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Inledning

Epilepsi forekommer hos 1/2-1% av befolk-
ningen, vilket innebar att ca 60 000 person-
er i Sverige har epilepsi, varav 10 000 barn.
Varje ar tillkommer epilepsi hos ca 4 500
personer.

Den medicinska behandlingen ar ofta
langvarig och diagnosen har stor halsoeko-
nomisk betydelse pga héga kostnader for
lakemedel och sjukfranvaro. Epilepsi leder
ofta till medicinska och psykosociala konse-
kvenser genom aktivitetsinskrankning och
minskad social delaktighet. Det &r av stor
vikt att epilepsidiagnosen sakerstélls och
att epilepsi- och anfallstyp klassificeras pa
ett adekvat satt, da detta har saval prog-
nostisk som terapeutisk betydelse.

Vardniva
Barn med missténkt epilepsi bor utredas
och behandlas av neuropediater (specialist-
lakare i barnneurologi med barn- och ung-
domshabilitering) eller av barnlidkare i sam-
rad med neuropediater.

Definition »
Epilepsi &r en grupp tillstand som kanne-

tecknas av minst 2 epileptiska anfall som upptratt
spontant. Ett enstaka epileptiskt anfall leder som
regel inte till diagnosen epilepsi, liksom inte heller
anfall provocerade av akut sjukdom eller anfall
med exogen orsak.

Klassifikation av anfall °

Fokala anfall

¢ Fokalt anfall utan medvetandepaverkan

¢ Fokalt anfall med medvetandepaverkan

e Fokalt anfall med utveckling till ett bilateralt
konvulsivt anfall

Generaliserade anfall

(med samtidig start i bada hemisfarerna)
¢ Tonisk-kloniska anfall

e Absenser

o Atypiska absenser

e Myokloniska anfall

¢ Toniska anfall

e Kloniska anfall

e Atoniska anfall

Anfall som inte kan klassificeras

Fo6r vuxna bor den priméra utredningen och
initiering av behandling handlaggas av, el-
ler i samarbete med, neurolog. Den fortsat-
ta uppf6ljningen sker foretridesvis hos neu-
rolog, men dir detta inte 4r mojligt f6ljs pa-
tienten vid invirtesmedicinsk mottagning
eller i primdrvarden. I dessa fall bér neuro-
log konsulteras vid ofullstidndig eller forsam-

Klassifikation av epilepsisyndrom )
Klassifikationen baseras pa etiologiska

faktorer, alder vid insjuknandet, EEG-fynd och
anfallstyp. Exempel pa syndrom ar Wests syndrom
(infantila spasmer) och Lennox-Gastauts syndrom,
absensepilepsi i barndomen och juvenil myo-
klonisk epilepsi.
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Terapirekommendationer - Behandling vid feberkramper

e Kriterier: Feber, generaliserat anfall < 15 minuter f6ljt av snabb aterhamtning.
¢ Vid feberkramp som varar > 4-5 minuter kan diazepam ges rektalt. Dosering: 5 mg vid aldern

3 manader-2 ar, darefter 10 mg.

¢ Vid benagenhet till upprepade feberkramper kan férebyggande behandling ges vid feber > 38,5 °C, i form
av diazepam rektalt 5 mg var 12:e timme, hégst 4 ganger.

Diagnostik 2

Anamnes inklusive anfallsbeskrivning av
oégonvittne

EEG, helst ocksa under sémn, ibland aven
hyperventilation, fotostimulering

Kliniskt status

CT/MRT
* EKG

Differentialdiagnoser

e Akutsymtomatiska anfall vid tillstand som
—Trauma
— Abstinens
— Intoxikation
— Stroke
— Infektion

* Feberkramper hos barn 6 manader till 4 ar

o Icke-epileptiska anfall
- Affektanfall hos barn
- Pavor nocturnus hos barn
—TIA hos vuxna
— Migréan
- Hypoglykemi
- Synkope
- Psykogena eller pseudoepileptiska anfall
- Hyperventilationsattacker
— Panikattacker
- Langt QT-syndrom

Tabell 1. Fynd/symtom vid olika typer av anfall

Fynd/symtom Epileptiskt anfall
EEG ofta +
MR-/CT-fynd ofta +
Provokation -
Hyperventilation -
Blodtrycksfall -
Tungbett ofta +
Postiktal trotthet +
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Koérkort s
¢ En person med epilepsi kan i vissa fall fa
korkortstillstand. For detta kravs lakarintyg
(som regel utfardat av neurolog eller barn-
neurolog).

Kravet for korkort for personbil ar minst

1 &rs anfallsfrihet, med eller utan ldkemedels-
behandling.

EEG far inte visa regelbunden 3 Hz spike and
wave-aktivitet, med eller utan lakemedels-
behandling.

rad anfallskontroll, liksom om biverkningar
av ldkemedelsbehandlingen noteras.

Korkortsfragor, konsekvenser for yrkesli-
vet, graviditet samt avslutande av behand-
ling bor ocksa motivera neurologkontakt. Se
Faktaruta 5 om korkort.

Etiologiska faktorer

Orsaken till den cerebrala funktionsstor-
ning som ger epilepsi dr ofta okédnd. Miss-
bildningar, sjukdomar och skador som invol-
verar hjarnan kan sjilvstandigt, eller i kom-
bination med genetiska faktorer, utgéra
orsaken. Vid flera ”idiopatiska”, ofta godar-
tade, epilepsisyndrom hos barn &r genetiska
faktorer viktigast, medan epilepsi hos vux-
na och #ldre ofta orsakas av tex stroke,
trauma och ibland av tumor.

Konvulsivt synkope Psykogent anfall
+ +
+ +
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Terapirekommendationer - Behandling av tonisk-kloniska anfall och status epilepticus hos vuxna

¢ Under kontroll av andning och blodtryck ges diazepam 0,25 mg/kg kroppsvikt intravendst (inte snabbare &n
5 mg/minut) eller rektalt vid svarigheter att satta nal. Hela diazepammaé&ngden ges dven om anfallet upphor
under pagaende injektion. Dosen kan upprepas efter 5 minuter om anfallet inte har upphért och kombineras
da med fosfenytoin.

¢ Fosfenytoin, 20 mg FE?/kg kroppsvikt, ges intravendst med en hastighet av hogst 150 mg/minut och under 6ver-
vakning av EKG och blodtryck. (En praktisk regel &r att initialt halvera fosfenytoindosen, om patienten redan
behandlas med fenytoin; darefter justera efter akut koncentrationsbestamning.) Alternativ till fosfenytoin ar
fenobarbital 10 mg/kg kroppsvikt eller valproat 20-30 mg/kg kroppsvikt intravendst.

¢ Om status epilepticus inte bryts inom 20 minuter efter avslutad fosfenytoininjektion ska anestesibehandling
inledas utan férdréjning.

¢ Patienten 6verfors till intensivvard for fortsatt vard och EEG-monitorering.

¢ Vid utebliven effekt av diazepam och fosfenytoin ges oftast tiopentalnarkos.

Behandling av tonisk-kloniska anfall och status epilepticus hos barn

Under kontroll av andning och blodtryck ges diazepam 0,25 mg/kg kroppsvikt intravenost (inte snabbare an

2 mg/minut) eller rektalt 0,5-1 mg/kg kroppsvikt, hogst 15 mg.

Om anfallet inte upphor eller aterkommer upprepas dosen tillsammans med fosfenytoin, motsvarande 15 mg
FE?/kg kroppsvikt, intravenést (10 mg FE/kg kroppsvikt om fenytoinbehandling pagar) — ges inte snabbare an

2-3 mg FE/kg kroppsvikt/minut.

Fosfenytoin &r godkant fér barn 5 ar och aldre.

20-30 mg/kg kroppsvikt intravenést.
Vid utebliven effekt ges tiopentalnarkos.

o

Andra symtom och tecken pa cerebral funk-
tionsstorning forekommer hos ca var tredje
person med epilepsi. Kognitiv funktions-
nedsittning, neuropsykiatrisk stérning och
rorelsehinder ar vanliga. Saddana tillaggs-
symtom talar for en mer omfattande bak-
omliggande hjarnskada eller missbildning
an nér epilepsi forekommer isolerat. Epi-
lepsi tillsammans med andra tecken pa
hjarnskada &r ofta svarare att behandla
och har storre benigenhet att kvarsta i
manga ar eller livslangt jaimfort med en-
bart epilepsi.

Akutbehandling av tonisk-
kloniska anfall och status epilepticus

Definitionen av status epilepticus ar pagaen-
de anfallsaktivitet > 30 minuter, alternativt
tvéa eller flera anfall under motsvarande tids-
period utan aterstillt medvetande emellan.
I praktiken ska beslut om behandling fattas
redan efter att anfallet pagatt i 5~10 minu-
ter, eftersom status epilepticus blir svarare
att behandla och risken for bestaende skador
okar ju langre anfallet pagar.

Alla anfallstyper kan ge upphov till status
epilepticus. I praktiken skiljer man mellan

Under infusionen kontrolleras andning, blodtryck och EKG.

Ett alternativ till fosfenytoin ar fenobarbital, 10 mg/kg kroppsvikt, langsamt intravenost eller valproat

. Dosen av fosfenytoin anges som fenytoin-natriumekvivalenter (FE).

e konvulsivt status epilepticus
(tonisk-kloniskt, toniskt, kloniskt)

¢ icke-konvulsivt status epilepticus
(t ex absensstatus, fokalt status med
medvetandepaverkan).

Prognosen vid status epilepticus beror pa etio-
login, behandlingsstrategi och hur snabbt an-
fallet kan brytas. Snabb, effektiv och ag-
gressiv behandling dr darfor viktig liksom
utredning av bakomliggande orsak.

Behandling av tonisk-kloniska anfall och
status epilepticus hos barn respektive vux-
na framgar av Terapirekommendationerna
ovan. Vid anfall i vardagssituationer an-
vinds 1 forsta hand diazepam rektalt eller
midazolam buckalt (Epistatus, for nirva-
rande licenspreparat). For ytterligare be-
handlingsalternativ se Likemedelsverkets
rekommendationer (1).

Profylaktisk behandling

Sedan epilepsidiagnosen sékerstillts och an-
fallsutlésande faktorer i mojligaste man eli-
minerats, paborjas behandling med anti-
epileptika. Personen (eller fordldrarna nér
det giller barn) ska ges fullstindig informa-
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Terapirekommendationer - Olika anfallsformer

Epilepsi/anfallstyp | férsta hand

karbamazepin,
lamotrigin?,

oxkarbazepin?
levetiracetam?

Fokala anfall med eller utan ut-
veckling till ett bilateralt konvul-
sivt anfall

Generaliserade anfall

Tonisk-kloniska anfall valproat,
lamotrigin?

Absenser etosuximid
valproat,
lamotrigin®

Myokloniska anfall valproat

levetiracetam?®

Atoniska och toniska anfall valproat

a. For aldersgranser, se Fass.

tion om diagnos, prognos och behandlingsal-
ternativ samt vara delaktig i beslutet att pa-
borja lidkemedelsbehandling.

Malet med ldkemedelsbehandlingen bor
vara anfallsfrihet, dock inte till priset av bi-
verkningar med mer negativa konsekvenser
4n de anfall som behandlas.

Anfallsframkallande faktorer bor i storsta
mdjliga utstrackning elimineras. Sidana kan
forutom tablettglomska (drabbar de flesta
nagon gang) vara: alkohol, somnbrist, stress,
andra ldkemedel, infektioner, feber och blin-
kande ljus.

Hematologiskt status samt lever- och njur-
funktion bor undersokas infér behandlings-
start och, beroende pa preparatval, efter in-
satt eller fordndrad behandling. Dédremot
finns det inte nagon anledning att rutinmés-
sigt folja dessa parametrar om personen mar
bra. Det &r viktigare att omgaende gora en
kontroll vid symtom eller tecken pa biverk-
ningar. Behandlingsstart gors forsiktigt med
langsam upptitrering av dosen tills man
uppnar effekt eller biverkningsniva. Mal-
séttningen ska alltid vara lagsta effektiva
dos.

Koncentrationsbestdmning av antiepilep-
tika kan vara till hjdlp vid fragestdllningar
som ror interaktioner och bristande f6lj-
samhet samt vid komplex farmakokinetik
som hos fenytoin. For att styra behandling-

Lakemedelsverket
Lakemedelsboken 2011-2012

Enbart som
tilldaggsbehandling

| andra hand
ellerikombination

valproat, gabapentin?®,

topiramat?® pregabalin?
lakosamid?
eslikarbazepin?
zonisamid?

topiramat?, zonisamid?

levetiracetam?®

klonazepam

topiramat?,
klonazepam,
zonisamid?®

rufinamid?

en anvinds effekt pa anfall och tolerabili-
tet, snarare dn antiepileptikakoncentration
och de i Tabell 2, s 971, angivna intervallen
utgor endast riktomraden. Savil anfalls-
kontroll som biverkningar kan finnas bade
under och éver dessa riktomraden.

Preparatval

Valet av antiepileptikum grundar sig inte
enbart pa vilka preparat som har dokumen-
terad effekt mot en viss anfallstyp utan tole-
rabilitet, biverkningsprofil m m maste ocksa
végas in och behandlingen individualiseras
(se Terapirekommendationerna ovan samt
Lakemedelsverkets rekommendationer (1)).
Monoterapi bor efterstrivas (2).

Terapirekommendationerna ovan, base-
ras pa effektivitet, men ocksa pa biverk-
ningsprofil, farmakokinetik och kostnader.

Sarskilda patientgrupper
Barn
Lékemedelsprovningar av antiepileptika
har i huvudsak utférts pa vuxna och nya
medel godkénns dérfor i forsta hand for be-
handling av vuxna. Kunskapen om enskilda
ldkemedels farmakokinetik, effekter och bi-
verkningar hos barn dr sdmre och mycket
av behandlingstraditionen vid epilepsi hos
barn bygger pa beprovad erfarenhet. En
viktig tumregel dr att starta med lag dos



Handlaggning av barnet med epilepsi P

Okomplicerad epilepsi kan utredas och
behandlas av barnlédkare.

Vid utebliven behandlingseffekt inom
6 manader bor neuropediater pa lansniva
konsulteras.

Barn som inte svarat som férvantat pa behand-
lingen inom 2 ar bor remitteras till regionalt
epilepsiteam.

Sma barn med allvarlig epilepsi som hotar att
paverka barnets utveckling bor remitteras
tidigare.

Utsattning av antiepileptika kan 6vervagas efter
2 ars anfallsfrihet, vid behov efter diskussion
med neuropediater.

Interaktioner BN
¢ Forsiktighet maste iakttas vid kombina-
tionsbehandling och vid samtidig behandling
med andra ladkemedel (se Fass for detaljerad
information om interaktioner).

Framfor allt géller detta de enzyminducerande
lakemedlen fenobarbital, fenytoin och karba-
mazepin samt i viss man lamotrigin, topiramat
och oxkarbazepin.

Observera sarskilt interaktion med anti-
koagulantia!

som successivt hgjs. Barn som samtidigt
har andra funktionshinder har ofta stor
kanslighet for antiepileptika och kan fa
oacceptabla biverkningar, inte minst i form
av beteendestorningar och kognitiva pro-
blem. Detta géller dven vid betydligt l4gre
doser 4n de géngse rekommenderade.

Kvinnor
Vid behandling av kvinnor i fertil alder bor
sarskild hénsyn tas vid preparatval. Enzym-
inducerande antiepileptika (se Faktaruta 7
ovan) interagerar med hormonella preven-
tivmedel och kan minska effekten av dessa.
Omvéint kan hormonella preventivmedel
minska nivan av lamotrigin. Radgivning om
preventivmedel bér darfor ges av, eller i
samrad med, gynekolog och neurolog. Kvin-
nor med epilepsi bér om mojligt planera gra-
viditeten, sa att behandlingen kan anpassas.
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Handldaggning av den vuxne med @
epilepsi

Efter anfallsdebut bor patienten ses av eller
samrad ske med en neurolog inom 3 manader.

Om anfallsfrihet inte uppnas, bor remiss skickas
till det regionala epilepsiteamet efter hogst 2 ar
eller nar 2 adekvata behandlingsforsok gjorts.

Utsattning av antiepileptika bor ske i samrad
med neurolog.

Infor en planerad graviditet 4r det onskvart
att kvinnan far diskutera likemedelsbe-
handlingen med neurolog, bade pga risken
for teratogena effekter av vissa antiepilepti-
ka (se Lakemedelsbeskrivningarna nedan)
och eftersom optimal anfallskontroll under
graviditeten ar viktig.

Risken for neuralrorsdefekt hos barnet
okar om den gravida kvinnan behandlas
med valproat. Kvinnor som behandlas med
detta antiepileptikum rekommenderas dér-
for tillskott av folsyra infor planerad gravi-
ditet och under den forsta trimestern. Detta
4r en rekommendation 4ven till andra kvin-
nor som loper okad risk att foda barn med
neuralrorsdefekt.

Under graviditeten bor kvinnan kontrolle-
ras inom specialistmodravard och skétas i
samrad med ansvarig neurolog. Monoterapi
och ldgsta effektiva dosering bor efterstra-
vas. En kvinna med epilepsi bor forlosas un-
der beredskap for generaliserade tonisk-klo-
niska anfall.

Kvinnor med epilepsi kan uppmuntras
att amma da de flesta antiepileptika inte
gar over i brostmjolken i sddan méingd att
barnet riskerar att paverkas allvarligt. Vis-
sa undantag finns och effekten ar inte klar-
lagd for de nyare preparaten. Amningsfra-
gan bor darfor diskuteras med neurolog och
vid amning bor barnet observeras avseende
symtom som sedering och avvikande viktut-
veckling.

Aldre personer
Aldre personer har ofta simre njurfunktion
och sidnkt nedbrytningshastighet av liake-
medel. Detta betyder att de kan fa biverk-
ningar dven vid “normala” doser av antiepi-
leptika. Det ar darfor viktigt att borja med
en lag dos som sedan langsamt okas till ef-
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fekt. Nar det géller fenytoin och karbamaze-
pin bér serumkoncentrationen kontrolleras
for att forhindra for hoga blodkoncentratio-
ner. Interaktioner bor sarskilt uppmérksam-
mas hos aldre, se Faktaruta 7, s 969.

Personer med kognitiv utvecklingsstérning
Ungefar 20% av vuxna och 30% av barn med
epilepsi har en kognitiv utvecklingsstor-
ning. Manga av dessa har d4ven andra neuro-
logiska funktionsnedséttningar eller neuro-
psykiatriska symtom. P4 grund av den bak-
omliggande cerebrala funktionsstérningen
ar det vanligare med likemedelsresistenta
anfall hos dessa personer och epilepsin har
oftare en kronisk karaktédr. Den kognitiva
storningen, som ibland dr kombinerad med
beteendestorningar, gor det svart att bedo-
ma anfallssituationen och eventuella biverk-
ningar av antiepileptika. Det tycks ocksd som
om kénsligheten for biverkningar, i form av
sedation, kognitiva stérningar, ataxi och be-
teendestorning, ar storre i denna grupp.

Samtidig behandling med neuroleptika
och andra ldkemedel som paverkar centrala
nervsystemet dr vanlig. Det krdavs dérfor
storre erfarenhet av epilepsi och mer indivi-
duell anpassning av epilepsibehandlingen
vid samtidig utvecklingsstérning &n nér epi-
lepsi forekommer som enskilt neurologiskt
symtom.

Avslutande av behandling

Ungefir 3 av 4 personer med epilepsi uppnar
langtidsremission och de flesta av dessa kan
avveckla behandlingen med likemedel. Hos
barn brukar man krdva 2 ars anfallsfrihet
innan forsok gors att sdtta ut medicinen och
hos vuxna brukar motsvarande tid anges till
3-5 ar.

Vid vissa epilepsisyndrom, som juvenil
myoklonisk epilepsi, ar aterfallsrisken stor
varfor behandlingstiden som regel bor for-
langas. EEG har begransat varde for beslut-
et att forsoka sétta ut antiepileptika. Risken
for aterfall vid utsattning av behandlingen
ar ca 35% och den ar storst forsta aret efter
seponeringen. Enstaka anfall kan vara ut-
tryck for abstinens och méste inte leda till
att utsédttningen avbryts, men hastigheten i
nedtrappningen kan behova minskas. Be-
handlingen bor saledes inte utsittas abrupt

Lakemedelsverket
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utan successivt under loppet av nagra ma-
nader. Vid behandling med klonazepam el-
ler fenobarbital kan utsidttningsperioden be-
héva forlangas till 6-12 manader.

For den som far epilepsi i vuxen &lder
handlar det oftast om sekundért utlost epi-
lepsi orsakad av en hjdrnskada, cerebrovas-
kulér insult, trauma, tumor eller infektion.
Eftersom dessa tillstand som regel ger upp-
hov till bestdende skador i hjarnviavnaden
ar risken for anfallsrecidiv stor om antiepi-
leptika sidtts ut hos anfallsfria patienter.
Stallningstagande till utsittning av antiepi-
leptika bor darfor ske i samrad med neuro-
log.

Om behandlingen inte hjalper

Trots adekvat diagnostik, val och dosering
av antiepileptika samt god foljsamhet till 14-
kemedelsbehandlingen, kvarstér epilepsian-
fall hos ca 1/4 av dem som behandlas. Det ar
séllan meningsfullt att under flera ar préva
sig igenom ett flertal antiepileptika, enskilt
och i kombination. Det har nédmligen visats
att sannolikheten for meningsfull effekt av
ytterligare ldkemedel dr mycket ldg redan
efter forsok med 2-4 adekvata likemedels-
alternativ.

For dessa patienter bor i stéllet andra be-
handlingsformer overvigas tex epilepsiki-
rurgi, vagusnervstimulering eller ketogen
kost. Samtliga dessa behandlingsalternativ
bor handldggas pa regionsjukhusniva. Pati-
enter vars anfall inte bringas under kon-
troll inom en 2-arsperiod bor saledes remit-
teras till en specialiserad epilepsienhet for
stédllningstagande till kompletterande dia-
gnostik och behandlingsalternativ.

Sma barn med allvarlig epilepsi som hotar
att paverka deras utveckling bor remitteras
tidigare for sidan bedomning.

Lakemedel for
behandling av epilepsi
(i bokstavsordning)
Diazepam
Diazepam tillhér bensodiazepingruppen.
Dess anvéandning bor reserveras for att bry-
ta akuta anfall. Eftersom risken for tole-
ransutveckling dr stor och trotthet 4r en
vanlig biverkning bor detta preparat inte
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Tabell 2. Olika antiepileptika — Dosering (peroralt), riktomrade foér serumkoncentration samt tid till
jamviktskoncentration

Lakemedel Dosering Dosering barn Riktomrade for Tid till
vuxna (mg/kg kropps- serumkoncentra- jamvikts-
(mg/dygn) vikt/dygn)? tion (mikromol/L) koncentration
Diazepam 5-15 Ej aktuell Ej faststallt 1 dag
Eslikarbazepin 800-1 200 Ej aktuell Ej faststallt 4-5 dagar
Etosuximid 500-1 000 20-30 280-700° 7-9 dagar
Felbamat 600-3 600 15-45 Ej faststallt 2-7 dagar
(max 3 600 mg/dygn)
Fenobarbital 50-150 2-5 40-130 ca 3 veckor
Fenytoin 200-400 5-8 40-80 2-4 veckor
Gabapentin 1 200-3 600 25-35 Ej faststallt ca 1dag
Karbamazepin 400-1 200 10-20 20-40 2-4 veckor
Klonazepam 0,5-8 Ej faststalld Ej faststallt 5-10 dagar
Lakosamid 200-400 Ej aktuell Ej faststallt 3 dagar
Lamotrigin 100-600 2-10¢ Ej faststallt ca 5 dagar
Levetiracetam 1 .000-4 000 5-30 Ej faststallt 2 dagar
Nitrazepam 5 Ej faststalld Ej faststallt 1-2 dagar
Oxkarbazepin 600-2 400 8-30 Ej faststallt 2-3 dagar
Pregabalin 150-600 Ej faststalld Ej faststallt 1-2 dagar
Rufinamid 1 800-3 200 Ej faststalld Ej faststallt 2-3 dagar
Topiramat 50-600 Ej faststalld Ej faststallt 4-8 dagar
Valproat 900-2 500 10-40 300-700° 3-4 dagar
Vigabatrin 2 000-3 000 50 Ej faststallt 5 dagar
Zonisamid 100-600 Ej faststalld Ej faststallt ca 13 dagar

a. Observera, aldersangivelser i Fass nar det galler nyare antiepileptika.
b. Oséker klinisk relevans.
c. Observera, lagre doser vid samtidig behandling med valproat.

ges som profylax. Diazepam &r forstahands-
medel vid status epilepticus och ska da ges
parenteralt eller rektalt. Diazepam kan ock-
sa ges vid feberkramper.

Eslikarbazepin kan ges i en dos per dygn.

Etosuximid
Etosuximid anvinds framfor allt till barn
(kapslar ar licenspreparat). Vid behandling

Eslikarbazepin
Eslikarbazepin &r ett oxkarbazepinderivat.
Det ar effektivt mot fokala anfall med eller
utan utveckling till ett bilateralt konvulsivt
anfall. Information saknas om effekt pa an-
dra anfallstyper.

Biverkningarna dr mindre uttalade &@n for
karbamazepin och oxkarbazepin, framfer allt
avseende Overkanslighet och hyponatremi.
D4 preparatet &r nytt 4r biverkningsprofilen
fortfarande ofullsténdigt kénd.

av absenser — den enda indikationen — har
etosuximid battre eller lika god effekt som
valproat (3).

Biverkningarna dr huvudsakligen dosbe-
roende och inkluderar illamaende och and-
ra gastrointestinala symtom, viktminsk-
ning, trotthet och huvudvérk. Utslag fore-
kommer som en séllsynt biverkning.
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Felbamat
Felbamat &r tillgéngligt i Sverige i forsta
hand f6r behandling av patienter med svar-
behandlat Lennox-Gastauts syndrom. Pre-
paratet har flera metaboliter och interage-
rar med manga andra antiepileptika.

Svara biverkningar, som aplastisk anemi
och levernekros, begriansar anvindningen
av felbamat. Patienter som behandlas med
detta preparat maéaste darfor kontrolleras
med avseende pa hematologiska parame-
trar och leverfunktionsprover bor tas var-
annan vecka under hela behandlingen.

Fenobarbital

Fenobarbital dr varldens mest anvénda anti-
epileptikum och dessutom det billigaste.
Detta preparat har pavisad effekt mot fokala
anfall med eller utan utveckling till ett bila-
teralt konvulsivt anfall, men det har nagot
sémre effekt 4n karbamazepin. Fenobarbital
kan ocksa anvindas vid generaliserade to-
nisk-kloniska anfall men har inte visats ha
effekt mot absenser.

Anvindbarheten av fenobarbital ar be-
gransad pga biverkningarna. Det har fortfa-
rande en plats i behandlingen av anfall un-
der nyfoddhetsperioden och av status epilep-
ticus, da det finns for parenteralt bruk. I
speciella fall anvinds det dven till dldre pa-
tienter.

Fenobarbital, som metaboliseras i levern,
har en halveringstid p& 2—6 dygn hos vuxna
och 1-3 dygn hos barn. Toleransutveckling
forekommer, vilket gor att seponering bor
ske langsamt.

Biverkningar, framfor allt trotthet och
somnolens, dr vanliga vid behandling med
fenobarbital. Negativ paverkan pa kognitiva
funktioner, beteendeproblem och hyperakti-
vitet dr biverkningar vanliga hos barn. Ut-
slag ses hos 5-10%, och dven bindvavspaver-
kan som vid Dupuytrens kontraktur och fro-
zen shoulder férekommer.

Fenytoin
Globalt sett &r fenytoin fortfarande ett vik-
tigt antiepileptikum. Det &r effektivt vid fo-
kala anfall med eller utan utveckling till ett
bilateralt konvulsivt anfall. Fenytoin &r
aven verksamt vid generaliserade tonisk-
kloniska anfall, men det har ingen effekt pa
absenser, myokloniska eller atoniska anfall
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och kan ibland forvirra dessa. Trots effek-
ten dr inte fenytoin idag ett forstahands-
preparat pga biverkningar, ogynnsam far-
makokinetik och talrika interaktioner.

Fosfenytoin

Fosfenytoin 4r en "prodrug” till fenytoin och
har ersatt fenytoin nar det géller parente-
ral behandling av status epilepticus eller
nér patienten inte kan ta fenytoin peroralt.
Fosfenytoin 4r mindre kirlretande én feny-
toin. Likemedlet kan ocksa ges intramus-
kulart.

En specifik biverkning &r klada i sam-
band med injektion. Se i 6vrigt fenytoin.

Gabapentin

Gabapentin ar effektivt vid fokala anfall
men inte vid generaliserade anfall. Prepa-
ratet har visats vara mindre effektivt &n
karbamazepin vid fokala anfall, men den
anvinda dosen kan ha varit for 1ag och den
dos som numera anvénds vid epilepsi 4r ho-
gre. Gabapentin bryts inte ner i levern utan
utsondras ofordndrat i urinen, vilket gor
det till ett 1ampligt medel da epilepsi fore-
kommer tillsammans med leversjukdom.

Biverkningarna &ar fa. Viktékning fore-
kommer men inte overkénslighetsreaktio-
ner.

Karbamazepin
Karbamazepin ar ett effektivt och sidkert
forstahandspreparat vid fokala anfall med
eller utan utveckling till ett bilateralt kon-
vulsivt anfall. Det 4&r mindre effektivt mot
generaliserade anfall och det kan framkalla
myokloniska anfall hos predisponerade in-
divider.

Karbamazepin metaboliseras i levern och
oxideras till en aktiv metabolit (epoxid) som
ocksa har antiepileptisk effekt och som kan
bidra till biverkningarna. Karbamazepin in-
ducerar leverenzymer och kan inducera sin
egen metabolism. Serumkoncentrationen ar
déarfor inte stabil forrdn efter ca 3 veckors
behandling och den kan ocksé paverkas av
interaktioner med manga andra likemedel
inklusive andra antiepileptika.

Dosberoende biverkningar &r trotthet, yr-
sel, dubbelseende, ackommodationssvarig-
heter och ataxi. Utslag forekommer hos
2-4%. Hyponatremi dr vanligt men ger sél-



lan symtom om den inte ar uttalad. Lever-
péaverkan forekommer, liksom benmérgspa-
verkan med i sédllsynta fall agranulocytos
och aplastisk anemi.

Klonazepam

Klonazepam ér ett bensodiazepinpreparat.
Det har ett brett antiepileptiskt spektrum,
men det har sitt huvudsakliga anvind-
ningsomrade som andra- eller tredjehands-
medel vid svarbehandlade epilepsisyndrom
hos barn, t ex vid Wests och Lennox-Gas-
tauts syndrom. Klonazepam har pavisad ef-
fekt vid absenser och myokloniska anfall
men kan oka risken for tonisk-kloniska an-
fall. Klonazepam finns dven for parenteralt
bruk och anvinds ocksa vid status epilepti-
cus, framfor allt till barn.

Biverkningar &r vanliga och utgors av
trotthet, beteendeavvikelser samt ataxi och
aggressivitet, vilka begransar anvéndning-
en. Toleransutveckling kan ske och utsétt-
ning av klonazepam medfor hog risk for
abstinensanfall. Seponering bor déarfor ske
mycket langsamt.

Lakosamid

Lakosamid &r ett nyligen registrerat like-
medel som tillaggsbehandling vid fokala
anfall med eller utan utveckling till ett bila-
teralt konvulsivt anfall.

Biverkningarna, som &r dosberoende, ut-
gors mest av yrsel och ostadighet. Lakosa-
mid finns 4ven for parenteralt bruk.

Lamotrigin

Lamotrigin har ett brett spektrum. Det ar
effektivt mot fokala anfall med eller utan
utveckling till ett bilateralt konvulsivt an-
fall samt generaliserade anfall, absenser
och atoniska anfall. Effekten dr mindre sé-
ker mot myokloniska anfall som dven kan
forstéarkas i vissa fall. I kliniska prévningar
ar lamotrigin lika effektivt som karbamaze-
pin vid nydebuterad fokal epilepsi.

Utslag forekommer hos drygt 10% av
patienterna och livshotande tillstand som
Stevens-Johnsons syndrom och toxisk epi-
dermal nekrolys kan utvecklas. Risken kan
minskas genom langsam upptitrering av
dosen med hojning varannan vecka. Andra
biverkningar dr yrsel, dubbelseende, ataxi,
huvudviark och sémnsvarigheter. Valproat
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minskar nedbrytningen av lamotrigin, var-
for en avsevart lagre dos av lamotrigin méste
anviandas om det ges tillsammans med val-
proat. Vanlig vuxendos &r 100-600 mg/dag,
medan dygnsdosen vid samtidig valproat-
behandling dr 100-200 mg/dag.

Levetiracetam
Levetiracetam &r effektivt mot fokala anfall
med eller utan utveckling till ett bilateralt
konvulsivt anfall. Studier har visat att leve-
tiracetam ar effektivt som tilliggsbehand-
ling vid juvenil myoklonisk epilepsi och ge-
neraliserad epilepsi med tonisk-kloniska
anfall. Levetiracetam metaboliseras genom
hydrolys och endast till viss del i levern, vil-
ket 4r gynnsamt vid behandling av epilepsi
i kombination med leversjukdom.

Genom att langsamt titrera upp dosen
kan man undvika trotthet, som annars ar
den vanligaste biverkningen. En reversibel
och dosberoende biverkning ir aggressivi-
tet, 1 synnerhet hos predisponerade indivi-
der. LAingsam upptitrering ar sirskilt viktig
hos barn. Levetiracetam finns &dven for
parenteralt bruk.

Nitrazepam

Nitrazepam &r ytterligare ett bensodiaze-
pinderivat med antikonvulsiv effekt. Det
har stor terapeutisk bredd och lag akut toxi-
citet. Preparatet kan anvindas vid vissa
anfallstyper som myokloniska och atoniska
anfall hos barn samt vid Wests syndrom (in-
fantila spasmer).

De vanligaste biverkningarna &r dasig-
het, ataxi, koncentrationssvarigheter, ag-
gressivitet och hypersalivation. Det sist-
ndmnda kan utgora ett allvarligt problem
hos barn med flerfunktionshinder inklude-
rande andningssvarigheter.

Oxkarbazepin
Oxkarbazepin ar ett derivat av karbamaze-
pin och det metaboliseras snabbt i levern till
en aktiv monohydroximetabolit som &r an-
svarig for effekten. Oxkarbazepin ar effek-
tivt mot fokala anfall med eller utan utveck-
ling till ett bilateralt konvulsivt anfall men
inte mot generaliserade anfall. Liksom kar-
bamazepin kan det forvdarra myokloniska
anfall. Oxkarbazepin kan vara ett forsta-
handsval vid nydebuterad fokal epilepsi.
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Risken for interaktioner med oxkarbazepin
finns, men dr mindre &n for karbamazepin.

Biverkningarna av oxkarbazepin ar av
samma typ som for karbamazepin, men for
det mesta ar de mindre uttalade. Idiosynkra-
tiska hypersensitivitetsreaktioner, som hud-
utslag, dr mindre vanliga 4n vid behandling
med karbamazepin medan hyponatremi ses
oftare.

Pregabalin
Pregabalin &r verksamt vid fokala men inte
vid generaliserade anfall. Det bryts inte ned
ilevern utan utsondras ofordndrat i urinen.
De vanligaste biverkningarna &ar viktok-
ning, yrsel och somnolenms.

Rufinamid

Rufinamid &r ett antiepileptikum med indi-
kationen tillaggsbehandling vid Lennox-
Gastauts syndrom. I kliniska prévningar
har rufinamid visat béast effekt pa toniska
och atoniska anfall (droppattacker). Effek-
ten pa andra anfallstyper &r inte lika 6ver-
tygande.

De vanligaste biverkningarna som har
rapporterats dr huvudvirk, yrsel, trott-
het/somnighet och krikningar. Hudutslag
kan forekomma.

Rufinamid absorberas bast vid samtidigt
matintag. Maximal plasmakoncentration
uppnas efter 6 timmar. Biotillgéngligheten
minskar allteftersom dosen 6kar. Rufina-
mid elimineras i forsta hand via njurarna
men i viss man d4ven genom metabolism,
dock inte via cytokrom 450-systemet eller
som glutationkonjugat. Halveringstiden ar
6-10 timmar vilket betyder att preparatet
behover intas tva ganger per dag.

Stiripentol
Stiripentol dr en GABA-receptoragonist
med ett mycket begrinsat anvindnings-
omrade. Det dr endast indicerat som till-
laggsbehandling vid allvarlig myoklonisk
epilepsi i barndomen (Dravets syndrom).

Topiramat
Topiramat &r ett antiepileptikum med brett
spektrum. Det har visat sig vara effektivt
som monoterapi vid fokal epilepsi samt som
tillaggsbehandling vid generaliserade tonisk-
kloniska anfall och vid Lennox-Gastauts syn-
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drom. Kliniska prévningar har visat att topi-
ramat dven har effekt pa myokloniska anfall
och kan anvindas vid juvenil myoklonisk epi-
lepsi. For att undvika biverkningar rekom-
menderas langsam upptitrering av dosen.

Biverkningarna &r yrsel, trotthet, vikt-
minskning och kognitiv paverkan. Njur-
sten kan uppkomma hos predisponerade
patienter.

Valproat

Valproat har effekt mot alla anfallstyper, dvs
fokala anfall, generaliserade tonisk-kloniska
anfall, absenser, atoniska och myokloniska
anfall. Valproat har rekommenderats som
forstahandsmedel vid generaliserade anfall,
men de kliniska studierna ar fa. Medlet har
visats vara effektivt vid behandling av ab-
senser.

Valproat metaboliseras i levern och kan
minska nedbrytningen av flera lidkemedel,
vilket kan medfora viktiga interaktioner.
Metabolismen av valproat kan i sin tur pa-
skyndas av flera likemedel inklusive andra
antiepileptika. Valproat finns ocksa for pa-
renteralt bruk.

Biverkningarna &r fa men viktiga att kan-
na till. Tremor &r en dosberoende biverk-
ning. Ett fatal fall av 6verkénslighet har
rapporterats. Viktuppgang &ar vanlig. Hos
barn < 3 ar har levertoxicitet med dodlig ut-
gang rapporterats, sédrskilt vid samtidig be-
handling med enzyminducerande antiepi-
leptika. Paverkan pa trombocyter forekom-
mer, liksom okad blédningsrisk. Pankreatit
ar en ovanlig biverkning. Hormonell paver-
kan och 6kad forekomst av polycystiska ova-
rier har rapporterats. Valproat har ocksa
teratogena biverkningar, i synnerhet okar
risken for neuralrérsdefekt.

Vigabatrin

Vigabatrin har god effekt pa fokala anfall,
men har visat sig vara mindre effektivt mot
generaliserade anfall och kan i vissa fall
forviarra framfor allt myokloniska anfall.
Det har en sérskild plats i behandlingen av
Wests syndrom hos barn. Inga kliniskt be-
tydelsefulla interaktioner forekommer.

Biverkningar dr framst trétthet, viktupp-
gang, depression och huvudvirk. Allvarligast
4r att vigabatrin hos ca 30% av patienterna
ger en irreversibel perifer synfiltsinskrank-



ning. Detta har begriansat anvindningen av
preparatet och de patienter som behandlas
med vigabatrin ska var 6:e manad genomga
synfiltskontroll.

Zonisamid

Detta likemedel kan anvindas som till-
laggsbehandling vid fokala anfall med eller
utan utveckling till ett bilateralt konvulsivt
anfall hos vuxna. Zonisamid kan &ven ha ef-
fekt vid generaliserad epilepsi. Det metabo-
liseras i levern med viss risk for interaktio-
ner. Preparatet har yrsel och somnolens
som de vanligaste biverkningarna.
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Preparat’
Antiepileptika

Barbitursyraderivat

Fenobarbital
Fenemal Recip Recip, injektionsvatska 200 mg/ml,
tabletter 15 mg, 50 mg, 100 mg
Fenobarbital APL APL, injektionsvatska 20 mg/ml,
oral 16sning 5 mg/ml

Tiopental
Pentothal Natrium Hospira Nordic, pulver till
injektionsvatska

1. Aktuell information om parallellimporterade
lakemedel och generika kan fas via apotek.

For information om miljomarkning, se kapitlet
Lakemedel i miljén, s 1182, samt www.janusinfo.org
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Hydantoinderivat

Fenytoin
Epanutin Pfizer, kapslar 100 mg
Fenantoin Recip Recip, tabletter 100 mg
Lehydan Nevada Pharma, tabletter 25 mg,
100 mg

Fosfenytoin
Pro-Epanutin Pfizer, injektionsvéatska/koncentrat
till infusionsvatska

Pyrrolidindionderivat

Etosuximid
Suxinutin Pfizer, oral 16sning 50 mg/ml
Petnidan Desitin kapslar 250 mg (licensvara)

Bensodiazepinderivat

Diazepam
Diazepam Desitin Desitin, rektallésning 5 mg,
10 mg
Stesolid Actavis, rektallésning 5 mg, 10 mg,
suppositorier 5 mg, 10 mg, tabletter 2 mg, 5 mg,
10 mg
Stesolid novum Actavis, injektionsvatska 5 mg/ml
Stesolid Rektal Prefill Actavis, rektallosning
5 mg/ml

Klonazepam
Iktorivil Roche, koncentrat och vétska till injek-
tions-/infusionsvatska 1 mg, orala droppar
2,5 mg/ml, tabletter 0,5 mg, 2 mg

Nitrazepam
Apodorm Actavis, tabletter 5 mg
Mogadon Meda, tabletter 5 mg
Nitrazepam Recip Recip, tabletter 2,5 mg, 5 mg

Karboxamidderivat

Eslikarbazepin
Zebinix Eisai, tabletter 800 mg

Karbamazepin
Hermolepsin Orion Pharma, oral suspension
20 mg/ml, tabletter 200 mg
Hermolepsin Retard Orion Pharma, depottablet-
ter 100 mg, 200 mg, 300 mg
Tegretol Novartis, oral suspension 20 mg/ml,
suppositorier 125 mg, 250 mg, tabletter 100 mg,
200 mg, 400 mg
Tegretol Retard Novartis, depottabletter
200 mg, 400 mg
Trimonil Retard Desitin, depottabletter 150 mg,
200 mg, 400 mg

Oxkarbazepin
Trileptal Novartis, oral suspension 60 mg/ml,
tabletter 150 mg, 300 mg, 600 mg

Fettsyraderivat

Valproinsyra (valproat)
Absenor Orion Pharma, enterotabletter 100 mg,
300 mg, 500 mg, orala droppar 200 mg/ml, oral
16sning 60 mg/ml, tabletter 300 mg
Absenor Depot Orion Pharma, depottabletter
300 mg, 500 mg
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Ergenyl sanofi-aventis, enterotabletter 100 mg,

300 mg, 500 mg, orala droppar 200 mg/ml, oral

16sning 60 mg/ml, pulver och véatska till injek-

tionsvatska 400 mg

Ergenyl Retard sanofi-aventis, depotgranulat

dospase 100 mg, 250 mg, 500 mg, 1 000 mg,

depottabletter 300 mg, 500 mg

Orfiril Desitin, enterotabletter 150 mg, 300 mg

Orfiril Long Desitin, depotgranulat 500 mg,

1 000 mg, depotkapslar 150 mg, 300 mg
Vigabatrin

Sabrilex sanofi-aventis, granulat till oral 16sning

500 mg, tabletter 500 mg

Ovriga antiepileptika
Felbamat
Taloxa MSD, oral suspension 120 mg/ml, tablet-
ter 600 mg
Gabapentin
Gabapentin Flera fabrikat, kapslar 100 mg,
300 mg, 400 mg, tabletter 600 mg, 800 mg
Neurontin Pfizer, kapslar 100 mg, 300 mg,
400 mg, tabletter 600 mg, 800 mg
Lakosamid
Vimpat UCB Nordic, tabletter 50 mg, 100 mg,
150 mg, 200 mg, infusionsvatska, 16sning
10 mg/ml, sirap 15 mg/ml
Lamotrigin
Lamictal GlaxoSmithKline, dispergerbara tablet-
ter/tuggtabletter 2 mg, 5 mg, 25 mg, 50 mg,
100 mg, 200 mg, tabletter 25 mg, 50 mg,
100 mg, 200 mg
Lamotrigin Flera fabrikat, dispergerbara
tabletter 5 mg, 25 mg, 50 mg, 100 mg, 200 mg,
tabletter 25 mg, 50 mg, 100 mg, 200 mg
Levetiracetam
Keppra UCB Nordic, oral 16sning 100 mg/ml,
tabletter 250 mg, 500 mg, 750 mg, 1 000 mg,
koncentrat till infusionsvéatska 100 mg/ml
Pregabalin
LYRICA Pfizer, kapslar 25 mg, 50 mg, 75 mg,
100 mg, 150 mg, 225 mg, 300 mg
Rufinamid
Inovelon Eisai, tabletter 100 mg, 200 mg, 400 mg
Stiripentol
Diacomit Desitin, kapslar 250 mg, 500 mg,
pulver till oral suspension 250 mg, 500 mg
Topiramat
Topimax Janssen-Cilag, kapslar 15 mg, tabletter
25 mg, 50 mg, 100 mg, 200 mg
Topiramat Flera fabrikat, tabletter 25 mg,
50 mg, 100 mg, 200 mg
Zonisamid
Zonegran Eisai, kapslar 25 mg, 50 mg, 100 mg
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