wer-
den niher beleuchtet.

Methoden

Es wurde eine PubMed-Suche nach po-
pulationsbasierten Studien bei Erwach-
senen nach Kriterien der ILAE 2015 be-
ginnend mit 01.01.2010 ohne Sprachre-
striktion durchgefiihrt.

Ergebnisse

Es konnte eine populationsbasierte Stu-
die in Salzburg, Osterreich, identifiziert
werden [3]. Die Christian Doppler Kli-
nik beherbergt die Universititsklinik fiir
Neurologie und ist das einzige neurolo-
gische Zentrum der Stadt Salzburg [3].
Als Einzugsgebiet wurde der politische
Zihlsprengel ,,50101“ herangezogen, der
viel kleiner war als das tatsichliche Ein-
zugsgebiet dieser Klinik [3]. Die Klinik
verfiigt tiber eine 24/7 EEG-Rufbereit-
schaft einschliellich diensthabendem
beurteilendem Neurologen. Die Inzi-
denz des Status epilepticus war 36,1
(95%-CI 26,2-248,5)/100.000 Erwach-
sene pro Jahr, wobei 24,0 (16,0-34,5)
SE mit prominenten motorischen Phi-
nomenen (davon CSE 15,8 [9,4-24,8])
sowie 12,1 (6,8-20) nicht-konvulsive
SE (NCSE) auftraten [3]. Diese Wer-
te kamen durch Mittelung der Daten
von 01.01.2011 bis 31.12.2015 zustande

und wurden auf die Population Os-
terreichs vom 01.01.2016 alters- und
geschlechtsadjustiert [3]. Bezogen auf
die diagnostische Zeit T1 von 30min,
ergab sich bei Verwendung der ILAE-
Kriterien im Vergleich zu 5 bzw. 10 min
ein Zuwachs von 10% (20/201). In einer
Subgruppenanalyse zeigte sich, dass die
Evolution der Semiologie des Status epi-
lepticus relevant fir das Outcome war.
Das Vorliegen eines ,,nicht-konvulsiven®
semiologischen Anteils sowie insbeson-
dere sein Auftreten gegen Ende einer
semiologischen Sequenz (,,Evolution®)
bedeuteten ein schlechteres Outcome
[3]. Uber alle semiologischen Unter-
formen hinweg ergab sich ein besseres
Ergebnis fiir wache Patienten (mit oder
ohne qualitative Bewusstseinsstérung)
im Vergleich zu ,,nicht-wachen® Patien-
ten (i.e. somnolent, sopords, komatds)
(8 Abb. 1; [3]).

Diskussion

Bislang existiert nur eine einzige rezente
populationsbasierte Studie bei Erwach-
senen, die die ILAE 2015 Kiriterien fiir
Definition und Klassifikation verwende-
te [3].

) Die ,Evolution” der
Semiologie wurde bislang zu
wenig erforscht

Von besonderer Bedeutung ist, dass im
Vergleich zu anderen Studien (1) Patien-
ten mit posthypoxischer Atiologie aus-
geschlossen wurden, (2) nur Patienten
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Zusammenfassung - Abstract

mit Erstereignis eines Status epilepticus
eingeschlossen wurden, (3) Patienten mit
vorbestehender Epilepsie eingeschlossen
wurden, (4) Patienten mit dem gesamten
Spektrum der Semiologie eingeschlos-
sen wurden (somit keine Beschrinkung
auf CSE), (5) die Atiologie gemifS ILAE
2015 Kklassifiziert wurde (symptomatisch:
akut, zuriickliegend/remote, progressiv,
im Rahmen elektroklinischer Syndrome;
vs. kryptogen), (6) die genaue Alters- und
Geschlechtszusammensetzung der Stu-
dien- als auch Referenzpopulation ange-
geben wurde, sodass eine Adjustierung
der Studiendaten aufjede andere Popula-
tion (sowohl Zeit als auch Ort) jederzeit
moglich ist, (7) die Inzidenz nur auf die
Erwachsenenpopulation bezogen wurde
(somit keine Verzerrung durch gleichzei-
tigen Kinderanteil in der Studienpopula-
tion), (8) der Anstieg des SE iiber die Stu-
dienjahre durch Einbeziehung diagnos-
tischer Kriterien fir den NCSE (Salz-
burg-Kriterien) 2013 nachgewiesen wer-
den konnte [4], (9) erstmals der Anstieg
des NCSE mit dem Alter gezeigt wer-
den konnte, (10) mit dem 24/7 EEG-Be-
reitschaft ein maximaler Anteil an NC-
SE identifiziert werden konnte, (11) die
Inzidenz des NCSE erst das zweite Mal
in einer populationsbasierten Studie er-
fasst wurde [5], (12) die jeweilige Hdu-
figkeit verschiedener diagnostischer Kri-
terien fir den NCSE angegeben wurde,
(13) die Evolution der Semiologie erst-
mals systematisch aufgegliedert und hin-
sichtlich Letalitdt untersucht wurde sowie
(14) die quantitativen Vigilanzstérungen
ohne Prdjudizierung eingeteilt wurden
(also frei von ,NCSE-coma“ vs. ,NCSE-
non-coma“ [6]) und somit die Untertei-
lung in ,NCSE-wach® vs. ,NCSE-nicht-
wach® etabliert werden konnte.

» Inzidenz: Auf die Bezugs-
population kommt es an

Bezogen auf den Einfluss von Wachheit
und Evolution der Semiologie kann die
Studie nur als explorativ angesehen wer-
den, da die Anzahl der Patienten pro
Subgruppe teils sehr klein war aufgrund
der grofien Anzahl der Subgruppen. Wei-
ters waren diese Ergebnisse nicht stratifi-
ziert auf die wesentlichen Faktoren Alter
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Studie

Zusammenfassung

Hintergrund. Die Inzidenz des Status
epilepticus erlaubt im Rahmen von Public
Health eine Abschatzung der notwendigen
Ressourcen in Gesundheitssystemen. Weiters
ist die Inzidenz Voraussetzung fiir die
Bestimmung des positiven bzw. negativen
pradiktiven Werts.

Fragestellung. Gibt es rezente populati-
onsbasierte Studien bei Erwachsenen, die
gemal der Definition und Klassifikation der
Internationalen Liga gegen Epilepsie (ILAE)
2015 die Inzidenz bestimmten?

Material und Methode. PubMed-Suche nach
Studien, die die ILAE 2015 Definition und
Klassifikation verwendeten.

Ergebnisse. Es wurde eine Studie identifiziert,
die die ILAE 2015 Kriterien verwendet. Die
jahrlichen Inzidenzen fiir den ersten nicht-
hypoxischen SE (Status epilepticus) mit
prominenten motorischen Phdnomenen
(SE-PM, davon konvulsivem SE [CSE]) sowie
nicht-konvulsivem Status epilepticus (NCSE)
betrugen jeweils 36,1 (95 %-Cl 26,2-248,5),
24,0 (16,0-34,5) (davon CSE 15,8 [9,4-24,8])
sowie 12,1 (6,8-20) pro 100.000 Erwachsene
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Inzidenz des Status epilepticus - eine rezente populationsbasierte

in Salzburg, Osterreich. In einer Subgruppen-
analyse zeigte sich, dass die Evolution der
Semiologie des Status epilepticus relevant
fiir das Outcome war. Das Vorliegen eines
Jnichtkonvulsiven” semiologischen Anteils
sowie insbesondere sein Auftreten gegen
Ende einer semiologischen Sequenz (Evolu-
tion) bedeuteten ein schlechteres Outcome.
Uber alle semiologischen Unterformen
hinweg ergab sich ein besseres Ergebnis fiir
wache Patienten (mit oder ohne qualitativer
Bewusstseinsstorung) im Vergleich zu ,nicht-
wachen” Patienten (i.e. somnolent, sopords,
komatos).

Schussfolgerung. Die Evolution der
Semiologie sowie die Wachheit des Patienten
konnen beziiglich Outcome eine Rolle spielen.
Die Inzidenz des Status epilepticus muss in
der jeweiligen Studie eingehend beziiglich
Verzerrungsfaktoren hinterfragt werden.

Schliisselworter
Status epilepticus - Epidemiology - Incidence -
Evolution - Semiologie - Vigilanz

Abstract

Background. The incidence of status
epilepticus (SE) is necessary within the
framework of public health for estimation
of the necessary resources in healthcare
systems. Furthermore, the incidence is a
prerequisite for the determination of negative
and positive predictive values.

Objective. The aim was to identify recent
population-based studies in adults that
determined the incidence according to
International League Against Epilepsy (ILAE)
2015 definition and classification of SE.
Methods. A PubMed search was carried out
for population-based studies that used the
ILAE 2015 definition and classification of SE.
Results. Only one study that used the ILAE
2015 criteria was identified. The annual
incidences of the first nonhypoxic SE,

SE with prominent motor phenomena
(including bilateral tonic clonic, i.e. convulsive
SE [CSE]), and nonconvulsive SE (NCSE)
were 36.1 (95% confidence interval, Cl
26.2-248.5), 24.0 (16.0-34.5, including

Incidence of status epilepticus—a recent population-based study

CSE 15.8,95% Cl 9.4-24.8) and 12.1 (Cl
6.8-20) per 100,000 adults, respectively,

in Salzburg, Austria. A subgroup analysis
showed that the evolution of the semiology
of SE had an impact on outcome. The
presence of nonconvulsive semiological
parts, especially when they occurred at

the end of a semiological sequence, were
associated with a less favorable outcome. In
all semiological subforms outcome was better
in awake patients (with or without qualitative
disturbance of consciousness) compared

to nonawake (i.e., somnolent, stuporous,
comatose) patients.

Conclusion. The evolution of the semiology
and wakefulness of the patient may play

a role concerning the outcome. The incidence
of SE must be controlled in each study with
respect to various sources of bias.

Keywords
Status epilepticus - Non convulsive - Criteria -
Evolution - Semiology - Vigilance
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Abb. 1 A Evolution der Semiologie, Bewusstseinslage und Letalitat in Patienten mit Status epilepticus. SE Status epilepticus,
SE-PM SE mit prominenten motorischen Zeichen und Symptomen, NCSE nicht-konvulsiver SE, N Anzahl, CF ,case fatality” (Le-
talitat), - iibergehend in. (Reproduziert von Leitinger et al. 2019 Epilepsia [3], mit freundl. Genehmigung des Verlages John

Wiley and Sons)

und Atiologie. Dies sollte jedoch als Aus-
gangspunkt fiir groflere multizentrische
Studien dienen, um die erhobenen Daten
zu korroborieren.

» ,Wach” versus ,nicht-wach”
ist entscheidend fiir das Outcome
des SE

Im mitteleuropéischen Landervergleich
ergab eine Studie der Universititsklinik
Marburg eine Inzidenz des erstmaligen
nicht-hypoxischen Status epilepticus von
17,1/100.000 Erwachsene [7]. Im Ver-
gleich zu Salzburg verwendete diese Stu-
die eine diagnostische Zeit T1 von 30 min
[7]. Der Anteil der tiber 60-Jahrigen, wel-
cher aufgrund der progressiven Zunah-
me der Inzidenz des SE mit dem Alter
einen wichtigen Einflussfaktor darstellt,
war in Hessen mit 28,0 % etwas gerin-
ger als in Osterreich mit 29,9% [8, 9].
Der Anteil des nichtkonvulsiven Status
epilepticus kann in Hessen aufgrund der
damaligen Klassifikation nicht exakt be-
stimmt werden, da der NCSE sowohl im
»simple partial SE“ als auch im ,com-
plex partial SE enthalten sein kann [7].
In einer Studie in der franzosischspra-
chigen Schweiz wurden ebenfalls 30 min
als Kriterium T1 verwendet und eine
Inzidenz des nicht-hypoxischen SE von
10,3/100.000 gefunden [10]. Hier kom-
men mehrere Faktoren zum Tragen. Ei-
nerseits ist der Anteil der Patienten mit
erstmaliger Episode eines SE nicht spe-
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zifiziert, somit ist der Anteil an Patien-
ten mit wiederholter Statusepisode un-
Kklar [10]. Die Studienareale waren 6 Kan-
tone, wobei es methodologisch schwie-
rig ist, die Patientenerfassung (,ascer-
tainment®) in allen 60 involvierten Kran-
kenhédusern bzw. insbesondere in landli-
chen Gebieten (mitunter ohne 24/7-Ver-
fiibarkeit des EEGs) hochzuhalten [7,10].
Die Studie wurde 1997-1998 durchge-
fithrt, wobei die Adjustierung aus Griin-
den der Vergleichbarkeit mit einer frii-
heren Studie auf die Bevolkerungszu-
sammensetzung der USA 1980 erfolgte
[10-12]. Der Anteil der Alteren in den
USA 1980 war mit 23,2 % etwas geringer
als in der franzosischsprachigen Schweiz
mit 25,4% [11, 12]. Auch in dieser Stu-
die kann der Anteil des nicht-konvulsi-
ven SE klassifikationsbedingt nicht eru-
iert werden [10]. In der Schweizer Studie
erfolgte die Berechnung der Inzidenz je-
weils auf die Gesamtbevolkerung, wobei
der unterschiedliche Anteil an Kindern
in Studien- und Referenzpopulation das
Ergebnisverzerrenkann [10]. Ausdiesem
Grund sollten Inzidenzen stets fiir Kin-
der und Erwachsene getrennt berichtet
werden. In einer deutschlandweiten po-
pulationsbasierten Studie, basierend auf
ICD-10-Kodierungen des Krankenkas-
sensystems, wurde eine jdhrliche Inzi-
denz von 23,2/100.000 Einwohnern in
den Jahren 2008-2013 erhoben [13]. Bei
datenbankbasierten Inzidenzen ist zu be-
riicksichtigen, dass mitunter andere Ent-
lassungsdiagnosen (z. B.ischdmischer In-

farkt) von den kodierenden Arzten vor-
gereiht wurden und somit der SE fiir
die Auswertung verloren geht. In die-
ser Studie waren die Inzidenzen des re-
fraktiren bzw. superrefraktiren SE mit
5,2 bzw. 3,0/100.000 pro Jahr vergleich-
bar mit jenen in Salzburg mit 7,2 (95 %-
CI 3,3-13,8) bzw. 1,2 (95%-CI 0,1-5,1)
[3, 13]. Eine eingehende Darstellung der
Einflussfaktoren auf die Inzidenz findet
sich in einer rezenten Ubersichtsarbeit
[14].

Konklusion

Die Evolution der Semiologie sowie die
Wachheit des Patienten konnen beziig-
lich Outcome eine Rolle spielen. Die Inzi-
denz des Status epilepticus muss in der je-
weiligen Studie eingehend beziiglich Ver-
zerrungsfaktoren hinterfragt werden.

Fazit fiir die Praxis

== Erhebung der Wachheit vor Therapie-
beginn, beispielsweise unterteilt in
»wach” (mit oder ohne qualitative Be-
wusstseinsstorung) und ,nicht-wach”
(schlafrig, stuporos oder komatas).

== Erfassung des Wandels der Semio-
logie wahrend einer Statusepisode
(~Evolution”).

== Patientenidentifizierung: Optimal ist
ein Einzugsgebiet viel groBer als das
Studienareal, um eine Einlieferung
in ein Krankenhaus auf3erhalb des
Studienareals zu vermeiden.



== Berechnung der Inzidenz: Diese sollte
als ,pro 100.000 Erwachsene” oder
»pro 100.000 Kinder” angegeben
werden. Bei ,pro 100.000 Gesamt-
population” kann es zu deutlichen
Verzerrungen kommen.

== Bei der Adjustierung der Daten einer
populationsbasierten Studie auf eine
Bezugspopulation ist es wichtig, dass
die Altersverteilung beriicksichtigt
wird. Dies ist in dem deutlichen
Anstieg des Status epilepticus (SE)
sowie nicht-konvulsiven SE mit dem
Alter begriindet.

== Die Erfassung des nicht-konvulsiven
Status wird durch die 24/7-Verfiigbar-
keit des EEGs einschlieBlich Befund
sowie validierten diagnostischen
Kriterien wesentlich begiinstigt.
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Neue US-Leitlinien zu Tic-
Storungen

Im Mai sind die US-Leitlinien zu Tic-
Storungen und dem Tourette Syn-
drom veroffentlicht worden. Prof. Dr.
Veit Roessner, Direktor der Klinik fir
Kinder- und Jugendpsychiatrie und
-psychotherapie (KJP) des Uniklini-
kums Dresden hat an der Erarbeitung
der Leitlinien mitgewirkt.

Tic-Stérungen beginnen oftmals im Kin-
desalter. Etwa 15 Prozent der Kinder zwi-
schen 6 und 10 Jahren sind von einer meist
milden Tic-Stérung. GroBes Problem der
Patienten ist das fehlende Verstandnis in
der Gesellschaft.

Tic-Stérungen sind nicht nur eine Krank-
heit, die Betroffene im alltdglichen Leben
negativ beeinflusst. Die neuropsychiatri-
schen Auffélligkeiten sorgen wahrschein-
lich auch fiir positive Effekte, denn Be-
troffene, lernen, unter bestimmten Bedin-
gungen, motorisch besser. Bis heute ist
jedoch weitgehend unklar, welche Mecha-
nismen den Auffélligkeiten des Stérungs-
bildes zugrunde liegen.

Die US-Leitlinien zu Tic-Stérungen und
dem Tourette Syndrom wurden erstmals
im Mai auf dem American Academy of
Neurology Annual Meeting vorgestellt,
unterstiitzt durch die Child Neurology
Society und der European Academy of
Neurology. Besonderer Schwerpunkt liegt
dabei auf der Psychoedukation des natdirli-
chen Verlaufs von Tic-Stérungen und dem
Tourette Syndrom.

Laut Leitlinie haben 60 Prozent der Be-
troffenen sechs Jahre nach der ersten
Diagnose nur noch minimale bis mittel-
starke Tics, 18 Prozent sind ticfrei. Eine
frithzeitige Vorstellung, beispielsweise in
der Spezialsprechstunde fiir Tic-Stérungen
der KJP, ist daher durchaus sinnvoll, mit
dem Ziel Betroffenen und Angehdérigen ei-
ne griindliche und fachkundige Beratung,
Diagnostik- und Behandlungsmaglichkeit
zu bieten, auch in enger Zusammenarbeit
mit deren jeweiligem Therapeuten vor Ort.

Die Leitlinien finden Sie online unter:
https://www.aan.com/Guidelines/
Home/GuidelineDetail/958.

Quelle: TU Dresden, https://tu-
dresden.de
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