Archiv fiir Psychiatrie und Zeitschrift f. d. ges. Neurologie, Bd. 197, 8. 568—593 (1938)

Aus der Neurochirurgischen Klinik (Prof. H. KravexstHL) und der Kinderklinik
(Prof. G. Faxcont) der Universitat Ziirich

Verlautsuntersuchungen iiber Anfille und EEG
bei kindlichen Epilepsien* -

Von
RUDOLF HESS

Mit 4 Textabbildungen
( Eingegangen am 26. Mai 1358)

Seit GiBBs u. Mitarb. die Beziehungen zwischen Anfallstypus und
EEG-Abnormitaten entdeckt haben, sind diese im wesentlichen immer
wieder bestétigt und auch weiter erforscht worden.

1951 haben wir mit NrUuHAUS eine Gruppe von Kindern auf diese
Zusammenhénge hin nntersucht. Wir fanden zwar die bekannten statisti-
schen Korrelationen, jedoch nicht so deutlich wie erwartet. Ferner wurde
damals festgestellt, daf auch die Bezichungen der EEG-Storungen zum
Lebensalter sehr eng sind. Als wichtigste Feststellung fanden wir, daf} die
hypersynchronen Potentialformen im frithesten Alter aperiodisch und
kontinuierlich sind, und dann allmihlich intermittierend und rhythmisch
werden. Es handelte sich dabei im wesentlichen um eine Querschnitt-
untersuchung, und nur bei wenigen Einzelbeispielen konnte die Ent-
wicklung am gleichen Patienten verfolgt werden.

Giems, GiLLEN u. G1BBS haben 1954 iber Nachuntersuchungen an
einer grofen Zahl von Kindern berichtet, wobei die Entwicklung des
Hirnstrombildes im Verlauf der Jahre analysiert wurde. Sie machen
2 grundsétzliche Aussagen: 1. Wenn auch jede der typischen Wellen-
formen eine bestimmte Altersstufe bevorzugt, ist doch der Ubergang von
einer Form in die andere beim gleichen Patienten selten. 2. Die epilepto-
genen Foci lokalisieren sich im Kleinkindesalter in die Occipitalgebiete
und haben die Tendenz, im Laufe der Entwicklung ing Temporalgebiet zu
wandern; der Anfallscharakter wechselt dementsprechend. Der Herd-
befund ist unabhingig von strukturellen Lésionen.

Diese empirischen Feststellungen sind beim heutigen Stand unseres
Wissens nicht zu erkliren. Die Grundlagen der Pathogenese der epilep-
tischen Manifestationen, wie auch die Wechselbeziehungen zwischen
Klinischen Anfillen und bioelektrischen Entladungen harren noch ihrer

* Erweiterte Fassung einer Mitteilung vor der Englischen EEG-Gesellschaft am
3. 1. 1958. Die Vorarbeiten und Kontrolluntersuchungen, auf welche diese Studie
aufbaut, wurden durch eine Zuwendung aus dem Schweizer Nationalfonds zur
Forderung der Wissenschaften erméglicht.
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vollstindigen Erforschung durch die experimentelle Neurophysiologie.
AuBerdem miiite der Fragenkomplex auch von der klinischen Seite
angegangen werden, und es ist zu hoffen, dafl sich durch entsprechende
Arbeiten immer mehr und immer deutlichere Zusammenhédnge heraus-
kristallisieren werden, die vorerst der praktischen Diagnostik und spéter
dem theoretischen Verstdndnis zugute kommen. Unsere Untersuchungen
sind als Beitrag in diesem Sinne gedacht. Sie betreffen die Entwicklung
der klinischen Anfallstypen, der hirnelektrischen Erscheinungen, und der
Korrelation zwischen beiden wihrend des Krankheitsverlaufes bei
chronischer Kpilepsie. Wir haben uns auf solche Fille beschrinkt, bei
denen die Anfille vor dem 16. Altersjahr begonnen haben.

Material und Methodik

Das Krankengut besteht aus 2 Untersuchungsreihen, die sich zum Teil iber-
schneiden. Fiir die Beurteilung der Elinischen Anfalle stiitzen wir uns auf 228 Falle
mijt Krankheitsbeginn im Kindesalter. Sie waren in der Neurochirurgischen Klinik
neurologisch und mit den iblichen Hilfsmethoden durchuntersucht, und spéter
meist mehrmals ambulant kontrolliert worden. An Hand eines vorbereiteten Schemas
wurde vor allem eine detaillierte Anfallsanamnese aufgenommen. Wenn iiber den
Charakter der Anfélle wihrend des ganzen Krankheitsverlaufes nicht geniigend
Klarheit bestand, wurde der Fall nicht verwertetl. Die elektroencephalographische
Evolution studierten wir an Hand von 363 Kindern mit Epilepsie, die in den EEG-
Stationen des Kinderspitals? oder der Neurochirargischen Klinik Ziirich mehrmals
untersucht worden -waren. Bei 255 fand eine erste EEG-Wiederholung innert der
ersten 12Monate statt, bei 226 wurden Wiederholungen nach mehr als einem Jahr
vorgenommen. Ungefihr 40 Patienten sind beiden Patientengruppen gemeinsam.

Fiir die Korrelation zwischen klinischen und hirnelektrischen Manifestationen
wurden alle Falle aus deni beiden Gruppen verwendet, bei denén der Charakter der
Anfille im Zeitraum der EEG-Untersuchung bekannt war, d: h. 257 Falles.

In den kasuistischen Beispielen der Abb.I1—4 bedeutet FA Familienanamnese,
P4 personliche Anamnese und JL Jetziges Leiden.

Resultate
1. Entwicklungstendenzen der klinischen Anfille

Wir haben folgende Anfallstypen unterschieden: Primir generalisierte
Kriampfe bzw. ,,Grand Mal® (GM). ,,Petit Mal™ und Absenzen (PM).
Blitz-, Nick- und Salaamkrimpfe 1ncl tonische Anfille (BNS). Focale
Anfille (Foc.). Dimmerattacken und verwandte Anfallstypen (Aqm-
valente) (DA). Die ersten beiden Kategonen wurden je nach Bedarf
als ,,Centrencephale Anfille” (nach PENFIELD: Primér generaligierte

1 Fiir die Durchfithrung der meisten Nachuntersuchungen bin ich Dr. A. MEYER
dankbar.

2 Herrn Dr. W. ISLER dem Lelter der EEG-Station des Kinderspitals danke ich
herzlich fiir die Uberlassung des Materials und fiir die geleistete Hilfe.

3 Die EEG wurden entweder mit einem 8fachem’ Grass- oder mit einem 12fachen
Schwarzer-Apparat aufgenommen; Ableitung von 14-—24 Elektroden, bipolar und
groflenteils auch monopolar.

39*
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Anfille und Absenzen. Wenn der Ausdruck auf EEG-Storungen an-
gewandt wird, sind bilateral synchron ablaufende hypersynchrone
Potentiale gemeint) zusammengenommen, die beiden letzten zur Gruppe
der ,,Focalen Anfille‘ im weiteren Sinne.

In erster Linie hat uns ein. prognostischer Aspekt interessiert, und zwar
die Tendenz zu voriibergehender oder ,,dauernder Anfallsfreilieit, wobei
die ,,Dauer” durch die Beobachtungszeit begrenzt ist. Da praktisch alle
epileptischen Kinder medikamentds behandelt wurden, kann diese rel.
Anfallsfreiheit zum Teil als Therapie-Erfolg gewertet werden. Immerhin
bildet unser Material insofern eine negative Auslese, als gerade die anfalls-
freien Patienten oft nicht mehr zur Kontrolle kommen und katam-
nestisch nicht erfalt werden kénnen. Das Verhalten der verschiedenen
Anfallstypen wihrend des Krankheitsverlaufes kann aber trotzdem
verglichen werden. Die minimale Zeitspanne, die als anfallsfreies Intervall
angesprochen wird, wurde auf 3 Jahre festgesetzt, womit eine geniigend
klare Abgrenzung gegen chronische Epilepsien mit seltenen Anfillen
gewihrleistet ist.

Wenn am Ende der Beobachtungszeit seit 3 Jahren keine Anfille mehr
aufgetreten waren, bezeichneten wir dies als ,,definitives Sistieren®, wohl
wissend, daB bei einer lingeren Katamnese wieder das eine oder andere
Recidiv aufgetreten wire, womit der Fall zu den ,,Intervallen* zuriick-
zuversetzen wire, betrigt doch die lingste anfallsfreie Pause in unserer
Patientenserie 23 Jahre (bei einer durchschnittlichen Beobachtungsdauer
von etwa 10 Jahren). Somit diirften Aussagen iiber die endgiiltige
Prognose recht relativ sein. Alle anfallsfreien Perioden zusammen bilden
immerhin ein Kriterium fiir die Benignitét des Leidens. Tab.1 gibt eine
Zusammenstellung der anfallsfreien Perioden bei den verschiedenen
Anfallstypen. Wegen der offensichtlich groBen Bedeutung des Lebens-
alters haben wir auch eine Unterteilung nach dem Erkrankungsalter
vorgenommen.

Wir konnen folgende Tatsachen daraus ableiten:

Bei 71 Patienten haben die Anfélle —temporir oder bisher endgiiltig —
3 Jahre und linger ausgesetzt. Darin sind aber auch die Fille enthalten,
welche im Kleinkindesalter einzelne Siuglings- oder Fieberkrampfe
durchmachten, und spiter an chronischer Epilepsie erkrankten, und
welche deshalb nicht jenen mit einem Unterbruch im Krankheitsverlauf
gleichgesetzt werden konnen. Ohne diese machen die ,,benignen® Ver-
laufsformen etwas iiber 1/, der in Kontrolle gebliebenen Fille aus. Dabei
fallt auf, daB der Anteil derjenigen mit Beginn zwischen dem 5. u. 9. Jabhr
am grofiten ist. Der Unterschied gegeniiber der jingeren Altersgruppe ist
zwar nicht signifikant, um so deutlicher ist er gegeniiber der &lteren.
Beim Vergleich der verschiedenen Anfallsformen ergibt sich, dal vordiber-
gehende anfallsfreie Pausen bei den Petits Maux und Absenzen selten sind,
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die ,,endgiiltigen‘* aber hiufig, doch kann dieser Unterschied auf statisti-
schem Zufall beruhen. Auch sonst besteht unter den Gesamtzahlen kein
signifikanter Unterschied. Dies dndert-sich aber, wenn die Altersklassen
gesondert betrachtet werden: Bei frihem Krankheitsbeginn tendieren die

Tabelle 1. Anfallsfreie Perioden bei verschiedener Anfallsform

Erkrankungsalter
Anfalls- Total
form 0—4 Jahre | 5—9 Jahre [10—15 Jahre
% % % %

Generali- | Anfalls- voriibergehend| 2 10| 6 25| 5 15|13 16
siert frei: endgiiltig 5 25 9 37| 1 3115 19
alle Falle 21 100 | 24 100 | 34 100 { 79 100

Petit Anfalls-  voriibergehend| — — | — — | — — —
Mal frei: endgiiltig 1 8| 8 40| 1 8110 22
alle Fille 13 100 | 20 100 | 12 100 | 45 100

BNS Anfalls- voriibergehend| — — | 1 — | — —|{ 1 12
frei: endgiiltig —_ - - =12 —1 2 25

alle Fille 5 100 1 —| 2 — | 8 100

Focale Anfalls- voriibergehend| 8 25| 2 17} — — |10 16
Anfalle | frei: endgiiltig 7022 1 8| — —1 8 13
alle Falle 32 100 | 12 100 | 17 — | 61 100

Dammer- | Anfalls- voriibergehend| 1t 25 | — — | — — | 1 4
attacken| frei: endgiiltig 1 25— — — —| 1 4
alle Falle 4 100 3 — |16 — 23 100

Sauglings-| Anfalls- voriibergehendy 9 7| — — | — — | 9 75
krampfe | frei: endgiiltig 1 8| - —|— —1 1 8
alle Fille 12 100 | — — | — — |12 100

Total Anfalls- voriibergehend | 20 23 | 9 15| 5 6134 15
frei: endgiiltig 15 17|18 30| 4 5371 16

alle Fille 87 100 | 60 100 | 81 100 {228 100

1 6 Patienten mit ,,endgiiltiger* Anfallsfreibeit hatten frither schon ein voriiber-
gehendes freies Intervall. 2 davon PM in den Altersklassen 5—15.

Temporar anfallsfrei: Perioden von 3 und mehr Jahren ohne klinische Anfalle,
aber mit spiterem Riickfall. Endgiiltig anfallsfrei: Fille die bis zum Ende der
Beobachtungszeit anfallsfrei blieben. Unterteilung nach Erkrankungsalter und
Anfallsform. Gesamtzahl der Fille = Basis fiir Prozentzahlen.

focalen Anfille hiufiger zu Remissionen als die centrencephalen (signi-
fikanter Unterschied). Je héher das Erkrankungsalter, desto ungiinstiger
wird in dieser Hinsicht die Prognose bei den focalen Anféillen, und bei einem
Krankheitsbeginn von iber 9 Jahren kommen hier iberhawpt keine Remissio-
nen vor. Die Dimmerattacken verhalten sich diesbeztiglich gleich (nur
sind die Zahlen nicht geniigend grofl, um zuverldssig zu sein). Die
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centrencephalen Anfille dagegen neigen am meisten zu Anfallsfreiheit,
wenn sie zwischen dem 5. w. 9: Lebensjahr begonnen haben (Unterschied
signifikant gegeniiber den 2 andern Altersgruppen).

Die Gruppe der Blitz-, Nick- und Salaamkrimpfe ist zu klein, um
sichere Schliisse zu erlauben.

Tabelle 2. Konstanz und Wechsel im Charakter der Klinischen Anfdlle bei verschiedenem
Erkrankungsalter (in Johren)

) Erkrankungsalter Anfallstypus
Anfallstypus zu Beginn - Total im spiteren Verlauf
0—4 5—9 | 10—15
Grand Mal (GM) > ’ 22 34 oM
60 Fille 2 1 3 GM -+ DA
3 4 7 GM -+ Varia
1 3 4 PM
1 1 2 DA
2 2 Varia
Absenzen und Petit 4 3 > 2 | P
Mal (PM) 3 7 9 19 | PM + GM
42 Fille 2 2 3 7 GM
1 1 Foc
3 3 Varia
Focale Anfalle (Foc) 18 * 14 36 | Foc
52 Falle 1 1 2 Foc + GM
2 2 GM
1 : 1 PM
3 1 4 DA
3 2 1 6 Varia
1 2 6 9 | DA
Dammerattacken (DA)
17 Falle 1 1 2 4 | DA+ GM
2 1’ 3 DA + Varia
1 1 Foc
Konstanz wnd Wechsel der klinischen Anfille bei wurspriinglich einheitlichem
Anfallstyp

GM Primir generalisierte Anfille. PM Absenzen und Petits Maux. Foc Focale
Anfille. DA Dimmerattacken. Unterteilung nach Erkrankungsalter.

Wir haben versucht, die Remissionstendenz auch mit den EEG-
Befunden in Beziehung zu setzen. Diese sind aber teilweise zn inkonstant,
als daB immer eine klare Korrelation moglich wire. Wir beschrinken uns
darauf, die groben Zusammenhéinge herauszustellen. Fille mit normalem
oder unspezifisch abnormem EEG zeigen in allen Altersklassen die
stirkste Tendenz zu Remissionen, jene mit typischen spikes und waves
die geringste. ,,Endgiiltige’" Anfallsfreiheit von 3 und mehr Jahren finden
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wir bei dieser Abnormitat nur in 99/, der Fille, am seltensten aber bei den
Temporalepilepsien. Die relativ gute Prognose der (nicht temporalen)
focalen Epilepsien mit Beginn in den ersten 4 Lebensjahren scheint sich
zu bestitigen.

Die zweite Fragestellung betrifft die Konstanz der klinischen Anjfalls-
typen, bzw. die Art ihrer Verdnderung. Tab. 2 gibt die Hauptresultate
wieder. Die Gesamtzahlen sind durchwegs kleiner als in Tab. 1, weil die
Patienten, bei denen von Anfang an mehrere Anfallstypen vorkommen,
fir diese Fragestellung ungeeignet sind. Mehr als die Halfte der ur-
spriinglich reinen Anfélle behdlt ihren Charakter wahrend des ganzen
Verlaufes bei. Die focalen Formen bleiben héufiger konstant als die
centrencephalen. Die Dimmerattacken zeichnen sich dadurch aus, daB
sie — mit einer Ausnahme — nie ganz verschwinden, auch wenn andere
Anfallstypen dazutreten. Am haufigsten dndert sich das Krankheitsbild
bei urspriinglich reinen Absenzen (bzw. Petits Maux), nédmlich in 3/, der
Falle. Gewohnlich treten generalisierte Anfille dazu, meist gleichzeitig
mit den Absenzen, seltener ersetzen sie diese ganz. Auch wenn die
Epilepsie mit ,,Grands Maux* beginnt, bleiben diese hiufig mit neu auf-
tretenden Anfallsformen zusammen bestehen. Dies steht im Gegensatz zu
den focalen Anfillen: Wenn sie &ndern, werden sie gewshnlich vom neuen
Anfallstyp ganz verdrangt. AuBerdem fillt auf, daBl bei Krankheitsbeginn
nach dem 9. Altersjahr sowohl die generalisierten wie die focalen Anfille
groBtenteils konstant bleiben, wihrend die spater beginnenden Absenzen
und ,,Petits Maux™ eher ein gegenteiliges Verhalten zeigen.

I1. Entwicklungstendenzen der hirnelektrischen Abnormititen

Die EEG-Abnormitidten bei Epilepsie sind bekanntlich duBerst viel-
faltig. Es wire wiinschenswert, der Entwicklung jeder ihrer Formen
nachzugehen. Giiltige Schliisse sifd aber nur bei den Hauptgruppen
moglich, welche geniigend Fille enthalten. Im ibrigen lassen sich an
Hand des Gesamtmaterials einige allgemeine Tendenzen aufzeigen.

Eine andere Schwierigkeit liegt in der Interpretation der Unterschiede,
welche von einem zum andern EEG beobachtet werden. Es ist nicht zu
bezweifeln, dall bei einem und demselben Patienten die Hirnaktivitat
groBen Schwankungen unterworfen ist, und zwar wahrscheinlich sogar
tiglich mehrmals, in Abhangigkeit vom Stand -des Blutzuckers, der
Hydratation, aber auch vom Grad der Aufmerksamkeit bzw. der Ent-
spannung, und woh! auch noch von bisher unbekannten Faktoren. Es ist
deshalb bis zu einem. gewissen Grad zufillig, ob aufeinanderfolgende
EEG-Befunde konstant bleiben oder éndern. Durch strikte standardi-
sierte Bedingungen, unter denen die Kurven aufgenommen werden, lieBe
sich die Streuung einschrénken, jedoch niemals ganz vermeiden. Solche vor-
iibergehende, fiir unsere Problemstellung bedeutungslose Abweichungen
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im Hirnstrombild sollten von bleibenden EEG-Verinderungen unter-
schieden werden. Aber auch diese haben keine einheitliche Herkunft:
Neben den Auswirkungen des Reifungsprozesses ist ein EinfluB der
Krankheitsvorginge anzunchmen, der mit der Dauer zunimmt. Da aber
praktisch alle Patienten antikonvulsiv behandelt ‘werden, kann dieser
nicht von den Folgen der chronischen Medikamenteneinnahme getrennt
beobachtet werden. Wenn, wie dies oft geschah, vor der Untersuchung die
Behandlung unterbrochen wird, muB selbstverstindlich der provokative
Effekt des Entzuges in Rechnung gestellt werden.

Wir versuchten, die Rolle der kurzfristigen Veridnderungen wenigstens
abzuschitzen, indem wir alle EEG-Wiederholungen innerhalb des ersten
Jahres von den spiteren Kontrollen gesondert betrachten. Nur Unter-
schiede gegeniiber dem ersten EEG, welche nach lingerem Intervall
deutlich stirker hervortreten als nach kurzem, kénnen als Begleit-
erscheinungen der Entwicklung gewertet werden. Die Gegeniiberstellung
der Korrelation mit der Krankheitsdauer einerseits, derjenigen mit dem
Lebensalter anderseits, 148t ferner vermuten, wo eher der Einflul des
Hirnleidens im Spiele ist, wo sich eher die Reifung der bioelektrischen
Aktivitit auswirkt.

Tab. 3 gibt vorerst einige Beziehungen zum Lebensalter wieder. Die
EEG-Symptome sind in Sammelgrappen zusammengefaBt, die sich
gegenseitig tberschneiden: So ist ein epileptogener Focus sowohl bei den
focalen Storungen als bei den ,spezifischen, d.h. hypersynchronen
Potentialen vertreten, usw. Im Total ist die Gesamtzahl der Fille in der
entsprechenden Altersklasse angegeben.

Die signifikanten Unterschiede sind die folgenden: Die normalen und
unspezifisch abnormen Befunde sind in der jiingsten Altersgruppe am
hiufigsten. Es ist nicht wahrscheinlich, dal die Schwierigkeiten der
Interpretation von S#uglingskurven hierbei eine wesentliche Rolle
spielen, nehmen doch die unspezifischen Befunde in der adltesten Gruppe
weiter ab (allerdings gegeniiber den mittleren nicht signifikant). Die
Kinder zwischen 10 und 15 Jahren zeigen deutlich mehr spezifische
Abnormititen als die jiingeren, welche sich untereinander nicht unter-
scheiden. Die Aufteilung der Fille mit generalisierfen spezifischen
Stérungen nach Altersklassen scheint zu zeigen, daBl die jingste im
Gegensatz zu den 2 dlteren weniger solche Befunde aufweist ; zum Teil ist
dies die Folge der hiufigen unspezifischen Kurven. Wenn diese vom Total
abgezogen werden, ist der Prozentsatz der Patienten mit generalisierter
epileptischer Aktivitdt bei den &ltesten Kindern nur wenig hoher, am
héchsten aber in der mittleren Gruppe. Dieselbe Verteilung erhédlt man,
wenn man die generalisierten den focalen Storungen gegeniiberstellt,
bzw. den Quotienten ausrechnet.
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Tabelle 3. Hirnelekirische Abnormiiiten und Brkrankungsalier

Erkrankungsalter
EEG-Form 0t P To—15 Total

% ’ % % %

normal und unspezifisch 54 34 21 21 i8 17 93 26
generalisiert

unspezifisch focal 8 5 8 8 7 7 23 6
spezifisch 94 58 58 59 74 71 226 62
generalisiert spezifisch 53 33 45 46 46 44 144 40
focal spezifisch 34 21 16 16 26 25 76 21
alle Falle 161 100 98 100 104 100 363 100

Summarische Zusammenfassung der EEG-Befunde bei der ersten Untersuchung.
Gruppen teilweise {iberschneidend. Gesamtzahl der Fille (unterste Reihe) = Basis
fiir Prozentzahlen, aber nicht Summe der jeweiligen Kolonne. Normale Befunde und
generalisierte unspezifische Abnormititen, die bei Kindern ohnehin nur unscharf zu
unterscheiden sind, wurden zusammengenommen. Unspezifiseh focal: Herdformige
langsame Wellen. Spezifisch: alle Fille mit Potentialformen, die fiir Epilepsie
typisch sind. Generalisiert spezifisch: alle bilateral synchronen oder soweit aus-
gebreiteten hypersynchronen Potentiale, dafl eine generalisierte Epilepsie bewiesen
wird. Focal spezifisch: Herdférmige hypersynchrone Wellenformen (7 Fille mib
spezifischem EEG konnten weder eindeutig zu den generalisierten noch zu den
focalen Formen gezdhlt werden). Unterteilung nach dem Alter bei der ersten
Untersuchung. Die Tabelle ist mit Tab.4 zu vergleichen.

Betrachten wir nun in Tab.4 die Entwicklung der Hirnpotentiale:
Keine Verinderung zeigen bei Wiederholung im gleichen Jahr 1/; der
Patienten, nach lingerem Intervall noch 1/,; die Differenz zwischen
beiden Werten kann als ein Ma8 fir die Tendenz zu bleibender Verdnde-
rung der Hirnaktivitit aufgefafit werden.

Eine Normalisierung der EEG-Befunde scheint seltener vorzukommen,
als bei den doch fast ausschlieBlich antikonvulsiv behandelten Kindern
erwartet werden konnte, besonders wenn wir nur den Unterschied
zwischen , lang- und kurzfristigen Veranderungen beriicksichtigen (auf
die mittlere Altersstufe scheint dies nicht zuzutreffen, doch sind die
Zahlen zu klein, um zuverldssig zu sein). Allerdings diirfen als gebessert
auch die Fille beigezogen werden, bei denen ein ,,spezifisches’ EEG ,,un-
spezifisch wurde, d. h. aus dem bei Wiederholung mindestens die auf
Epilepsie hinweisenden Potentialformen verschwunden sind. Doch sind
auch diese Prozentzahlen klein und ein sicherer langfristiger Therapie-
Effekt ist bei der Gesamtzahl iiberhaupt nicht festzustellen. Die mittlere
Altersklasse macht wieder eine Ausnahme, vielleicht immerhin ein
Hinweis dafiir, dal diese Abweichung nicht rein zufillig ist.
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Demgegeniiber steht die verhiltnismiBig groBe Zahl von Kindern, bei
denen erst bei Wiederholung des EEG sicher hypersynchrone Potentiale
registriert werden koénnen (Abb. 1). Es fillt auf, daB dies innerhalb des
ersten Jahres sogar hiufiger vorkommt als spéter, vor allem wieder in der
mittleren Altersklasse: Dies erklirt sich wahrscheinlich dadurch, da8 die
vermehrten spezifischen Potentiale durch Medikamententzug provoziert

Tabelle 4. EEG-Verdnderungen innert Jahresfrist und spiter

Erkrankungsalter
— Total
0—4 Jahre 5—9 Jahre 10—15 Jahre
alle Fille 161 98 104 363
innert innert 1 innert innert l
Jahres- | spiter Jahres- | spiter Jahres- | spiter Jahres- | spéter
Anzahl der frist, | frist frist frist |
EEG-Kontrollen| 151 | gy 63 71 7 75| 255 | 22
% % % % % % % | %

unverdndert | 35 29 | 1519 | 26 41 | 17 24 | 25 36 | 27 36 | 86 34 | 59 26

normalisiert | 16 13 | 10 12 3 51014 ) 913 1216 | 28 11 | 32 14

unspezifisch
geworden

~1
(o]

3.4 2 3| 710| 811 811 |17 7|18 8

épeziﬁsch i
geworden 34 28 | 2329 18 20 | 14 20 | 13 19 12 16 | 65 25 | 49 22

generalisiert \
geworden 10 81012 4 6| 710 5 7

focal ‘ .
geworden 5 4] 5 6 3 5] 2 3 5 71 3 4|13 5|10 4

8§11 )19 7125 11

Entwicklungstendenzen summarisch zusammengefaft, nach Erkrankungsalter
unterteilt. Bezeichnungen wie in Tab. 3.

Der Unterschied zwischen frithen und spiten Kontrollen gilt als Indiz fiir
bleibende Verdnderungen im Gegensatz zu voriibergehenden Abweichungen des
Hirnstrombildes. Bei mehrfachen Kontroll- EEG wurde ein reprasentativer Befund,
wenn sie teils innerhalb Jahresfrist, teils spiter gemacht worden waren, wurde je
einer aus beiden Perioden verwertet. Deshalb ist die Summe der Kontrollen gréfier
als die Gesamtzahl der Falle.

sind, dal} aber die (wohl therapiebedingte) Besserungstendenz dem auf die
Dauer entgegenwirkt. Bei den jiingsten Kindern scheint sich der Behand-
lungseffekt noch nicht geltend zu machen. Wenn bei den iltesten :ein
kleinerer Prozentsatz spezifisch wird, liegt der Grund wohl darin, daB in
dieser Altersklasse eine signifikant groBere Anzahl schon zu Beginn hyper-
synchrone Potentiale zeigt (Tab. 3). Es ist also auf jeden Fall nicht der
Reifungsprozel, welcher deren Verminderung bewirkt.
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Anders verhilt es sich mit der Generalisierungstendenz der hyper-
synchronen Aktivitdt: Wir haben in Tab. 3 gesehen, daB generalisierte
Epilepsiepotentiale je nach Altersgruppe verschieden hiufig vorkommen,
am seltensten bei der ersten. Die (Generalisierung von anfinglich focalen
spezifischen Abnormitéten (Abb. 2) ist aber vom Erkrankungsalter un-
abhingig, und kommt in jeder Altersgruppe vor, und zwar nach lingerem
Abstand zwischen den EEG héufiger als nach kiirzerem: Damit diirfte
hier nicht der Medikamentenentzug verantwortlich sein (es wére denn,
der Provokationseffekt komme nach lingerer Behandlung stirker zum
Ausdruck). Wenn es sich um die Wirkung der EEG-Reifung handeln
wiirde, miifiten im ganzen die generalisierten Stérungen mit dem Alter
zunehmen, was in unserem Material nur bei Kleinkindern zutrifft und der
allgemeinen Erfahrung widerspricht (vgl. z. B. GmsBs u. Mitarb.). Als
Therapie-Effekt wire die Generalisierungstendenz schwer verstandlich.
Somit bleibt als plausibelste Erkldrung die Annahme, daff diese Erschei-
nung mit der Krankheitsdauer in Beziehung steht, also moglicherweise
Folge der epileptischen Anfalle ist.

Bei einem kleinen Prozentsatz der Patienten weist umgekehrt ein
urspriinglich generalisiertes hypersynchrones EEG bei einer spiteren
Untersuchung einen Focus auf. Dies ist aber — im Gegensatz zur
Generalisierungstendenz — nach lingerer Krankheitsdauer eher seltener
(wenigstens bei den dlteren Kindern, die Unterschiede sind jedoch nicht
statistisch gesichert).

An weiteren EEG-Verinderungen nennen wir noch den Ubergang von
einem Typ von hypersynchronen Potentialen zum andern und den
Wechsel der Lokalisation von epileptogenen Foci. Zusammen kommen
sie bei den frithen Wiederholungen in 59/, der Fille vor, bei den spéteren
in 15%,, ein Indiz dafiir, dal es sich um echte Transformationen und
nicht um voribergehende Abweichungen handeln kann.

Die Wandlung der hirnelektrischen Befunde kann auch bei den
klinischen Untergruppen der Epilepsie gesondert betrachtet werden.
Man findet dann einige interessante Hinweise, die aber wegen der gerin-
gen Fallzahl im einzelnen keine Beweiskraft haben. Hier soll nur erwédhnt
werden, da die focalen Anfille in mehrfacher Beziehung hervortreten:
Nur zeitweise normale Kurven scheinen hier am seltensten, langfristig
normalisierte aber am hdufigsten zu sein. Die Umwandlung vom un-
spezifischen zum spezifischen EEG wird bei dieser Anfallsform am
meisten gesehen, aber ebenso oft nach kurzen wie nach langen Intervallen,
und kénnte also vielleicht ein Provokationseffekt sein. Endlich ist eine an
die Krankheitsdauer gebundene Generalisierungstendenz hier am aus-
gesprochensten, was aber mit der Héufigkeit der urspriinglich focalen
Befunde gentigend erklart ist.
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Bei 3 typischen Arten von Hypersynchronie sind wir der Entwicklung
noch im einzelnen nachgegangen, indem simtliche Kontroll- EEG 1 bis
8 Jahre nach der 1. Untersuchung auf ihre Verinderungstendenz hin
untersucht wurden. Es ergaben sich folgende Resultate:

1. Von 38 Fillen mit paroxysmalen Ausbriichen von spikes and waves
(SAW) zeigten 21 dieses Wellenmuster in klassischer Ausprigung, 14 in

Abb.1a

Abb. 1. D. S. FA: GroBonkel ms Epilepsie. Tante ms ,, Giechtern®, PA: Mit 4 Monaten Poliomyelitis
mit Paraparese. Seither gesund, JL.: Mit 18 Jahren wihrend grippalem Affekt 3 epileptische Anfille.
Klinikaufnahme wegen Verdacht auf Hirntumor. Normale Befunde mit Ausnahme des EEG (a), das
bei starker Verlangsamung paroxysmal auftretende 3/sec Wellen mit frontalem Maximum zeigt.
Dazu wurde ein Herdbefund rechts occipital diagnostiziert, der im abgebildeten Kurvenstiick nicht
deutlich zum Ausdruck kommsb. EKafamnese: Nach Spitalentlassung innert 4 Monaten noch 2 generali-
sierte Anfille, dann unter leichter Barbitalbehandlung anfallsfrel. Anfangs noch Kopfschmerzen,
Schwindel und ,,Abwesenheiten®, spiter nur noch oft , komisches Gefithl*, Mit 16 Jahren Kontrolle:
Neurologisch o. B. EEG (b): Bet Hyperventilation mehrere lange Ziige von bilateral synchronen
,.8pikes and waves mit 3/sec Anfangsfrequenz. Patient 6ffnet dabei die Augen
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etwas unregelmifBliger (aber doch symmetrischer) Form und 3mal
handelte es sich um ,,;multiple SAW*. Bei der Hélfte der im gleichen Jahr
erneut untersuchten Patienten ist die Hirnaktivitit unverdndert. 1 bis
2 Jahre spater trifft dies auf weniger als 1/; der Patienten zu, noch spiter

nur noch auf vereinzelte. Die Art der Verinderung ist im gleichen Jahr
mehrheitlich gegen die Norm,. spiter vorwiegend in der Richtung auf
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Abb.1b

nnregelmifBige Form des Wellenbildes der SAW (Abb. 3). Frequenz-
anderungen sindi. G. wenig hiufig und gehen eher im Sinne der Verlang.
samung. Nur 3mal wird spéter ein Herdbefund registriert.

2. Unter 77 Patienten mit epileptogenen Foci finden wir 50 mit einem
einzelnen, 27 mit multiplen Herden. Von den Kontrollkurven des gleichen
Jahres sind 1/, unveréndert, ein weiteres 1/, ist normal oder unspezifisch
geworden; nicht ganz 1/, zeigt generalisierte Hypersynchronie. Von den
einzelnen Foci sind im gleichen Jahr 1/, multipel geworden. Die spéter
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durchgefithrten EEG zeigen einen kleineren Prozentsatz unverdnderter
Befunde, aber ungefihr den gleichen Anteil an normal oder unspezifisch
gewordenen. Ausgesprochen ist- nach lingeren Intervallen, besonders
nach 2 u. 3 Jahren, die Generalisierungstendenz, indem beinahe die
Hilfte generalisierte hypersynchrone Ausbriiche aufweist. Schon an
Hand des Gesamtmaterials wurde die Generalisierungstendenz als wahr-

L 7sec

% W WWWWW”WWNWWWW

Abb. 23

Abb. 2. E. B. FA: Onkel ms Epilepsie. PA: 0. B. JL: Mit 4 Jahren ein Anfall, dann in groBen, spiter
in kleineren Abstinden Halbseitenkrampfe re., beginnend mit Paraesthesien in dér re. Hand und von
Sprachhemmung begleitet. Mit 6 J. Klinikaufnahme. Normale Befunde bis auf EEG: Diffuse Ab-
normitét, ohne fiir Epilepsie beweisende Zeichen, auch bei Wiederholung im Halbschlaf. Katamnese:
Bei Kontrolle nach 6 Monaten unter Phenobarbital anfallsfrei. EEG (a): Héufige focale spikes
and sharp waves li. zentral. Kontrolle 1 Jahr spiter: Im Verlauf der letzten Monate 2mal
Anfille, eine Serie nachts. Zuckungen nur in den re. Extremititen, nachfolgende Lihmung des re,
Armes. EEG (b): AuBer den focalen spikes li. zentral auch solche zum Teil an Delta-Rhythmen
gekoppelt li. oceipital. AuBerdem paroxysmale Ausbriiche von generalisierten hohen langsamen
Wellen mit unregelmiBig eingelagerten Krampfspitzen. In der Folge trotz vermehrter Medikamente
immer wieder vereinzelte Anfélle
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scheinlich durch die chronische Krankheit bedingt beurteilt. Andererseits
sind Ortswechsel oder Auftreten zusdtzlicher Herde bei urspriinglich
einfachen Foci nach mehr als 1 Jahr nur noch selten zu beobachten. Es
diirfte sich demnach hauptséchlich um Zufallseffekte oder die Wirkung
des Medikamententzuges handeln.
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Abb.2Db

3. Die Hypsarrythmie und langsamen ,,waves and spikes’* konnten nur
an Hand von 20 Féllen verfolgt werden, und wir verfiigen iiber wenige
Kontrollen mit mehr als 2 Jahren Abstand. Dementsprechend kénnen
wir die Entwicklungstendenzen nur vermuten. Die einzigen faBbaren
Korrelationen scheinen darin zu bestehen, dafl im kurzfristigen Verlauf
die Halfte der Fille unverindert bleibt, wihrend spéter eine Tendenz zur
Vermehrung der rhythmischen Komponenten erkennbar ist.
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II1. Die Korrelation zwischen EEG und *linischen Anfillen

Wenn sowoh! die klinischen Anfallstypen als auch die EEG-Befunde
im Laufe der Krankheit so baufig wechseln, ist es von praktischem Inter-
esse, zu erfahren, wie weit die Verdnderungen dieser beiden Manifesta-
tionsformen der Epilepsie parallel gehen, und ob die Korrelation zwischen
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Abb.3a

Abb. 8. M. D. FA: 0. B. PA: Seit dem 9. Monat wochentliche Anfiille: Strecken der Arme, dann
Zackungen von Armen und Gesicht, Cyanose, Inkontinenz; Daver 3—4 niin. Leichter kérperlicher und
starker psychischer Bntwicklungsrlickstand. Mit 13/, Jabren Klinikaufnatime: Neurologiseh o. B.
Kopfamfang 47,5 em. Lufiencephalogramm: ‘Hydrocephalus internug und externus. BEG: Grund-
aktivitit re etwag stirker verlangsamt. Ausbriiche von paroxysmalen hohen Delta~Wellen und
2 Gruppen von generalisierten 8/sec-spikes and waves. Katamnese: Unter Phenobarbital weniger
Anfille. 1 Jahr spiter Kopfumfang 2 em zugenommen. BEG (a): Weniger abnorme Grundalkbivitas,
aber ebenso hiiufig hypersynchrone Potentiale vom centrencephalen Typ. In den folgenden Monaten
noch 2 Anfille, dann keine mehr, aber moglicherweise Absenzen. Schwerer geistiger Ritckstand.
4 Jahre nach Klinikaunfnahme kdrperlich 0. B. Imbezill. BEG (b); Hiufige Ausbriiche von unregel~
miBigen spike and wave-Formationen und einzelne scharfe Abliufe mif generalisierter Verteilung
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beiden in gewissen Stadien oder Altersklassen enger sind, als in andern.
DaB sie allgemein gesehen alles andere als vollstindig sind, ist bekannt.
Man trifft einerseits nicht selten Falle mit aktiver Epilepsie, die sich auch
bei hiufigen Untersuchungen im EEG nicht dulern; anderseits liegen oft
auf Epilepsie hinweisende hirnelektrische Befunde vor, ohne daB eine
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Abb.3b

solche sich je klinisch manifestiert hétte. Noch hiufiger kommen solche
Diskrepanzen voriibergehend vor. Aber auch wenn in der genannten
Beziehung gute Ubereinstimmung herrscht, fehlt diese oft insofern, als
bei klinisch focalen Anféllen die EEG-Storung generalisierten Charakter
hat und umgekehrt, ganz abgesehen von den hiufigen Fillen mit nur teil-
weiser Konkordanz. Wir haben untersucht, wie weit diese beiden Arten
der Korrelation zwischen klinischer und hirnelektrischer Manifestation
von Krankheitsdauer und Alter abhingen: Tab. 5 u. 6 betreffen die erste

Arch, Psychiat. Nervenkr., Bd. 197 40 '
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Fragestellung. Sie enthalten nur jene Fille, welche entweder klinisch oder
elektrisch stumm sind. Angesichts der Auslese des Materials fehlen von
Anfang an klinisch nicht manifeste Epilepsien.

Wir haben zwar versuchsweise 29 Fille ,larvierter Epilepsie” in die
Zusammenstellung integriert, aber die Unterschiede zwischen fritheren
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Abb. 4o

und spéteren Nachkontrollen bleiben bestehen, wenn auch gemildert. s
ist ja auch immer noch ein Auslesefaktor wirksam, da praktisch alle
elektroencephalographisch untersuchten Patienten irgendwelche zentral-
nervisen Storungen aufwiesen.

Tab. 5 gibt Auskunft iber die Korrelation des EEG mit der Krank-
heitsdauer, und zwar im Moment der ersten Untersuchung, bei Kontrollén -
im gleichen Jahr, bei solchen mehr als 1-—3 Jahre nach Beginn der Beob-
achtung, und endlich bei jenen, die noch spiter gemacht worden waren.

40*
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Eine noch weitergehende Unterteilung wiirde zu insignifikanten Werten
fiithren und ist fiir die Fragestellung auch gar nicht nétig. Es ergibt sich
aus der Zusammenstellung, dall die Zahl der Fille, welche sowohl
klinisch als auch bioelektrisch stumm werden, im spéiteren Krankheits-

Tabelle 5. Ubereinstimmung und Diskrepanz der klinischen und hirnelekirischen

Manifestationen
~. Zeitpunkt der weitere i
Untersuchung erste Untersuchungen Unglr;u;)h;ﬁfen Un‘ff:: TEI; gen
Untersuchung innert . e

Rlin.-elektr. Tahresfrist 3. Jahres Jahres
Korrelation % %, % %
Fallzahl . . . . . . . 257 100 217 100 155 1.00‘ 90 100
Keine Anfille

EEG normal . . . . 12 6 5 3 16 18
Anfille EEG unspezif. . 27 11 23 11 15 10 11 12
Anfille EEG normal . 34 13 24 11 9 6 6 7
Keine Anfille

EEG hypersynchron . 15 7 26 17 6 7

Zusammenstellung der zeitweise klinisch larvierten oder/und der hirnelektrisch
stummen Epilepsien in verschiedenen Stadien des Krankheitsverlaufes. Verfahren
bei mehrfachen Kontrollen sinngemif} wie bei Tab. 4.

Tabelle 6. Korrelation von Aktivitdt und Latenz der klinischen und hirnelekirischen
‘ Manifestationen
Dieselben Fille wie Tab. 5; Unterteilung nach Lebensalter

Lebensalter 0—4 { 5—8 9—12 alter
% | % % %
Anzahlder Falle . . . | 200 100 t 159 100 151 100 86 100
Keine Anfille “

EEG normal . . . . 4 2 | 4 3 4 3 9 10
Anfille EEG unspezif. . 27 13 I 17 11+ 11 7 9 10
Anfille EEG normal . 31 15 l 14 9 9 6 4 5
Keine Anfélle ‘

EEG hypersynchron. 7 3 1 8 5 17 1 6 7

verlauf anwichst, was wohl der Therapie zugeschrieben werden darf. Der
Unterschied zwischen Kolonne 2 und 3 ist nicht signifikant. Patienten mit
unspezifisch abnormem EEG sind in den verschiedenen Krankheits-
stadien immer ungefahr gleich viele vertreten. Normale Kurven trotz
- klinjscher Anfille finden sich am haufigsten zu Beginn der Beobachtung,
bei Wiederholungen im gleichen Jahr noch nicht wesentlich seltener,
wohl aber spiter. Anfallsfreiheit bei hypersynchronem EEG- (Abb. 4),
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die im 1. Jahr aus Griinden der Selektion selten ist, nimmt auch nach
lingerer Beobachtungsdauer wieder stark ab. Beide Formen der Diskre-
panz scheinen sich also bei lingerem Verlauf zu vermindern.

In Tab. 6 finden wir dieselben Korrelationen bezogen auf die 4 ver-
schiedenen Altersklassen. Die Werte der 2 Tab. stehen natiirlich in enger
gegenseitiger Beziehung. Man kann aber annehmen, daB eine bestimmte

Tabelle 7. Korrelation zwischen der Art des Anfalls und der hy};ersynchronen

EEG-Stérung
Krapkhelts- Unt hung ‘ Untersuchungen
dauer erste ersue en sue Untersuchungen
Untersuchung 3 alﬁmert‘ des 2. und des 4.—8. Jahres
Anfallsform hresfrist 3. Jahres
-+ 54 33 34 21
Centr. -+ 20 3:1 16 2:1 14 7:1 5 10:1
— 18 17 5 2
-+ 22 20 P21 : i 11
Focal 4 28 2:1 : 21 3:2 6 7:1 2 5:1
— 11 ‘ 13 3 2
-+ 22 14 10 7
BNS =+ 13 3:1 5 7:2 3 5:2 1 7:0
— 8 4 4 0
3 98 67 L 65 39
Total + 61 3:1 42 2:1 23 6:1 8 10:1
— 37 i 34 12 4

Zusammenstellung aller klinisch w#nd hirnelektrisch manifesten Falle. Gule
Korrelation (-): Wenn primér generalisierte Anfille und Absenzen zusammen mit
centrencephalen Potentialformen vorkommen, oder wenn bei focalen Anfillen ein
richtig lokalisierter Herdbefund besteht. Mifige Korrelation (-=): Wenn die Uber-
einstimmung beziiglich Ausbreitung oder Lokalisation der pathologischen Hirn-
potentiale unvollkommen ist. Schlechte Korrelation (—): Bei deutlicher Diskrepanz
von Klinik und EEG. Aus guter und schlechter Korrelation wurde der Quotient
gezogen. Unterteilung in Verlaufsperioden wie in Tab.5 u. 6. Gesonderte Darstellung
der wichtigsten Anfallstypen. Vgl. auch Legende in Tab. 4.

Tendenz in derjenigen Tabelle stirker ausgebildet ist, in welcher der
wirksame Faktor direkter erfat wird. In bezug auf die ginzlich normali-
sierten Fille besteht kein gesicherter Unterschied, obwohl das Ansteigen
der Prozentzahl im spateren Verlauf eher an die Dauer gebunden scheint.
Dies wiirde zur Erklarung durch den Therapieerfolg wohl passen. Die
Abnahme der normalen EEG bei Andauern der klinischen Anfille ist ein
wenig deutlicher mit zunehmendem Alter als mit der lingeren Krank-
heitsdauer. Dies diirfte ein Indiz sein dafiir, daB der Reifungsfaktor mit-
spielt. Allerdings sind die Unterschiede gering und die Verhiltnisse
kehren sich im Erwachsenenalter um, denn positive EEG-Befunde sind
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dann im allgemeinen trotz unverdnderter. Anfallshiufigkeit immer
schwieriger zu erheben. Die klinische Anfallsfreiheit bei hypersynchronem
EEG istin der Beobachtungsperiode 1—3 Jahre nach der 1. Untersuchung
relativ héufiger als in der Altersklasse mit dem hochsten Prozentsatz,
nédmlich mit 9—12 Lebensjahren. Es ist deshalb wahrscheinlich, daB die
Beziehung zum Krankheitsstadium direkter ist, als zum Lebensalter.
Solche Verhiltnisse kénnten z. B. dadurch zustande kommen, daBl die
antikonvulsiven Medikamente in den meisten Féllen die klinischen

Tabelle8. Korrelation der klinischen und hirnelektrischen Manifestationen nach Alter

Lebensalter ‘
0—4 Jahre 5—8 Jahre 9—12 Jahre 13—15 Jahre
Anfallsform
+ 24 43 30 40
Centr. <+ 15 3:2 11 6:1 13 4:1 8 3:1
— 15 7 7 12
+ 10 \ 18 21
Focal o 12 3:1 23 3:1 12 2:1
— 3 6 9
+ 28 7 9 2
BNS -+ 15 5:2 1 7:0 4 3:2 1 2:0
— 11 Lo 6 0
+ 62 68 60 42
Total 4+ 42 2:1 35 5:1 29 3:1 9 7:2
— 29 13 22 12

Bezeichnungen und weitere Erklarungen wie in Tab.7

Manifestationen rascher beeinflussen, wihrend die elektroencephalo-
graphischen erst nach einer Zeitspanne von mindestens einem Jahr
Zeichen der Beeinflussung aufweisen. Allerdings darf nicht vergessen
werden, daBl mehr als ein Faktor mitspielen kann.

Die Korrelation zwischen Anfallstypus und Charakter der hirnelektrischen
Hypersynchronie wird in Tab.7 und 8 dargestelit. Die guten Korre-
lationen werden darin den ausgesprochen schlechten gegeniibergestellt
und dieses Verhiltnis wird dann auf einen einfachen Quotienten reduziert.
Die mittelmiBigen Korrelationen, d. h. die unvollstdndige Uberein-
stimmung der Symptome, sind in der Verhéltniszahl nicht beriicksichtigt,
aber zur Vervollstindigung des Bildes gleichwohl aufgefithrt worden.
Die klinischen Anfallsformen werden auch einzeln dargestellt.

Die guten Korrelationen nehmen mit der Krankheitsdauer zu (Tab. 7),
fiir die focalen Formen allerdings nicht sehr deutlich. Bei den Kontrollen
im 1. Jahr ist die Ubereinstimmung am schlechtesten. Dies ist sicher
nicht nur eine Funktion des Alters, wie Tab. 8 zeigt. Tatsdchlich ist das
Verhiltnis zwar in der jiingsten Altersgruppe am unginstigsten, wobei
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wieder die focalen Anfille eine Ausnahme machen; weitaus am besten
aber ist es in der 5—8 Jahrgruppe. Die focale Gruppe sticht ferner dadurch
hervor, daf im Anfang des Verlaufes bzw. in den jiingeren Altersklassen
die méabigen Korrelationen hiufiger vorkommen als die guten, die
letzteren also i. G. eine Minderzahl darstellen.

Besprechung der Ergebnisse

Wir mochten die Hauptresultate der 3 Abschnitte nochmals hervor-
heben und untereinander in Beziehung bringen. ~

Uberraschend ist vor allem, daB bei Krankheitsbeginu im frihen
Kindesalter die focalen Anfille am meisten zu Remissionen neigen, und
damit zu den gutartigsten zu zéhlen sind, dall aber bei spitem Beginn das
Gegenteil der Fall ist. Die Dammerattacken verhalten sich sehr dhnlich,
was als Indiz fur ihre Verwandtschaft mit den focalen Anféllen i. e. S.
aufgefalBt werden kann. Diese letzteren fallen auBerdem auf durch die
groBte Konstanz wihrend der ganzen Dauer des Leidens. Offenbar gilt
dies aber nur fir die klinischen Manifestationen. Die epileptogenen Foci
im EEG sind im Gegenteil recht inkonstant. (Daher rithren auch die un-
verhdltnismifig seltenen guten Korrelationen zwischen Anfallsart und
Hirnstrombild und die bekannte Unzuverlissigkeit solcher Herdbefunde
im Kindesalter.) Sie dndern sich in zwei Richtungen: Erstens haben sie
die Tendenz, ihre Lokalisation zu wechseln oder gleichzeitig auch an an-
dern Stellen aufzutreten. Dies wird vor allem gefunden bei Kontroll-
untersuchungen, die relativ kurz nacheinander stattfinden, und hat
dementsprechend weder mit dem Lebensalter noch mit der Krankheits-
dauer etwas zu tun. Ein derartiger Focus ist im allgemeinen nicht Aus-
druck einer organischen Herdlasion und wird deshalb von IsLER als
funkiioneller Focus bezeichnet. Es kommt freilich auch vor, daf3 ein Herd
von hypersynchronen Potentialen iiber Jahre konstant lokalisiert bleibt,
ohne dafl ein grob organischer Prozel} jemals nachweisbar wire. Eine
nicht grob deformierende Lésion (Narbe, Gliose usw.) ist jedoch zu Leb-
zeiten nie auszuschlieBen, erst recht nicht, wenn die klinischen Anfille
zum Herdbefund passen.

Die zweite Art der Verdnderung eines epileptogenen Focus besteht im
allmihlichen Uberhandnehmen von generalisierten Ausbriichen. Diese
entwickeln sich besonders hdufig im Verlauf von 2--3 Jahren nach
Krankheitsbeginn, und zwar unabhingig von der Altersklasse. Wir haben
bereits die Vermutung ausgesprochen, dafl diese Erscheinung eine Folge
der wiederholten Anfille sein kénnte. Man kann sich vorstellen, dafl
dadurch sekundire Herde im Hirnstamm verursacht werden und da8 eine
Bahnung fur die generalisierten Entladungen zustande kommt. Der
Vergleich mit den klinischen Verldufen zeigt wiederum, daB bei urspriing-
lich focaler Epilepsie manifeste primér generalisierte Anfille wesentlich
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seltener dazu treten als der hirnelektrischen Generalisierungstendenz
entsprechen wiirde. Es bestehen offenbar zum mindesten graduelle
Unterschiede. Die Existenz einer kausalen organischen Herdldsion ist in
solchen Fillen trotzdem moglich; an Hand unseres Materials ist es uns
nicht moglich zu entscheiden, wie oft dies wirklich zutrifft,

Die centrencephalen Epilepsien werden gewohnlich nach ,,Petit Mal*-
und ,,Grand Mal“-Epilepsien unterschieden, wobei allerdings das gleich-
zeitige Auftreten beider Anfallsformen héufig ist. Die generalisierten
Kriampfe sind wohl nicht immer centrencephalen Ursprungs, sondern
enthalten einige nicht erkannte focal beginnende Anfille, wihrend unter
den Absenzen vielleicht einige verkappte Ddmmerattacken (,,Pseudo-
Absenzen) figurieren. Durch diese unvermeidlichen Fehleinteilungen
werden die Korrelationen eventuell etwas verwischt.

Beziiglich Prognose sind die beiden Unterformen weniger verschieden,
als wir angenommen hétten. Die reinen ,,Petit-Mal“-Epilepsien scheinen
aber in dieser Beziehung eher ungiinstiger zu verlaufen als solche, welche
sich nur in grofen Anfillen &ulern. Das hirnelektrische Korrelat der
Absenzen, die spikes and waves, charakterisiert eine Patientengruppe, bei
der die anfallsfreien Perioden am seltensten vorkommen. Vergleichen wir
diese Resultate mit den von Paar kiirzlich publizierten, dann fallt auf,
dall unsere Prognosen schlechter sind. Wir finden wesentlich weniger
anfallsfreie Patienten und mehr solche, bei denen generalisierte Anfille
dazu kommen. Man muB sich fragen, ob unser Krankengut, das ja aus der
Neurochirurgischen Klinik stammt, eine unginstige Auslese darstelle,
indem Fille, welche schon im Friihstadium therapieresistent sind, auch
im Verlauf refraktir zu bleiben tendieren.

Deutlichere Unterschiede als die Einteilung nach Anfalisformen
ergibt jene nach dem Erkrankungsalter. Die mittlere Altersklasse, mit
Beginn zwischen 5 und 9 Jahren, neigt am meisten zu Remissionen. Die
Zusammengehorigkeit der centrencephalen Anfallstypen zeigt sich auch.
in der Haufigkeit, mit der sie ineinander itbergehen, oder sich gegenseitig
ablosen. Die bekannte Erfahrung, daf eine reine Absenz-Epilepsie
besonders leicht durch grofie Anfille kompliziert wird, kommt auch hier
zum Ausdruck. Die Tendenz der klassischen spikes and waves, wihrend
des Krankheitsverlaufes in unregelmiBige Wellenmuster iiberzugehen,
bildet das hirnelektrische Korrelat dazu.

Uber die Blitz-, Nick- und Salaamkrimpfe konnen wir wenig Zuver-
lassiges aussagen. Die relativ gute Prognose beziiglich Anfille (im Gegen-
satz zur psychischen Entwicklung!) scheint sich zu bestétigen. Der Uber-
gang der andern Félle in chronische Epilepsien vom centrencephalen Typ
deutet sich in der Entwicklung der EEG-Abnormititen durch Zunahme
der rhythmischen Komponenten an.
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Wir miissen noch eine weitere Gegensétzlichkeit zwischen Klinik und
EEG herausstellen: Die anfallsfreien Perioden sind wesentlich haufiger,
als die dauernden Besserungen des EEG-Befundes. Dies spiegelt sich in
der schlechten Korrelation der beiden wider (Tab. 5). Diese Diskrepanz
erscheint im 2.—4. Krankheitsjahr bei weitem am ausgeprigtesten. Man
erhilt den Eindruck, daf} die Normalisierung des EEG einige Jahre hinter
der klinischen Heilung nachhinke.

SchluBbetrachtungen

Es ist nicht der Sinn dieser Arbeit, zu bestimmten SchluBfolgerungen
zu kommen. Wir wollten im wesentlichen unsere Befunde zur Kenntnis
geben, auf die Probleme hinweisen, und Moglichkeiten. andeuten, wie
ihnen auch mit der klinischen Forschung beizukommen ist. Daf wir nur
einen ersten Schritt in dieser Richtung tun konnten, ist klar.

Jeder, der sich vom klinischen und elektroencephalographischen Stand-
punkt aus mit der Epilepsie befaBit, kennt die Imponderabilien, die einer
Untersuchung wie der vorliegenden anhaften. Wir nennen nur die Un-
genauigkeit in der Bestimmung der Anfallsform auf Grund von Angaben
anderer. Problematisch ist auch immer die Einteilung der EEG-Abnormi-
titen, deren verschiedene Arten flielend ineinander iibergehen und wohl
kaum von 2 Autoren gleich getrennt werden. Diese Tatsachen mu man
sich vor Augen halten. Die Korrelationen kénnen nicht zuverlissiger sein,
als die zugrundeliegenden Daten. Daneben haben wir uns mit den spe-
ziellen Schwierigkeiten auseinanderzusetzen, welche durch die Komplex-
heit der Materie verursacht werden: Man mufl annehmen, daB die Ver-
dnderungen der Kklinischen und der hirnelektrischen Symptome, denen
wir nachgegangen sind, verschiedenartige Ursachen haben. Diese aus-
einanderzuhalten, hat als Fernziel der Untersuchungen zu gelten, das
zum Teil noch nicht erreichbar ist. Wir sind lediglich zu gewissen Wahr-
scheinlichkeitsschlissen gekommen, indem wir 2 Arbeitshypothesen zu
Hilfe nahmen: erstens diejenige, dafl ein Symptom, das einerseits mit
dem Lebensalter, anderseits mit der Krankheitsdauer korreliert wird, in
erster Linie von demjenigen Faktor abhingt, mit dem die Korrelation
stérker ist. Zweitens, dafl ein Wechsel im EEG-Befund von einer Unter-
suchung zur andern nur insoweit als dauernde Verdnderung zu werten ist,
als er nach lingeren Intervallen hiufiger gefunden wird, als nach kiirzeren.
Wenn man iiber gentigend viele Kontroll-EEG verfiigen wiirde, die innert
weniger Tage, womdglich zu verschiedenen Tageszeiten und ohne Medi-
kamentenwirkung oder andere zusdtzliche Einfliisse aufgenommen
worden sind, wire diese Trennung der zufélligen von den signifikanten
Anderungen zuverldssiger. Doch pflegt man das EEG nur bei negativen
Resultaten oder bei unklaren Fillen so bald nach dem ersten zu wieder-
holen, und gerade bei den typischen Befunden nur ausnahmsweise.
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Deshalb miissen wir auch die Konftrollen innerhalb Jahresfrist dazu
nehmen, womit der Kontrast zu den lingeren Intervallen zweifellos ab-
geschwicht wird.

Angesichts der vielen Einschrénkungen wird man die Genauigkeit der
mitgeteilten Zahlen nicht zu hoch einschitzen. Einige Resultate und
Zusammenhénge sind aber so eindeutig ausgefallen, daB an ihrer Giiltig-
keit nicht zu zweifeln ist. Damit hoffen wir zur Kenntnis der Entwick-
lungstendenzen, denen die epileptischen Manifestationen unterworfen
sind, einen Beitrag geleistet zu haben.

Zusammenfassung

Ziel der Arbeit war, die Verdnderung der klinischen Anfille und der hirn-
elekirischen Abnormititen im Verlaufe der chronischen Epilepsien zu unter-
suchen.

1. Den Verlauf der Elinischen Manifestationen beobachteten wir an
228 Patienten, die alle vor dem 16. Altersjahr an Epilepsie erkrankt waren,
und die bei spiteren Kontrolluntersuchungen speziell auf diese Frage-
stellung hin exploriert und untersucht worden waren. Die Hauptresultate
waren folgende:

Focale Anfille mit friithem Krankheitsbeginn neigen hiufiger zu Re-
missionen als centrencephale Formen, spil beginnende focale Anfille haben
dagegen selten Remissionen. Die Ddmmerattacken verhalten sich gleich.

Bei den centrencephalen Epilepsien (nach PENFIELD: Primér generali-
sierte Anfille und Absenzen) ist die Prognose in bezug auf Anfallsfreiheit
am besten, wenn das Erkrankungsalter zwischen dem 8. u. 9. Jahre liegt.
Fille mit ausschlieBlich generalisierten Anfillen verlaufen eher giinstiger
als jene mit reinen Absenzen. Patienten mit normalem oder generalisiert
unspezifisch abnormem EEG haben die besten Aussichten. Die focalen
Anfille bleiben im allgemeinen wéhrend Jahren konstant, nur bei 1/,
der Patienten machen sie spater andern Anfallstypen Platz. Die Dimmer-
attacken sind noch hartnickiger, doch gesellen sich spéter leicht andere
epileptische Manifestationen dazu. Die centrencephalen Anfille bleiben
selten wahrend langer Zeit unverdndert, auch sie neigen zu kombiniertem
Auftreten. Besonders oft werden anfiinglich reine Absenzen mit der Zeit
durch generalisierte Anfille kompliziert.

2. Die Entwicklung der EEG-Abnormititen wihrend des Krankheits-
verlaufes verfolgten wir an 263 Kindern unter 16 Jabren, die wegen
chronischer Epilepsie wenigstens 2, meist mehrere EEG-Untersuchungen
hatten. Innerhalb Jahresfrist gefundene Verdnderungen wurden den
spater aufgetretenen gegeniibergestellt. Es ergaben sich dabei folgende
Befunde:

Im Gegensatz zu den klinisch focalen Anfillen sind die hirnelektrischen
epileptogenen Foci rechi inkonstant. Wir unterscheiden 2 Arten der
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Verdnderung: Erstens das Wechseln der Lokalisation, bzw. gleichzeitiges
Auftreten anders gelegener Foci, was bei kurz aufeinander folgenden
EEG-Kontrollen ebenso oft gefunden wird, wie nach langen Intervallen.
Zweitens die Tendenz zum Uberhandnehmen von generalisierten hyper-
synchronen Ausbriichen, die mit langerer Dauer der Krankheit hdufiger
werden.

Die typischen spikes and waves neigen dazu, je ldnger je mehr in un-
regelmifige Wellenmuster tiberzugehen.

Die Hypsarrythmie konnte nur an wenigen Fillen und nicht geniigend
oft iiber mehrere Jahre verfolgt werden. Es scheint jedoch, daB sich mit
der Zeit zunehmend rhythmische Komponenten einlagern.

3. Bei 256 Patienten aus beiden Untersuchungsreihen wurde noch die
Korrelation zwischen Klinik und EEG untersucht. Es zeigte sich, daB Epi-
lepsien, welche sich nur klinisch oder nur im EEG manifestieren, bei
lingerem Krankheitsverlauf seltener werden, letztere wohl ohne
direkten Zusammenhang mit dem Lebensalter.

Die Korrelation zwischen der Art der Anfille und der EEG-Abnormitét
ist im Ganzen enttduschend, am schlechtesten bei den focalen Anfallen.
Bei allen andern Anfallstypen nehmen die guten Korrelationen mit der
Krankheitsdauer zu.

Bei den hirnelektrischen Manifestationen scheint die Generalisierungs-
tendenz stéirker zu sein als bei den klinischen: Epileptogene Foci werden
haufiger durch generalisierte hypersynchrone Ausbriiche abgeldst als
focale Anfille durch primér generalisierte.

Die Normalisierung des EEG folgt im allgemeinen erst einige Jahre nach
dem Eintritt klinischer Anfallsfreiheit.
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