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Verlaufsformen kindlicher Epilepsien
mit Spike wave-Absencen *

Von
H. DooSE, E. VOLZKE und D.SCHEFFNER

Mit 5 Textabbildungen

(Eingegangen am 10. August 1965)

Bei einer symptomatologischen Ordnung cerebraler Anfille des
Kindesalters, die klinische und bioelektrische Phénomene in gleicher
Weise beriicksichtigt, lassen sich zwei Hauptgruppen unterscheiden:
Fokal ausgeloste und primér generalisierte oder sogenannte centren-
cephale Anfélle. Diese Gruppierung scheint zunichst der von GASTATT
vorgeschlagenen zu gleichen, unterscheidet sich von ihr jedoch wesent-
lich dadurch, daff die im Kindesalter hiufigen generalisierten Anfille
fokalen Ursprungs wie z. B. bestimmte Formen von grofen Anfillen,
manche Sturzanfille sowie die Blitz-Nick-Salaam-Krimpfe von den
primér generalisierten Anféillen abgetrennt werden. Diese gerade fiir die
kleinen Anfalle wichtige Unterscheidung haben wir an anderer Stelle
besprochen 5.6,

Die priméar generalisierten Anfélle gliedern sich in das Petit mal und
das centrencephale Grand mal. Das Petit mal umfallt myoklonische,
akinetische oder astatische Anfille (nach MaTTHES Zusammenzufassen als
myoklonisch-astatische Anfélle) und Absencen. Jede dieser Anfalls-
typen kommt als Symptom verschiedener Epilepsieformen zur Beob-
achtung.

Die Wichtigkeit einer Unterscheidung zwischen symptomatologischer
und nosologischer Klassifizierung epileptischer KErscheinungen wird
besonders deutlich am Beispiel der Absencen. Hier werden bei dem viel-
fach iiblichen synonymen Gebrauch der Termini ,,Absencen‘’, ,,Petit
mal®, Pyknolepsie® filschlich Krankheitsbilder zusammengefa8t, die in
der Anfallssymptomatik gleich oder &hnlich, hinsichtlich weiterer
Kriterien aber different sind und einer gegenseitigen Abgrenzung be-
dirfen. Die spike wave-Absence stellt lediglich ein Symptom, also eine
bestimmte Reaktionsform centrencephalen Typs dar, die bei nosologisch
differenten Epilepsieformen vorkommen kann. Die Erorterung dieser
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verschiedenen Verlaufsformen ist die Aufgabe der vorliegenden Unter-
suchung.

In den letzten Jahrzehnten wurden zahlreiche Erhebungen iiber den Verlauf
von Absence-Epilepsien vorgelegt*. Diese Untersuchungen zeigten iibereinstim-
mend, da8 die Prognose der sogenannten pyknoleptischen Absencen durchaus nicht
so glinstig ist, wie frither angenommen. Bei 30—70%/, der Kranken wurde eine
Komplikation des Petit mal durch groBe Anfélle gefunden.

Die Ergebnisse der Untersuchungen waren um so ungiinstiger, je linger die aus-
gewerteten Krankheitsverldufe waren. Leider liegen Erhebungen an groBen Kol-
lektiven, die vollstindig und auslesefrei klinisch und elektrencephalographisch bis
mindestens zum 25. Lebensjahr verfolgt werden konnten, nicht vor. Denn auch in
den zitierten umfangreichen Untersuchungen konnte jeweils nur ein Teil des
Kollektivs bis in das 3. Lebensjahrzehnt verfolgt werden. Die Zusammensetzung
des verbleibenden Restkollektivs wird aber nach eigenen diesbeziiglichen Unter-
suchungen®® in uniibersehbarer Weise von Auslesefaktoren bestimmt. Heute wird
vor allem deswegen kein kiares Bild von dem spontanen Verlauf der sogenannten
pyknoleptischen Absencen mehr zu gewinnen sein, da die Mehrzahl der Fille friih-
zeitig und regelméfBig antikonvulsiv behandelt wird.

A. Krankengut und Untersuchungsmethoden

Unsere Untersuchungen betreffen 149 Kinder (75 Mddchen, 74 Knaben),
bei denen zu irgendeinem Zeitpunkt des epileptischen Leidens Absencen beobachtet
wurden. Die Natur des Anfallsgeschehens lieB sich in jedem Fall durch den Nachweis
des typischen bilateral-synchronen spike wave-Musters sichern.

Die Patienten wurden bis auf wenige Ausnahmen mindestens einmal stationdr
untersucht und standen im {ibrigen mit wechselnder RegelmifBligkeit in der Kon-
trolle unserer Anfallsambulanz.

Linge der Krankheitsverliufe: 1—3 Jahre 22%,, 4—6 Jahre 20%,, 7—9 Jahre
239/, 10-—15 Jahre 27°/,, 16—21 Jahre 8°%/,.

Linge der Beobachtungszeit: 1—3 Jahre 35°,, 4—6 Jahre 24°/,, 7—9 Jahre
24°/y, 10—15 Jahre 17°),.

Alter der Patienten bei der letzten Untersuchung: 1—5 Jahre 120/, 6—10 Jahre
29%,, 11—15 Jahre 32°/,, 16—20 Jahre 23°%),, ilter als 20 Jahre 4°/,.

Bei den 149 Kindern wurden insgesamt 1704 EEG-Ableitungen vorgenommen
(bis 1952 Schwarzer-4-Kanal-Elektroencephalograph, spiter 8-Kanal-Gerdt der
gleichen Firma). Die Ableitungen erfolgten bipolar und gegen die Ohrelektroden
(,,unipolar®). Wenn méglich, wurde 8—5 min hyperventiliert und iiberwiegend
mindestens einmal photostimuliert. Die Auswertung der klinischen und elektrence-
phalographischen Befunde erfolgte mittels IBM-Karten und Maschinentabellen®.

B. Eigene Untersuchungen
1. Klinische Symptomatologie

Das klinische Bild der Absencen ist in einer groBen Zahl von Einzelarbeiten
und Monographien ausfiihrlich beschrieben worden. Unter Hinweis auf die um-
fassenden Darstellungen von JaNZ, GARSCHE, BAMBERGER u. MATTHES u. a. geben
wir im folgenden nur eine kurze Ubersicht. Wir verzichten bewuBt auf eine de-
taillierte statistische Symptomanalyse. Sie wird nur zu reprasentativen Ergebnissen
fithren konnen, wenn eine grofie Anzahl von Anfillen nach dem gleichen Schema,
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méglichst anhand von Filmaufnahmen, analysiert wird. Die Notwendigkeit eines
solchen Vorgehens wird deutlich an den auBerordentlich differenten Literatur-
angaben iber die Hiufigkeit einzelner Anfallszeichen, z. B. der Automatismen®.

Das Kernsymptom der Absence ist die ohne Vorboten und Aura unvermittelt
einsetzende BewuBtseinspause von 3—40 sec Dauer. Anfille von weniger als 3 sec
sind meistens nur im EEG faffbar. Das BewuBtsein kehrt mit Ende der Absence
unvermittelt wieder. Postparoxymale Erscheinungen fehlen.

Die Patienten kénnen wihrend der Absence in der Regel weder in irgendeiner
Form auf d4uflere Reize reagieren noch die Vorginge in der Umgebung wahrnehmen.
Die vor dem Anfall ausgefithrte Tétigkeit wird wihrend der Absence meistens
unterbrochen. Nur Bewegungen automatischen Charakters wie Gehen, Radfahren
und anderes werden gelegentlich wahrend des Anfalls fortgefithrt, wobei aber der
Bewegungsablauf seine natiirliche Harmonie verliert und automatenhaften Charak-
ter erhilt.

Hiufig sind die Absencen mit mehr oder weniger diskreten motorischen Erschei-
nungen ausgestaltet. Dabei stehen Bewegungen in der Sagittalebene des Korpers im
Vordergrund: Ruckartige Aufwirtsbewegungen der Bulbi, Riickwirtsneigung des
Kopfes (,,Retropulsiv-Petit mal* nach Jawz), thythmische Zuckungen einzelner oder
mehrerer Muskelgruppen, vor allem der Augenlider, der Schultern und Arme. Die
Zuckungen haben iiberwiegend eine geringe Bewegungsamplitude. Die Arme werden
dabei oft etwas gebeugt und leicht angehoben. Es bestehen flieBende Uberginge zu
myoklonieartigen ,,Jmpulsionen®, wie sie fir das Impulsiv-Petit mal (Janz) des
Jugendlichen typisch sind. Seltener sind Absencen, bei denen die Riickwértsneigung
des Kopfes und Oberkorpers so ausgeprigt und die Muskelzuckungen so heftig sind,
dafl der Patient nach hinten umstiirzt. Oft wird die durch eine Riickwirtsbeugung
von Kopf und. Oberkorper entstehende Schwerpunktverlagerung durch einige
rickwiirtsgerichtete Schritte aufgefangen (nur fiir dieses mittelbare Anfallssymptom
sollte die Bezeichnung ,,Retropulsion® benutzt werden). Seltener als eine Riick-
wirtsneigung des Korpers ist eine Beugebewegung nach vorne. Bei einzelnen Kin-
dern kommt es im Beginn der Absence zu einem Tonusverlust mit Hinstiirzen.
Sofern die Absence dabei kurz ist, ist der Ubergang zum akinetischen Anfall
flieBend 8.

Bei zahlreichen Kindern werden wihrend der Absence Automatismen beob-
achtet: Schlucken, Kauen, Lecken, Schmatzen, Nesteln, Zupfen mit den Hénden,
Treten und Scharren mit den Fiilen. Vom klinischen Bild her kann die differential-
diagnostische Abgrenzung gegen psychomotorische Dimmerattacken bei solchen
Anfallsbildern schwierig oder unmdoglich sein. Dasselbe gilt fiir die sehr seltenen
Fille, in denen die spike wave-Absence durch eine Aura eingeleitet wird oder durch
andere Herdsymptome, z. B. Adversivbewegungen und anderes ausgestaltet ist.
Wir sind an anderer Stelle auf diese Anfallsformen ausfithrlich eingegangen?®.

Nicht selten werden wihrend der Absence vegetative Zeichen wie Errdten,
Erblassen, selten fleckférmige Exantheme und anderes beobachtet. Objektive
Untersuchungen der vegetativen Reaktionen wurden von JUuNG und spiter von
zahlreichen anderen Autoren'l:24.2% u. a. durchgefiihrt.

In vielen Fillen kann die Absence durch gesteigerte Aufmerksamkeit und
sensorische Reize blockiert werden2-%7. Beziiglich spezieller Untersuchungen iiber
die Aktivititslage bzw. den BewuBtseinszustand vor und wihrend der Absence sei
auf die Arbeiten von Juwa (1939), ScEwas (1941), LEEMANN (1963) u. a. ver-
wiesen.

Die Absencen kénnen sich zu Stunden oder gar Tage dauvernden Staten hiufen
(Absence-Status oder Dimmerzustand mit Petit mal-EEG). Ausfihrliche Schil-
derungen wurden von (GARSCHE, BAMBERGER u. MATTHES, BRIDGE u. a. gegeben.
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BAMBERGER u. MarTHES fanden Petit mal-Staten in 209/, Briper in 159, der
Fille. Wir selbst sahen bei 18 von 149 Fillen (12°/;) einzelne oder wiederholte
Absence-Staten. Bei 16 dieser 18 Patienten bestand neben Absencen ein Grand mal.

I1. Atiologie

Bei 40 von 145 Patienten fanden sich anamnestische Verdachts-
momente fiir eine cerebrale Schidigung bzw. eindeutige Zeichen eines
Hirnschadens. Als sicher geschddigt diirfen 19 Kinder mit einer ver-
zogerten frithkindlichen Entwicklung gelten. Fiir Storungen von Schwan.-
gerschaft, Geburt und perinataler Phase ist die Frage einer kausalen
Bezichung zum spéteren Anfallsleiden nur schwer zu kliren, wenn andere
klinische Zeichen eines

Hirnschadens fehlen. Tabelle. Mogliche dtiologische Falktoren bei 149 Kin-

Das gleiche gilt fir dern mit Absencen
leichte  Hirntraumen, Die Prozentzahlen beziehen sich jeweils auf die
Frithgeborenheit  (die Fille mit ausreichend genauen Angaben
Zahl von 4 Frithgebur- Falle | 9,
ten liegt im Norm- ol o fekomo Lkt . oo
. o11s chwangerschaftskomplikationen ,
bereich), Zwillingsge- Frithgeborene 4 2.8
burten und anderes.  zZwilnge 3 1 20
Hervorzuheben ist, dall  Geburtskomplikationen 9 6,2
die vielfach zitierte Weitere perinatale Storungen 3 2,8
CHURCHILL, Entwicklungsverzogerung 19 | 13,2
Angabe von Cerebrale Vorkrankheiten 13 | 9,0

SteiBlagengeburtenseien
bei Kindern mit spike
wave-Absencen besonders hdufig, sich in unserem Krankengut nicht
bestétigte. Trotz mehrfach wiederholter und schlieBlich schriftlicher
Befragung der Eltern fanden wir nur in 4 von 149 Fillen eine Becken-
endlagengeburt.

Die Geburtenordnungszahl unserer Patienten zeigte ebenso wie das
Gebaralter der Mitter eine normale Verteilung (Vergleich mit den
Angaben des Statistischen Landesamtes Schleswig-Holstein). Die von
Hertorr u. Mitarb. gefundene iiberzufillige Haufung von sogenannten
alten Erstgebirenden konnten wir also nicht bestatigen. Frithkindliche
Infektkrampfe fanden wir in 9 Féllen. Es liegt ndher, in ihnen die
Erstmanifestation der Epilepsie als ihre Ursache zu sehen. — Uber die
Handigkeit erhielten wir in 106 Féllen sichere Angaben: 93 Rechts-
hénder, 8 Linkshdnder, 5 Kinder, die zundchst linkshdndig waren und
spater umlernten. Eine auffallende Héufung von Linkshindigkeit
besteht demnach nicht.

Pneumencephalographische Untersuchungen fithrten in der Ur-
sachenforschung nicht wesentlich weiter. Wir fanden in 11 von 43 Pneum-
encephalogrammen pathologische Befunde in Form von Seitenasymme-
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trien und allgemeiner Ventrikelerweiterung, ohne daB in diesen Féllen
stets weitere Zeichen einer organischen Hirnschidigung bestanden.

Insgesamt ist das Ergebnis der Erhebungen wenig aufschluBreich.
Wir finden neben einer Zahl sicher geschidigter Kinder lediglich viel-
faltige Verdachtsmomente, dabei nur vereinzelt eindeutige Zusammen-
hénge.

Auch bei Vorliegen ausgeprigter Cerebralschiden méochten wir mit
der Annahme einer unmittelbaren kausalen Beziehung sehr zuriick-
haltend sein. Wir haben an anderer Stelle mehrfach diskutiert, daB bei
spike wave-Epilepsien nach dem derzeitigen Wissensstand organischen
Schadensmechanismen wahrscheinlich nur die Bedeutung von Reali-
sationsfaktoren fiir eine anlagebedingte Bereitschaft zukommt. GasTavT
neigt bei der Deutung von Absence-Epilepsien nach Hemiconvulsion-
Hemiplegie-Epilepsie-Syndrom, wie wir sie unter unseren Patienten
auch beobachteten, zur gleichen Auffassung.

I11. Hereditire Faktoren

Uber eine hereditire Belastung mit Krampfleiden bei Kindern mit
Absencen finden sich in der Literatur sehr unterschiedliche Angaben. Die
Werte liegen zwischen 10 und 409/,%:32:39.% y a. Die Ergebnisse der
einzelnen Autoren sind indessen zum Teil nicht vergleichbar, da der
Umfang des untersuchten Erbumkreises nicht angegeben oder unter-
schiedlich festgelegt wurde.

Wir fanden in der engeren Familie (Geschwister, Eltern, Eltern-
geschwister und Groleltern) 17,2/, Epilepsien, 8,1°%, Occasionskrimpfe.
Die weitere Familie bezogen wir nicht in die Betrachtung ein, da der
erfafite Personenkreis nicht sicher festzulegen war.

Neue Gesichtspunkte fiir die Erforschung der Erblichkeitsverhilt-
nisse bei der centrencephalen Epilepsie werden sich aus Befragungen der
Familie sicherlich nicht ergeben, sondern nur aus systematischen
elektrencephalographischen Untersuchungen des Erbumkreises zu ge-
winnen sein. Es sei auf die vielfach zitierten Untersuchungen wvon
MzrrrAKOS u. METRAKOS verwiesen, die den Weg zu einem noch un-
ibersehbaren — und wie eigene Untersuchungen bereits zeigen —, offen-
bar sehr komplizierten Fragenkomplex eroffnen.

IV. Verlaufsbeobachtungen

Die Morbiditatskurve fiir Absencen zeigt auch in unserem Kollektiv
das typische Maximum zwischen dem 4. und 7. Lebensjahr (Abb.1a). Tm
9. Lebensjahr findet sich ein Tiefpunkt, dem ein zweiter niedrigerer Gipfel
folgt. Eine Médchenwendigkeit des Symptoms 146t sich statistisch nur
fur Falle sichern, die im 6. und 7. Lebensjahr erkranken (30 Madchen,
14 Knaben, p < 0,05), in den iibrigen Altersklassen sind die Geschlechter



Verlauf kindlicher Absence-Epilepsien 399

etwa gleich betroffen. Andere Verhédltnisse ergeben sich, wenn man den
Zeitpunkt des ersten cerebralen Anfalls (Absence oder Grand mal), also
den Beginn des epileptischen Leidens, beriicksichtigt (Abb.1Db). Die
Kurve ist etwas breitbasiger, 148t aber auch jetzt eine Zweigipfligkeit
erkennen. Es sind nunmehr eindeutigere Beziehungen zwischen Er-
krankungsalter und Geschlecht zu erkennen: Im 1.—4. Lebensjahr er-
kranken Knaben signifikant haufiger als Midchen (31 bzw. 16, p << 0,05),
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Abb. 1. a Manifestationsalter fiir Absencen (149 Kinder, zweimal keine Angaben); b Manifestations-
alter fiir ersten cerebralen Anfall (Grand mal oder Absence, 149 Kinder)
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im 5. Lebensjahr zu gleichen Teilen, im 6. und 7. Lebensjahr mehr
Miédchen als Xnaben (28 bzw. 10, p << 0,01). Im Bereich des zweiten
Maximums der Kurve findet sich eine gleichmifBige Beteiligung von
Knaben und Midchen.

Die Zweigipfligkeit der Kurven und der Wechsel der Geschlechts-
gebundenheit mit dem Erkrankungsalter lassen vermuten, daB sich in
diesen summarischen Kurven mehrere Verteilungen verbergen, die unter-
schiedlichen Verlaufsformen der Krankheit entsprechen kénnten.

Fiir entsprechende Analysen werden besonders jene Fille geeignet
sein, die nicht sofort behandelt wurden, also z. B. schon wegen eines
sekundéren Grand mal zur Untersuchung kamen. Patienten, die bereits
nach den ersten Absencen untersucht wurden und rasch, konsequent und
mit Erfolg behandelt wurden, konnen hinsichtlich spezieller Verlaufs-
charakteristika nicht beurteilt werden, da sich die Therapie in nicht
iibersehbarer Form auf den Krankheitsablauf auswirkt. Es wird daher

27%
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zunichst versucht, anhand von 82 Fillen unseres Kollektivs, die an
kleinen und groBen Anfillen litten, ein Bild von den Verlaufsformen der
Erkrankung zu gewinnen.

a) Grand mal-Petit mal-Epilepsien. In Abb.2 ist das Erkrankungs-
alter fiir grofie Anfille bei 82 Fallen (47 Knaben, 35 Mddchen) mit einer
gemischten Kpilepsie angegeben. Die Verteilung zeigt eine deutliche
Zweigipfligkeit. Das erste Maximum liegt zwischen dem 1. und 7. Lebens-
jahr und betrifft ganz iiberwiegend Knaben (30 Knaben, 11 Médchen,
p << 0,01). Zwischen dem 8. und 20. Lebensjahr sind Médchen etwas
hgufiger betroffen als Knaben (24 Méidchen, 17 Knaben, kein gesicherter
Unterschied).
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Abb. 2, Manifestationsalter fiir erstes Grand mal bei 82 Kindern (473, 359)

Der zweigipfligen Morbiditatskurve fiir grofle Anfille liegen zwei
Verteilungen zugrunde: a) Félile, bei denen die Epilepsie iiberwiegend im
Kleinkindesalter durch groBe Anfille eingeleitet wird, und b) Patienten,
bei denen die grofien Anfille nach meistens mehrjibrigem Intervall im
spaten Schulalter und in der Pubertit den kleinen Anféllen folgen.

Verlaufstyp A. 47 Kinder (34 Knaben, 13 Mddchen), Krankheits-
beginn mit Grand mal. Wesentliche Charalkteristica dieses Verlaufstyps
sind aus Abb.3a zu ersehen: Krankheitsbeginn iiberwiegend (70%/y) in
den ersten 5 Lebensjahren; das Maximum der Morbiditét liegt dabei im
2.—3. Lebensjahr. Knaben sind sehr viel hdufiger betroffen als Madchen
(im 1.—7. Lebensjahr 28 Knaben und 10 Médchen, p < 0,01). Absencen
treten je nach Erkrankungsalter gleichzeitig oder nach mehrjéhrigem
Intervall, insgesamt aber in dem fiir Absencen typischen Manifestations-
alter (siehe Abb.1a) hinzu. Nur bei 3 Kindern folgten die Absencen den
groBen Anfillen erst nach 10—12jahrigem Intervall, offenbar provoziert
durch eine Therapie des Grand mal.

Von den in der frithen Kindheit an grofen Anfillen erkrankenden
Patienten lassen sich jene abgrenzen, die erst in der Pripubertdt und
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Pubertit ein Grand mal und meistens nach kurzer Zeit zusétzlich
Absencen bekommen. Diese 9 Fille bleiben zunichst unberiicksichtigt
und werden unten in anderem Zusammenhang besprochen (siehe S. 407).

Die frithkindlichen Grand mal-Petit mal-Epilepsien sind durch eine
Reihe besonderer Merkmale ausgezeichnet: Haufig (in 12 von 38 Fillen)
werden neben oder vor den ersten Absencen andere Formen von kleinen
Anfillen beobachtet: myoklonische, astatische (akinetische) oder
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Abb. 33 und b, Manifestation von Grand mal (e—d, 0—9) und Petit mal (x—d, x—2). a Erkran-
kungsbeginn mit Grand mal (47 Fille, 344, 139); b Erkrankungsbeginn mit Petit mal (85 Fille,
14 3,219

myoklonisch-astatische Anfille. Daneben kommen Anfallsformen sehr
polymorpher Symptomatik zur Beobachtung: Absencen mit Myo-
klonien, mit Tonusverlust oder beiden Symptomen. Im einzelnen wurden
diese Kombinationsformen verschiedener Anfallstypen an anderer Stelle
besprochen®®. Neben atypischen Anfallsbildern sieht man aber auch
Anfille mit den sehr charakteristischen ,,retropulsiven’ Bewegungen.

Fir die Mehrzahl der friithkindlichen Grand mal-Epilepsien, in deren
Verlauf Absencen vorkommen, gilt, daB der gesamte Krankheitsverlauf
durch die groBe Grand mal-Bereitschaft geprdgt wird. Die Absencen
treten iiberwiegend nicht pyknoleptisch, sondern als akzessorisches
Merkmal auf. Nur in 6 Fillen bildete das Grand mal den Auftakt zu
einem Absenceleiden pyknoleptischen Charakters.
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Abb.4 a—d. EREG-Kurven von 4 Geschwistern, von deneu 2 (b und d) an kurzen Absencen, zum Teil

mit myoklonisch-astatischen Symptomen leiden, — Bei allen Kindern paroxysmal bilateral-synchrone

spike wave. Besonders in den Kurven a, b und 4 auffallend rhythmisierte Theta-Aktivitit. a 8. G.,

2 J. 5 Mon. alt, EEG-Nv. 1104/65; b G.G., 4 J. 5 Mon. alt, EEG-Nr. 946/65; c C.G., 6 J. 1 Mon. als,
EEG-Nr. 1099/65; d K.G., 9 J. 2 Mon. alt, EEG-NT. 945/65
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Zeichen einer Entwicklungsstorung vor Beginn der Epilepsie finden
sich bei diesen Kindern auffallend hiufig, wenn auch nicht statistisch
signifikant ofter als im Restkollektiv (24°/, gegeniiber 9°%/,, p > 0,05).
Im klinischen Bild sind bei diesen gemischten Epilepsien haufiger als bei
Kindern mit nur kleinen Anfillen Herdzeichen festzustellen (379/,
gegeniiber 7%/, p <C 0,01). In fast 309/, der Fille tritt im Verlauf des
Anfallsleidens ein dementieller Verfall ein. Dabei entsteht zumindest der
Eindruck, daB allein langdauernde Staten von myoklonisch-astatischen
Anfillen beim Kleinkind zu einer Demenz fithren kénnen, wihrend dies
fiir die Absence-Staten ilterer Kinder nicht bekannt ist. Bei 369/, der
Kinder — signifikant hiufiger als bei anderen Verlaufsformen — besteht
bei der letzten Untersuchung eine erhebliche Intelligenzminderung
(Schulunfihigkeit oder Hilfsschulbediirftigkeit). Es findet sich hier also
ein ganz anderes Bild als bei den Absence-Epilepsien des Schulalters
(siche 8. 405).

Das EEG zeichnet sich bei den geschilderten Féllen durch einige
Besonderheiten aus: Die spike wave-Paroxysmen sind in der Regel kurz,
wenig klar gegliedert, die einzelnen spike wave-Komplexe deformiert,
irregulir, ihre Frequenz niedriger als bei dlteren Kindern (Abb.4a—d).
In 399/, der Fille (gegeniiber nur 8°/, im Restkollektiv, p << 0,05) finden
wir im Intervall- EEG abnorme Theta-Rhythmen, wie sie auch fiir andere
Formen von friithkindlichen centrencephalen Epilepsien charakteristisch
sind 510, s wurden dabei nur sehr ausgepriagte Theta-Rhythmen ge-
wertet. Die Theta-Rhythmen zeigen wéhrend der Kindheit eine Zu-
nahme der Frequenz von 4—5/sec auf 6—7/sec. Typische Verdnderungen
bieten die in Abb.4a—d gezeigten Kurven von vier Geschwistern.

Die Therapie bereitet bei den frithkindlichen gemischten Epilepsien
haufig groBe Schwierigkeiten. Succinimide und Oxazolidine sind oft
unwirksam. Wir haben mehrfach Besserungen erst durch Anwendung von
Nebennierenrindenhormonen bzw. ACTH. erzielt.

Verlaufstyp B. 35 Patienten (14 Knaben, 21 Mddchen). Krankheits-
beginn mit Absencen. Die Abb.3b zeigt deutlich, dab sich dieser Verlaufs-
typ wesentlich von dem zuvor besprochenen unterscheidet. Cha-
rakteristisch ist Krankheitsbeginn mit Absencen iiberwiegend im
5.—7. Lebensjahr. Das jlingste Kind unserer Serie mit eindeutigen,
elektrencephalographisch gesicherten Absencen ist 1!/, Jahr alt. Auch in
dieser Gruppe =zeigt die Morbiditdtskurve ecine angedeutete Zwei-
gipfligkeit. Sie fallt bis zum 9. Lebensjahr, um sich dann erneut zu einem
Gipfel zu erheben. Diese um das 10. Lebensjahr herum erkrankten
Kinder werden unten gesondert besprochen (siche S.407). — In der
Mehrzah! der Fille beginnt die Krankheit im sogenannten ,,Pyknolepsie-
alter‘. Im Gegensatz zum oben besprochenen Verlaufstyp sind Madchen
etwas (nicht signifikant) hdufiger betroffen als Knaben. Die Krankheits-
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bilder tragen zunédchst iberwiegend pyknoleptischen Charakter. Eine
Kombination mit einem myoklonisch-astatischen Petit mal wird in
dieser Gruppe nur einmal beobachtet. Zeichen einer primiren Ent-
wicklungsverzogerung finden sich im Gegensatz zum vorher besprochenen
Verlaufstyp selten (einmal unter 35 Kindern). Die groBen Anfille folgen
den Absencen iiberwiegend nach mehrjihriger Latenz mit einem deut-
lichen Maximum zwischen dem 9. und 15. Lebensjahr (83°/, jenseits des
8. Lebensjahres). Das Intervall zwischen Petit mal und Grand mal legt
zwischen wenigen Monaten und 14 Jahren. Gelegentlich wird die Bereit-
schaft zu groBen Anfillen schon vor deren Manifestation an einer Aus-
gestaltung der Absencen durch Myoklonien deutlich. Die groBen Anfille
zeigen hiufig eine Bindung an die Aufwachperioden. Der Verlauf der
Grand mal-Epilepsie ist in einem Teil der Fille schwer. In 14 Fillen
(30%/y) kommt es im Verlauf der Krankheit zu dementiellen Verinderun-
gen. Uber die mégliche sekundire Entwicklung von Herdepilepsien
wurde an anderer Stelle berichtet ..

Da die Patienten mit fiinf Ausnahmen erstmals nach Auftreten der
groffen Anfille zur Untersuchung kamen, kénnen wir iiber EEG-Be-
funde im Vorstadium des Grand mal wenig sagen. Polyspike wave und
irregulire rasche spike wave konnen offenbar als Zeichen einer ver-
mehrten Grand mal-Bereitschaft gelten, wie auch Frreper u. LEMPP w. a.
feststellten. — Die EEG-Veranderungen der ausgeprigten Grand mal-
Petit mal-Epilepsie des édlteren Kindes und Jugendlichen sind geniigend
bekannt und bediirfen keiner eingehenden Schilderung. Hingewiesen sei
lediglich auf die unter anderem von vox HEDENSTROM u. SCHORSCH
beschriebenen Verinderungen des EEGs bei langdauernden, mit ge-
hiuften grofen Anféllen einhergehenden Krankheitsverldufen: Das
Intervall EEG wird unregelméBiger und langsamer. Das spike wave-
Muster verliert seine klare Gliederung, die Paroxysmen sind weniger
scharf begrenzt. Vermehrt treten langsame deformierte und rasche
spike wave mit zahlreichen spikes auf. Gelegentlich kann ein Bild ent-
stehen, daB dem fiir das frithkindliche Petit mal typischen weitgehend
gleicht. Bei centrencephalen Epilepsien des Erwachsenen tritt nach
GANSHIRT eine solche Entdifferenzierung des EEGs nicht ein.

Die Therapie des geschilderten Verlaufstyps gestaltet sich insgesams
weniger schwierig als bei den frithkindlichen gemischten Epilepsien.
Stets mull die Behandlung mit grand mal-wirksamen Medikamenten
begonnen werden. Mittel der Wahl sind Barbiturate und Mylepsin.
Besonders giinstig ist nach PENIN und eigenen Erfahrungen das Maliasin.
Die Absencen sprechen tiberwiegend gut auf Succinimide an.

b) Reine Petit mal-Epilepsien. 67 Kinder unseres Kollektivs (26 Kna-
ben, 41 Madchen) zeigen wihrend des bisher beobachteten Krankheits-
verlaufes nur Absencen. Dieses Krankengut stellt insofern eine Auslese
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dar, als die Patienten mit 9 Ausnabmen regelmiBig und ausreichend
antikonvulsiv behandelt wurden.

Das bedeutet bei den von uns verfolgten Richtlinien : Bei typischen Pyknolepsien
mit regelméfigem spike wave-Muster wird eine Therapie mit Succinimiden, bei
deren Versagen mit Oxazolidinen, eingeleitet und in der Regel bis durch die Pu-
bertdt hindurch fortgefilhrt. Treten im Verlauf, z. B. in der Pubertit, im EEG
unregelméfige spike wave-Muster auf, wird auch bei fortbestehender Anfalls-
freiheit zusétzlich ein grand mal-wirksames Medikament gegeben. — Bei Kindern,
die bei Behandlungsbeginn im EEG unregelmifiige spike wave-Muster, Polyspike
wave oder eine Photosensibilitét zeigen, wird die Therapie mit einem grand mal- -
wirksamen Medikament (Mylepsin oder Maliasin) begonnen und ein Succinimid erst
spiter dazugegeben. Die Therapie erfolgt auch in diesen Féllen unabhingig von
einer etwa schon mehrjahrigen Anfallsfreiheit bis durch die Pubertéit hindurch.

Wir haben bis heute bei keinem Patienten, dessen Epilepsie mit Absencen
begann und nach den geschilderten strengen Richtlinien behandelt wurde, eine
sekunddre Grand mal-Komplikation beobachtet. Wir kommen damit zu dem
Eindruck, daf eine sehr konsequente, gegebenenfalls eine Grand mal-Prophylaxe
einschlieBende Behandlung ein sekundédres Grand mal verhiiten kann. Einschrin-
kend ist aber ausdriicklich zu bemerken, dal3 unsere Patienten bisher nicht alle das
fiir das sekundédre Grand mal typische Manifestationsalter erreicht haben: Bei der
letzten Untersuchung waren 27%, der 67 Patienten 4—8 Jahre, 51°/, 9—15 Jahre
und 22°/, 16—23 Jahre alt. Nur 73°/, der Fille hatten also bei der letzten Unter-
suchung ein Alter erreicht, in dem bei den von uns beobachteten gemischten Epi-
lepsien (siehe oben) die Morbiditédtskurve fiir das sekundére Grand mal ihr Maximum
zeigt. Wie die Untersuchungen von KvuHLO und frither schon BAMBERGER u.
MarTHES zeigen, kann ein Grand mal aber noch nach dem 20. Lebensjahr auftreten.

Es ergibt sich aus dem Gesagten somit, dall wir tiber die Zahl der
,.potentiellen Grand mal-Falle* unter unseren reinen Petit mal-Epilep-
sien keine Aussage machen konnen, da es sich um ein ausgelesenes Kran-
kengut handelt. Ein Vergleich unserer Ergebnisse mit denen von frii-
heren Autoren??,0,41 y, a. und neuerdings Kunr.o ist deshalb nicht erlaubt.

Die Morbiditatskurve der 67 Kinder mit nur kleinen Anféllen zeigt
ein ausgeprigtes Maximum zwischen dem 4. und 8. Lebensjahr (Abb.5).
Wie in den vorher besprochenen Gruppen (Abb.1—3) findet sich ein
zweites angedeutetes Maximum in der Pubertdt. Im 5.—7. Lebensjahr
besteht eine signifikante Madchenwendigkeit des Symptoms (22 Madchen,
6 Knaben, p < 0,01). — Die Erkrankung verlduft bei den Kindern
dieser Gruppe mit wenigen Ausnahmen unter dem Bild der klassischen
Pyknolepsie. Es findet sich bei diesen Kindern auch das immer wieder
genannte gute intellektuelle Niveau. Nur 3 Patienten sind hilfsschul-
bediirftig (5,4%,, signifikant weniger als in der Gruppe der frithkind-
lichen Grand mal-Petit mal-Epilepsien). Lediglich bei einem Patienten
wurden die Absencen von einem myoklonisch-astatischen Petit mal ein-
geleitet. — Das EEG zeigt in der Regel das klassische spike wave-
Muster, nur bei 6 Kindern wurde eine abnorme Rhythmisierung beob-
achtet (signifikant seltener als bei Kindern mit einer frihkindlichen
Petit mal-Grand mal-Epilepsie). Es wird noch darauf zuriickzukommen
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sein, dafl diese Falle wahrscheinlich in die Gruppe der frithkindlichen
BEpilepsien einzuordnen sind, auch wenn ein Grand mal nicht auftrat
(siehe S. 410).
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Abb. 5. Erkrankungsalter bei 67 Kindern mit ausschlieflich kleinen Anfillen

¢) Absence-Epilepsien und Absence-Grand mal-Epilepsien der Pri-
pubertit und Pubertit. Eine Sonderstellung nimmt in unserem Kollektiv
eine Gruppe von Kindern ein, bei denen die Krankheit jenseits des
9. Lebensjahres mit grofen oder kleinen Anféillen begann. In den nach
verschiedenen Kriterien aufgestellten Morbiditétskurven (Abb.1-—3
und 5) grenzen sich diese Félle deutlich vom Restkollektiv ab. Im Gegen-
satz zu den bereits besprochenen Verlaufsformen betrifft diese Krank-
heitsform Knaben und Médchen zu gleichen Teilen (15 Knaben, 19 Mad-
chen). Im EEG sieht man das typische spike wave-Muster, hiufig auch
Polyspike wave und irreguldre rasche spike wave. Die fiir in friher
Kindheit erkrankten TFille typischen abnormen Theta-Rhythmen
fehlen.

Wir fassen in dieser Gruppe 34 Kinder zusammen (15 Knaben,
19 Mé&dchen): Beginnt die Epilepsie mit Absencen (9mal), so folgen
die groBen Anfille meistens bald, jedenfalls noch wahrend der Pubertit.
Erkranken die Kinder mit Grand mal (8mal), so treten Absencen
meist rasch hinzu (Abb.3a), oft provoziert durch die Therapie der
grolen Anfille. — 17 Kinder boten nur Absencen. Diese Patienten
wurden mit nur 3 Ausnahmen frithzeitig und regelmaBig unter Ein-
schlubB einer Grand mal-Prophylaxe behandelt, so daf iiber die Zahl der
zu groBen Anfillen disponierten Fille nichts gesagt werden kann.

Die Absencen treten bei Kindern mit nur kleinen Anféllen tber-
wiegend pyknoleptisch auf, bei Patienten mit groBen Anfdllen dagegen
nur zeitweise gehduft, oft nur vereinzelt oder zykloleptisch.

In 6 von 17 Fillen mit Grand mal wurde keine ausreichende
Therapie durchgefiihrt. Die Krankheit verlief bei diesen Kindern mit
gehduften, tberwiegend an die Aufwachperioden gebundenen groBen
Anfallen und fithrte zu einem dementiellen Verfall, sekundédren psycho-
motorischen Anfallssymptomen, zum Teil Anstaltsbediirftigkeit.
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Fir die Therapie der Absence-Grand mal-Epilepsie der Prapubertat
und Pubertdt ist zu beachten, daB wegen der groBen Bereitschaft zu
grofen Anfillen in jedem Fall mit einem grand mal-wirksamen Me-
dikament begonnen werden sollte.

€. Besprechung der Ergebnisse

Die Aufgabe der vorliegenden Untersuchung war es, anhand von
klinischen und elektrencephalographischen Verlaufsbeobachtungen bei
149 Kindern, die zu irgendeinem Zeitpunkt ihres epileptischen Leidens
Absencen boten, Gesichtspunkte zur Nosologie der durch diese Anfalls-
form ausgestalteten Epilepsien zu gewinnen.

Unsere Ergebnisse zeigen, daB die durch bilateral-synchrone spike
wave gekennzeichnete Abcense keineswegs ein fiir eine bestimmte
Verlaufsform der Epilepsie charakteristisches Symptom darstellt, son-
dern lediglich als eine altersgebundene epileptische Reaktionsform
anzusehen ist. Die Absence steht in einer Reihe mit den anderen Formen
centrencephaler kleiner Anfiille — den myoklonisch-astatischen Anféillen
des Kleinkindes und den myoklonischen Anféillen des Jugendlichen
(Impulsiv-Petit mal nach Jawz). Die Zusammengehorigkeit dieser
altersgebundenen Anfallstypen wird erneut an Zwischenformen deutlich,
die durch Symptomfragmente verschiedener Anfallsformen gekenn-
zeichnet sind, z. B. Absencen mit Tonusverlust, Absencen mit Myo-
klonien und andere. Die Art des Anfallstyps ist dabei entscheidend ge-
pragt von der jeweiligen Leistungsstufe des reifenden Gehirns (Janz). Die
pathophysiologische Zusammengehérigkeit der klinischen Reaktions-
typen wird dariiber hinaus deutlich in der Kontinuitét der bioelektrischen
Phinomene von den irreguliren spike wave des Kleinkindes bis zu den
straff gegliederten Entladungsformen des dlteren Kindes. Es sei erneut
betont, daf die Blitz-Nick-Salaam-Krimpfe des Saduglings mit dem
charakteristischen EEG-Muster der Hypsarrhythmie nicht in den
geschilderten Komplex hineingehorens.

Bei unseren Untersuchungen gruppierten wir das Kollektiv von
149 Fillen zunéichst nach Erkrankungsalter und initialen Anfallsformen,
da sich ein solches Vorgehen aufgrund der auffallenden entsprechenden
Verteilungskurve anbot. Es war keineswegs zu erwarten, dafl bei einer
Gruppierung nach so wenigen Gesichtspunkten auch beziiglich weiterer
Merkmale vollstindig einheitliche Teilkollektive resultieren wiirden.
Insgesamt unterscheiden sich die gefundenen Gruppen aber doch so
wesentlich, daB sie als differente Verlaufstypen einander gegeniibergestellt
werden konnen. Sie seien im folgenden hinsichtlich ihrer wesentlichen
Charakteristica zusammenfassend kurz skizziert:
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1. Friihinfantile Grand mal-Petit mal-Epilepsie

Thre Kennzeichen sind: Erkrankungsbeginn in den ersten 5 Lebens-
jahren mit grofen Anfillen, hoch signifikante Knabenwendigkeit.
Meistens wahrend des ganzen Krankheitsverlaufes konstante Grand
mal-Bereitschaft. Haufig Kombination mit myoklonisch-astatischen
Aufillen. In der Mehrzahl der Fille nicht pyknoleptisches, sondern
spanioleptisches (omowidg = selten) Auftreten der Absencen. Oft Zeichen
einer priméren Hirnschidigung, bei hdufigen Anfillen rascher demen-
tieller Verfall. Schlechtes Ansprechen auf die iibliche Grand mal- und
Petit mal-Therapie. Im EEG irreguldre deformierte spike wave und im
Intervall hdufig abnorme Theta-Rhythmen.

Der geschilderte Verlaufstyp ist als Sonderform der frithkindlichen
centrencephalen Epilepsie anzusehen: Hierher gehorig sind weiter das
myoklonisch-astatische Petit mal, das fast regelméBig mit groBen An-
fallen einhergeht, und dazu eine groBe Gruppe von Grand mal-Epilepsien
des Kleinkindesalt rs, die zum Teil unter dem Bild von sogenannten
Fieberkrampfen verlaufen!0. Fir alle diese Formen sind der frithe Er-
krankungsbeginn, die ausgeprigte Knabenwendigkeit, ein EEG mit
irreguliren spike wave und oft einer abnormen Rhythmisierung
charakteristisch.

II. Spitinfantile Absence- und Absence-Grand mal-Epilepsie

Wir fassen in dieser Gruppe Fille mit und ohne sekundire Grand mal-
Komplikationen zusammen:

a) Erkrankungsbeginn tiberwiegend im 5.—7. Lebensjahr unter dem
Bild meistens pyknoleptisch auftretender Absencen. Im Gegensatz zur
vorgenannten Gruppe sind Midchen etwas hiufiger betroffen als Knaben
(nicht signifikant). In der Prapubertdt oder Pubertit, vereinzelt spiter,
Komplikation des Petit mal durch groBle Anfille centrencephalen Typs.
Nur selten primére ausgeprigte Hirnschdden, aber im Gefolge des Grand
mal haufig sekundirer dementieller Verfall und unter Umstinden Wand-
lung des klinischen Bildes in Richtung auf eine psychomotorische
Epilepsie®228,38,43 y, a. Im EEG zunichst typische bilateral-synchrone
spike wave, bei schwerem Krankheitsverlauf gelegentlich Entdifferen-
zierung des Entladungstyps im Sinne einer Regression auf frithkindliche,
wenig gegliederte Formen der centrencephalen Krampfaktivitit.
Abnorme Theta-Rhythmisierung kommt nur vereinzelt vor.

b) Die reinen Absence-Epilepsien bereiten in der Einordnung
gewisse Schwierigkeiten, da sie bis auf wenige Ausnahmen regelmiBig
behandelt wurden, und somit iiber eine eventuelle Grand mal-Bereit-
schaft nichts Sicheres gesagt werden kann. Die Kerngruppe bilden Fille
mit Erkrankungsbeginn zwischen dem 4. und 8. Lebensjahr unter dem
Bild einer Pyknolepsie. Im 5.—7. Lebensjahr signifikante Méadchen-
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wendiglkeit. Selten Zeichen einer priméren Hirnschidigung. Uberwiegend
gute intellektuelle Leistungsfihigkeit. Im EEG das typische Bild regel-
mébiger spike wave. Abnorme Theta-Rhythmisierung nur vereinzelt und
ausschlieBlich bei Erkrankungsbeginn im frithen Kindesalter.

IIT. Juvenile Absence-Epilepsie und Absence-Grand mal-Epilepsie

Erkrankungsbeginn in der Prapubertidt oder Pubertit. Keine signi-
fikante Geschlechtsgebundenheit, Krankheitsbeginn mit Petit mal oder
Grand mal. Die Erkrankung kann auch allein mit kleinen Anféillen ein-
hergehen. Die Absencen treten dann pyknoleptisch auf, bei Kombina-
tionen mit Grandmal zykloleptisch oder spanioleptisch (omowidc = selten).
Grand mal-Verlauf unter dem Bild einer Aufwach-Epilepsie haufig
schwer mit der Moglichkeit einer Entdifferenzierung im Sinne einer
sekundédren Fokalisierung der Kpilepsie.

Die im vorstehenden getroffene Klassifizierung der mit Absencen
einhergehenden Epilepsien basiert lediglich auf statistischen Zuordnun-
gen von einigen wenigen Merkmalen. So sind Uberschneidungen der
einzelnen Gruppen zu erwarten und offenbar auch vorhanden. Wir
finden z. B. unter den sogenannten reinen Absence-Epilepsien Fille, die
trotz fehlender groBer Anfille nach dem frithen Erkrankungsalter, dem
iilberwiegend minnlichen Geschlecht, der héufigen Kombination mit
myoklonisch-astatischen Anféllen und aufgrund des EEGs mit den sehr
charakteristischen abnormen Theta-Rhythmen der frihkindlichen
Grand mal-Petit mal-Epilepsie eher zugehorig erscheinen als den iiber-
wiegend pyknoleptisch verlaufenden Absence-Epilepsien des Schulalters.
Solche Unschirfen der Klassifizierung sind notwendig dadurch bedingt,
daB fiir den einzelnen Krankheitstyp spezifische Kennzeichen noch nicht
zu definieren sind. Bei dem Bemiihen, solche Kriterien aufzudecken,
erhebt sich die Frage, welche Faktoren fiir das unterschiedliche klinische
und zum Teil auch bioelektrische Geprige verantwortlich sein kénnten.

Der Verlauf epileptischer Erkrankungen wird von einem ganzen
Komplex verschiedener Faktoren bestimmt. Dieser Komplex 148t sich —
wie dies frither von BuMkE, FOERSTER, JANZEN u. a. formuliert wurde —
im wesentlichen auflésen in endogene Faktoren, d. h. Krampfbereitschaft
oder ererbte konstitutionelle Disposition, und exogene Momente, also
irritative Noxe (FoERSTER) oder anatomischer Organbefall, und schlief3-
lich die groBe Gruppe allgemeiner extracerebraler krampfauslésender
Faktoren. Fiir die kindliche Epilepsie kommt ein weiterer wesentlicher
Faktor hinzu — die jeweilige Reifungsstufe des Gehirnes. Sie beeinflulit
als ein variables Moment nicht nur die Symptomatik, sondern auch den
Verlauf kindlicher Epilepsien tiefgreifend (Janz). Aus dem Zusammen-
wirken der genannten Faktoren, aus den im Laufe des Wachstums
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wechselnden Beziehungen, in denen die einzelnen Wirkungsmomente
zueinander stehen, ergibt sich das Bedingungsgefiige des epileptischen
Krankheitsverlaufes.

Fir den zur Rede stehenden Komplex von Krankheitsbildern ist
zunichst die enge Korrelation zwischen Alter der Patienten zu Krank-
heitsbeginn und. initialer Symptomatik und Verlaufsrichtung auffallend.
Bei summarischer Betrachtung sehen wir eine in Abhingigkeit vom
Lebensalter phasenhaft wechselnde Bereitschaft zum Grand mal: eine
frihkindliche Periode, in der die Krankheitsverldufe durch groBle An-
fille bestimmt sind, und andererseits die Prapubertits- und Pubertats-
phase. Im Gegensatz zu den Ergebnissen von HERTOFT sowie KI1#RBOE
zeichnet sich in unserem Krankengut die vermehrte Grand mal-Bereit-
schaft der Entwicklungsperiode sehr deutlich ab. Sie koénnte mit der
Umstellung des Hormonhaushalfes in Zusammenhang gebracht werden,
ohne dafl im einzelnen genauere Vorstellungen bestehen. Die besondere
Neigung zu groBen Anfillen in der Kleinkinderzeit ist aus anderen
Bereichen der kindlichen Krampfleiden bekannt: Die Morbiditétskurve
der sogenannten Fieberkrampfe, die nach eigenen Untersuchungen sehr
viel héufiger als bisher angenommen auf einer vermehrten Krampf-
bereitschaft epileptischen, und zwar centrencephalen Charakters be-
ruhen, zeigt ihren ausgepréigten Gipfel in dieser Altersklasse. Ebenso liegt
das Pridilektionsalter fir eine grofle Zahl frithkindlicher Grand mal-
Epilepsien centrencephalen Typs in diesem Bereich.

Zwischen diesen beiden Phasen betonter Grand mal-Bereitschaft ist
eine Periode eingeschaltet, in der als Anfallstyp die Absence privaliert.

Diese bei summarischer Betrachtung des Gesamtkollektivs offen-
sichtlichen Beziehungen finden auch im Verlauf des Einzelfalles ihren
Ausdruck derart, dall z. B. bei Patienten mit einem reinen pykno-
leptischen Absence-Leiden in der Pubertdt groBe Anfélle hinzutreten.
Ob auch die friithkindlichen Grand mal-Petit mal-Epilepsien in der
Pubertét vermehrt grand mal-gefahrdet sind, vermoégen wir nicht zu
beurteilen, da einerseits die Beobachtungszeiten zum Teil noch zu kurz
sind, zum anderen die Therapie sich in uniibersehbarer Weise auf den
Verlauf auswirkt.

Neben der Korrelation mit dem Lebensalter ist die Geschlechts-
gebundenheit der verschiedenen Verlaufsformen besonders auffallend.
Die Petit mal-Grand mal-Epilepsien des Kleinkindes betreffen iiber-
wiegend Knaben, die pyknoleptischen Absencen des Schulalters — und
nur diese! — tiberwiegend Médchen. Die Ursache dieser Erscheinung ist
unklar. Bs finden sich keine verwertbaren Hinweise darauf, daBl die
immer wieder angenommene vermehrte Empfénglichkeit von Knaben
gegeniiber exogenen Schadensmechanismen in der ersten Lebenszeit
(PraunpLER) die Ursache sein konnte. Zweifellos sind organische
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Cerebralschéden fir Symptomatik und Verlauf der geschilderten Epi-
lepsieformen von Bedeutung. Sie vermogen das Bild in jeweils charakteri-
stischer Weise zu prigen (Herdsymptome, Kombination centrencephaler
Anfille mit fokalen usw.), fir die der getroffenen nosologischen Klas-
sifizierung zugrunde liegenden Verlaufseigentiimlichkeit scheinen sie aber
von untergeordneter Bedeutung zu sein.

Nach dem Gesagten erscheint es als sebr fraglich, daBl die geschilderten
unterschiedlichen Verlaufstypen allein als alters- und geschlechts-
gebundene Modifikationen eines pathogenetisch einheitlichen Geschehens
zu verstehen sind. Es ergibt sich vielmehr die Frage, ob und in wieweit
endogene Momente, also eine ererbte spezifische Disposition, fiir das
unterschiedliche Verlaufsbild der Absence-Epilepsien von Bedeutung
sind.

Wir wissen seit den Untersuchungen von METRAKOS u. METRAKOS,
daB dem centrencephalen Reaktionstyp ein — wahrscheinlich autosomal
dominant vererbter — genetischer Faktor zugrunde liegt.

Manches spricht dafiir, daB dieses fir die centrencephale Krampf-
bereitschaft verantwortliche genetische Moment nicht einheitlicher
Natur ist. So haben wir bisher in den Familien unserer Kranken nur
jeweils Krankheitsformen gleichen Charakters gefunden, niemals aber
bisher z. B. eine typische Pyknolepsie und eine frithkindliche Petit mal-
Grand mal-Epilepsie zusammen. Auch bei der hiufigen frihkindlichen
Grand mal-Epilepsie centrencephalen Typs haben wir bisher keine
spatinfantilen pyknoleptischen oder juvenilen Absence-Epilepsien eru-
ieren konnen. Vor allem aber bestdrken die bisherigen elektrencephalo-
graphischen Untersuchungen von Angehérigen unserer Kranken in der
Vermutung, dal jedenfalls die frithkindlichen centrencephalen Grand
mal- und Petit mal-Epilepsien und andererseits die Absence-Epilepsien
des dlteren Kindes genetisch differente Formen des centrencephalen
epileptischen Reaktionstyps sein kénnten.

Es wird die Aufgabe weiterer Untersuchungen sein, die verschiedenen
Formen centrencephaler Epilepsien des Kindesalters schirfer gegen-
einander abzugrenzen, d.h. nach Kriterien zu suchen, die in jedem
einzelnen Fall objektivierbar sind und krankheitsspezifischen Charakter
haben. Der Weg scheint uns in einer Verfeinerung der EEG-Diagnostik
und einer differenzierteren genetischen Bearbeitung des Fragenkomplexes
zu liegen. Fiir ein solches Vorgehen diirften die vorgelegten Unter-
suchungen eine brauchbare Arbeitshypothese sein.

Zusammenfassung
Anhand von klinischen und elektrencephalographischen Verlaufs-
beobachtungen bei 149 Kindern, die zu irgendeinem Zeitpunkt ihres
epileptischen Leidens Absencen boten, wird die Nosologie der durch diese



Verlauf kindlicher Absence-Epilepsien 413

Anfallsform ausgestalteten Epilepsien untersucht. Es werden folgende
Verlaufsformen unterschieden:

1. Frithinfantile Petit mal-Grand mal-Epilepsien. Sie sind den an-
deren frithkindlichen centrencephalen Epilepsien, dem myoklonisch-
astatischen Petit mal und dem Grand mal centrencephalen Charakters
zuzuordnen.

2. Spatinfantile Absence-Epilepsien (Pyknolepsie) und Absence-
Grand mal-Epilepsien. Uber die Haufigkeit einer sekundédren Grand mal-
Komplikation der Pyknolepsie kann dabei keine Aussage gemacht werden,
da die Krankheitsverlaufe in dieser Gruppe durch eine friih einsetzende,
regelmiBige, oft eine Grand mal-Prophylaxe einschlieBende Therapie
beeinflufit sind. In diesem Punkt ist ein Vergleich unserer Ergebnisse
mit denen anderer Autoren nicht maéglich.

3. Juvenile Absence- und Absence-Grand mal-Epilepsien.

Die verschiedenen Verlaufsformen unterscheiden sich hinsichtlich
Erkrankungsalter, Geschlechtsgebundenheit, Hiufigkeit organischer
Hirngchéden, bestimmter EEG-Verdnderungen wie vor allem abnormer
Rhythmisierungen, Verlaufstendenz des Leidens und anderes.

Es wird vermutet, daBl die verschiedenen Verlaufsformen der Ab-
sence-Epilepsien nicht nur alters- und geschlechtsgebundene Modi-
fikationen eines pathophysiologisch einheitlichen Geschehens sind, son-
der daB auch unterschiedliche genetische Faktoren von Bedeutung sein
kénnten.

Literatur

1 BAMBERGER, PH., u. A. MarreEs: Anfille im Kindesalter. Basel u. New York:
S. Karger 1959.

2 BringE, E. M.: Epilepsy and convulsive disorders in children. Inc. New York,
Toronto, London: McGraw-Hill Book Comp. 1949.

3 CHURCHILL, J. A.: The relationship of epilepsy to breech delivery. Electroenceph.
clin. Neurophysiol. 11, 1—12 (1959).

¢ CURRIER, R. D., K. A. Koor, and L. J. Sarpmax: Prognosis of “pure” Petit mal.
Neurology (Minneap.) 13, 959—967 (1963).

5 DoosE, H.: Zur Nosologie der Blitz-Nick-Salaam-Kriampfe. Arch. Psychiat.
Nervenkr. 206, 28—48 (1964).

6 — Das akinetische Petit mal. I. u. IT. Mitteilung. Arch. Psychiat. Nervenkr. 205,
625—636, 637—654 (1964).

7 — Verlaufsformen der kindlichen Epilepsie. Referat auf der Tagung der Nord-
westdeutschen Gesellschaft fiir Kinderheilk., Kiel 1965.

8 —, u. D.ScuerrNrr: Maschinelle Dokumentation von klinischen und EEG-
Befunden in einer Anfallsambulanz. Method. Inform. Med. 1, 62—64 (1962).

® — — Uber die Bezichungen zwischen Absencen, psychomotorischen und fokalen
Anféallen. Arch. Psychiat. Nervenkr. 206, 504—524 (1965).

10— C.E. PererseEN u. E.Vorzre: Fieberkrimpfe und Epilepsie. Vortrag,
Tagung der deutschen Sektion der internat. Liga gegen Epilepsie, Bonn 1965.

11 Frscaeorp, H., and MuE. ARFEL-CAPDEVIELLE: Modifications en respiratoires
dans les paroxysmes épileptiques. Electroenceph. clin. Neurophysiol. 7, 165
(1955).

Arch. Psychiat. Nervenkr., Bd. 207 28



414 H. Doosr, E. VoLzg® und D. SCHEFFNER:

12 FoERSTER, O.: Die Pathogenese der epileptischen Krampfanfille. Dtsch. Z.
Nervenheilk. 94, 15—53 (19286).

13 FrRIEDEL, B., u. R. LeMPP: Grand-mal-Provokation bei der Behandlung kind-
licher Petit-mal mit Oxazolidinen oder Succinimiden und ihre therapeutischen
Konsequenzen. Z. Kinderheilk. 87, 42—51 (1962).

1 GAinsmirT, H., u. H. Scamip: Hiufigkeit und klinische Bedeutung der spike-
wave bei Epileptikern jenseits des 30. Lebensjahres. Vortrag auf der ge-
meinsamen Tagung der deutschen, dsterreichischen und schweizerischen EEG-
Gesellschaften und der Sektionen der internat. Liga gegen Epilepsie, Ziirich
1963.

15 GaRSCHE, R.: Die zerebralen kleinen Anfille des Kindes. Ergebn. inn. Med. 9,
228—281 (1958).

16 GasTAUT, H., J. FAIDHERBE et J. RogEr: Cing observations d’évolution in-
habituelle du syndrome hémiconvulsions-hémiplégie-épilepsie (syndrome
HHE) chez 'enfant. Acta neurol. belg. 62, 177—192 (1962).

17 _— W.F. Caveness, H. Laxport, A. M. LorENTZ DE Haas, F. L. McNAUGHTON,
O. Magwnus, J. K. MerLis, D. A. Poxp, J. RADERMECKER, and W. STORM
vaN LEEUWEN: A proposed international classification of epileptic seizures.
Epilepsia IV, 5, 297—306 (1965).

18 HEDENSTROM, I. vOoN, u. G. ScHORSCH: Atypische Hirnstrombilder bei epilep-
tischen Anféllen. Arch. Psychiat. Nervenkr. 196, 627 —646 (1958).

19 HERTOFT, P.: The clinical, electroencephalographic and social prognosis in Petit
mal epilepsy. Epilepsia 1V, 4, 208 —314 (1963).

20 . L. Lrinoe, and H. SimoxseEN: Etiological factors of cryptogenic epilepsy,
especially the importance of mothers age. Acta psychiat. (Kbh.) 83, 296
(1958).

21 Hess, R.: Verlaufsuntersuchungen iiber Anfille und EEG bei kindlichen Epi-
lepsien. Arch. Psychiat. Nervenkr. 197, 568 —593 (1958).

22 JaNZ, D.: Die klinische Stellung der Pyknolepsie. Dtsch. med. Wschr. 80, 1392 bis
1400 (1955).

223 Verlaufsgestalten idiopathischer Epilepsien. Nervenarzt 84, 333 —338 (1963).

23 JanzeN, R.: Klinik und Pathogenese des zerebralen Anfallsgeschehens. Verh.
dtsch. Ges. inn. Med. 1950, 4 —24.

24 JomnsoN, L. C., and R. A. DAVIDOFF: Autonomic changes during paroxysmal
EEG activity. Electroenceph. clin. Neurophysiol. 17, 25—35 (1964).

2 JuNg, R.: Uber vegetative Reaktionen und Hemmungswirkung von Sinnes-
reizen im kleinen epileptischen Anfall. Nervenarzt 12, 169—185 (1939).

26 _ Correlation of bioelectrical and autonomic phenomena with alterations of
conciousness and arousal in man. In: Brain mechanismus and conciousness
(ed.) J. DELAFRESNAYE, pp. 310—344. Oxford: Blackwell 1954.

27 — Blocking of petit-mal attacks by sensory arousal and inhibition of attacks by
an active change in attention during the epileptic aura. Epilepsia IV, 3,
435—437 (1962).

28 K1orBOE, E.: The prognosis of epilepsy. Acta psychiat. scand. 86, Suppl. 150,
166 —178 (1961).

29 KREINDLER, A., R. BROsTEANO, and I. Poirror: Vegetative manifestations during
petit mal attacks. Electroenceph. clin. Neurophysiol. 9, 563 (1957).

22K yuro, W.: Katamnestische Untersuchungen zur Pyknolepsie. Arch. Psychiat.
Nervenkr. 207, 254 (1965).

30 TLeaMaNN, H. J.: Priparoxysmale Weckreaktion bei pyknoleptischen Absencen.
Arch. Psychiat. Nervenkr. 204, 417—426 (1963).



Verlauf kindlicher Absence-Epilepsien 415

3t LENNoX, W. G.: Petit mal-epilepsis and their treatment with tridione. J. Amer.
med. Ass. 129, 1069—1074 (1945).

32 — Epilepsy and related disorders. Boston, Mass. : Little, Brown and Comp. 1960.

8 —,and J.P.Davis: Clinical correlates of the fast and the slow spike-wave
electroencephalogram. Pediatrics 5, 626 —644 (1950).

3¢ MATTHES, A.: Personliche Mitteilung (1965).

3 MeTRAKOS, J. D., and K. METRAROS: Genetics of convulsive disorders. I.In-
troduction, problems, methods, and base lines. Neurology (Minneap.) 10,
228 —240- (1960).

36 METRAKOS, K., and J. D. METRAKOS: Genetics of convulsive disorders. II. Genetic
and electroencephalographic studies in centrencephalic epilepsy. Neurology
(Minneap.) 11, 474—483 (1961).

% —, and J. D. METRAKOS: Is the centrencephalic EEG inherited as a dominant ?
Electroenceph. clin. Neurophysiol. 13, 289 (1961).

8 NEIMANTS, G.: Klinische und morphologische Befunde bei 4 Fillen von psycho-
motorischer Epilepsie. Dtsch. Z. Nervenheilk. 188, 258 —267 (1962).

3% O’BrIEN, J. L., E.S.Gorpexsonn, and X.A.Horrer: Electroencephalo-
graphic abnormalities in addition to bilaterally synchronous 3 per second
spike and wave activity in petit mal. Electroenceph. clin. Neurophysiol. 11,
747761 (1958).

40 Paar, G.: Katamnestische Untersuchungen und EEG bei Pyknolepsie. Arch.
Psychiat. Nervenkr. 196, 48 (1957).

4 Pacug, H. D.: Zum Krankheitsbild der kindlichen Pyknolepsie. Verh. dtsch.
Ges. inn. Med. 1950.

42 PrNiw, H.: Wirkung und Indikation eines neuen Antiepilepticums. Dtsch. med.
Wschr. 89, 1683 —1690 (1964).

43 RaBE, F.: Zum Wechsel des Anfallscharakters kleiner epileptischer Anfille
wihrend des Krankheitsverlaufes. Dtsch. Z. Nervenheilk. 182, 201 (1961).

# RoBin, A.: Le démembrement des pycnolepsies de ’enfance et de I’adolescence.
Acta neurol. belg. 60, 881—893 (1960).

# RosenTHAL, C.: Die gehduften kleinen Anfille des Kindesalters (Pyknolepsie).
Ergebn. inn. Med. 48, 77—124 (1935).

% ScaraDER, U.: Krankheitsverldufe bei nicht unter Kontrolle stehenden epi-
leptischen Kindern. Dissertation, Kiel (in Vorbereitung).

47 Scawas, R. 8.: Method of measuring consciousness in attacks of petit mal
epilepsy. Arch. Neurol. Psychiat. (Chic.) 41, 215—217 (1941).

Dozent Dr. H. Doosz,
Universitits-Kinderklinik, 23 Kiel-Hassee, Frobelstr. 15/17

28



