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Bakgrund

Diagnoskriterier for IESS

e Epileptiska spasmer.

e Hypsarytmi eller multifokal eller fokal epileptiform aktivitet (mycket ovanligt med
helt normalt EEG).
EEG under kliniskt misstankt/a spasm/er fir inte vara normalt.
Alder vid insjuknande 1-24 ménader (vanligtvis 3 till 7 m&nader).
Péaverkad utveckling, detta kan dock vara svarbedomt tidigt i forloppet.
Hypsarytmi och stagnation i utvecklingen &r inte obligata diagnoskriterier!.

Beskrivning av klinik

Incidensen dr 3—5/10 000 levande fodda. IESS kan delas upp i strukturell, genetisk,
metabolisk eller okénd orsak. IESS kan borja subtilt med fétalet spasmer per dag. IESS ir en
utvecklingsmaissig och epileptisk encefalopati, dér ocksa grundsjukdomen oberoende av
epilepsin har betydelse for utveckling av kognitiva symptom. Studier visar att &ven nér
diagnosen &r kind ar det l4tt att missa subtila spasmer?. Symptombilden kan vara diskret och
besta av onormala dgonrorelser i form av 6gondeviation eller andningsvariationer och EEG
behover darfor kontrolleras under och efter upptrappning av medicin.

IESS genomgér 3 faser:
1) Milda, infrekventa isolerade spasmer. Begynnande regression.
2) Okad frekvens och kluster av spasmer, framf&r allt under vakenhet och efter
uppvaknande. Mer uttalad regression.
3) Minskade spasmer. Resttillstind med regression. Ofta utveckling av andra typer av
epileptiska anfall.

EEG bild vid IESS

Vid hypsarytmi, som &r det klassiska EEG-fyndet vid IESS, ses en hogvoltig, langsam och
oorganiserad bakgrund med riklig multifokal epileptisk aktivitet, inte sédllan asymmetriskt.
Annan EEG patologi kan ses vid IESS. Det dr ovanligt att EEG &r normalt men detta kan ses
initialt och hos dldre barn, framfor allt i vakenhet och/eller REM-sémn'-*. Vid spasmerna ses
hogvoltiga skarpa vagor foljda av suppression.

Utredning®34°

EEG: gors alltid 1 vakenhet och somn inklusive non-REM sémn. Gors inom 48 h fran klinisk
misstanke (eller nirmaste vardag). Om EEG ar normalt gors ett nytt EEG efter en vecka om
misstanke om IESS kvarstar.

Nytt EEG (med somnregistrering): gors dag 9 och 15 vid prednisolonbehandling och dag 8
och 14 vid vigabatrin behandling for att sdkerstélla att hypsarytmi brutits och att behandling
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ddrmed inte behover dndras. Vid kvarstdende spasmer kan medicinjustering goras utan EEG-
kontroll.

EEG (med somnregistrering) gors ocksa 3-4 veckor efter avslutad steroidbehandling eller 3-
4 veckor efter att patienten kommit upp i full dos vigabatrin for att sdkerstilla att hypsarytmi
inte har recidiverat, fOr att etablera en baseline och som del 1 védrdering av ytterligare
terapibehov. Vid kvarstdende epileptisk aktivitet, men ej hypsarytmi, 6vervig profylaktisk
behandling med epilepsimedicin, t ex valproat eller topiramat.

MRT hjarna
Skyndsamt efter symptomdebut. Frgestdllning: CNS-avvikelse/epileptogen lesion. Invinta
inte MR svar innan start av behandling.

Ovrigt
Woods lampa, klinisk undersokning inklusive neurologiskt status och utvecklingsbeddmning.

Blodprover infor behandling

Hb, leukocyter, trombocyter, CRP, ASAT, ALAT, ALP, albumin, bilirubin, TSH, T4, MMA,
homocystein, natrium, kalium, calcium, fosfat, kreatinin, urea, glukos, laktat, blodgas,
ammoniumjon, CDT.

Fordjupad utredning vid oklar etiologi

Infektion
TORCH. Vid misstanke om prenatal CMV-infektion kan CMV-PCR tas frdn PKU-prov.

Cerebrospinalvitska (CSV)

Celler, glukos (glukoskvot CSV/blod), laktat (CSV och blod), albumin, aminosyror (CSV,
blod och urin med glycinkvot CSV/blod). Extra ror till frys. Parenkymskademarkorer och
neurotransmittorer i CSV kan dvervigas i samrad med barnneurolog.

Ovrig neurometabol utredning
Blod: ketoner, pipekolsyra, acylkarnitiner, biotinidas, VLCFA (very long chain fatty acids).
Urin: (aminosyror), organiska syror.

Genetik

Helgenomsekvensering med inriktning mot gener relaterade till epilepsi inklusive pyridoxin-
och pyridoxalfosfat-beroende epilepsi, metabola sjukdomar och i férekommande fall
cerebrala missbildningar. Gors alltid vid okénd etiologi.

Neurooftalmologisk utredning

Muskel: muskelbiopsi med fragestdllining mitokondriepati (ofta dock férst genetik).

Behandling

1a.Forsta linjens behandling vid tuberés skleros complex (TSC)%”
Overvidg ocksa vid kontraindikationer mot prednisolon som hjartsjukdom, kronisk infektion,
nyligen genomford (< 1 mén) vaccination med levande virus’.
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Dag 1-7: Vigabatrin 50 mg/kg x2 po.

Dag 8: (om ej brutna spasmer eller kvarstdende hypsarytmi): Dosdka vigabatrin till 75
mg/kg x2

Dag 14: (om fortsatt spasmer eller hypsarytmi pd EEG): Komplettera med prednisolon
behandling enligt punkt 1b.

Vid TSC skall Vigabatrin-behandling fortga i minst ett ar och dosen bor reduceras till 50-
100 mg/kg/d efter 3 ménader. ERG 6vervégs vid ldngtidsbehandling > 6 méinader i samrad
med dgonlédkare.

1b Forsta linjens behandling vid annan eller okand etiologi37,10,11,12

Dag 1 — 4: Prednisolon 15+10+15 mg.

Dag 5 — 14 om fortsatta spasmer: Dosoka prednisolon till 20 mgx3.

Dag 9: paborja vigabatrin om fortsatta spasmer eller hypsarytmi pd EEG. Mer information
om vigabatrin under punkt 2.

Dag 15: vid fortsatta spasmer eller hypsarytmi pa EEG dosdka vigabatrin till 75 mg/kg x2.
Borja trappa ut prednisolon efter 14 dagars behandling med 10 mg var femte dag, 20 mg
initialt om hogdos: (40) 30, 20, 10 mg, avsluta.

PPI-skydd: Nexium 0,5 mg/kg/d (max 10 mg) startas dag 1 och pégér sa linge hormonell
behandling fortgar.

Upprepa prednisolon behandling vid anfallsrecidiv.

Om levande vaccin (BCG, rotavirus, tidigarelagd MPR) givits inom 4 veckor innan start av
IESS behandling ska prednisolonbehandling €j ges?. I stéllet rekommenderas vigabatrin
som fOrsta linjens behandling enligt alternativ 1a.Undvik ocksé levande vacciner till 8
veckor efter prednisolonbehandling®. Avdédade vaccin har délig effekt fran 1 vecka fore till
1 vecka efter steroidbehandling?.

Foréldrar bor informeras om att barnet ska undvika exponering for varicella och
missling. Vid exponering for méssling hos ovaccinerad, kontakta infektionslikare.
Vid exponering for varicella ta blodprov for varicella IgG-titer med akutsvar. Vid
seronegativitet for varicella 6vervig acyclovirprofylax i samrad med infektionsldkare
Acyclovir bor startas inom 72 timmar efter exponering.

Hypertoni: Vid ihallande blodtryck >95:e percentilen (ca 110/70), starta behandling
(forslagsvis propranolol eller nifedipin) och dvervég differentialdiagnoser till hypertoni (se
vérdprogram frdn Svensk barnnefrologisk férening om hypertoni Hypertoni hos barn —
utredning och behandling).

Kontroller vid prednisolon behandling
e 2-3 géanger per vecka: Vikt, temperatur, blodtryck. Klinisk beddmning av 1dkare/
sjukskoterska. Natrium, kalium, kreatinin, blodgas, CRP, leukocyter, urinsticka.

o Kardiologbedomning med UKG vid hypertoni eller andra tecken pd hjartsjukdom
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o Risk for iatrogen binjurebarksinsufficiens foreligger efter avslutad prednisolonkur.
Risken ar 14g vid behandlingstid <3-4 veckor men den interindividuella variationen &r
stor och data for spdda och smé barn dr osdkra. Risken 6kar med behandlingstid och dos
och kan kvarsté under upp till ett &r efter avslutad behandling. Foér smé barn kan ett s-
kortisol pd morgonen i ostressat ldge inte utesluta risk for kortisolsvikt. Efter avslutad
prednisolonbehandling bor darfor vardnadshavare informeras muntligt och skriftligt (se
appendix 1) om risk for kortisolsvikt vid fysiologisk stress. Beredskap for att ge
ordinerade stressdoser hydrokortison skall finnas under upp till ett &r.
Likarundersokning och provtagning s-kortisol rekommenderas vid infektion med feber
och allminpéverkan, gastroenterit eller operation. Stressdoser kan ges utan att invénta
provsvar, under 2-5 dygn eller tills den fysiologiska stressen avtagit. Om s-kortisol da
ar >600 umol/L &r risken for kortisolsvikt mycket 18g och stressdosberedskapen kan
avslutas forutom vid svar sjukdom.

Rekommenderade stressdoser efter avslutad prednisolonbehandling:

Hydrokortison Prednisolon

Mild-mattlig stress 20-30mg/kvm/dygn i | 5-7,5mg/kvm/dygn pa morgon, per
2-dos, morgon och 0s

eftermiddag, per os
For 6 ménader gammalt spadbarn med ldngd 68 cm, vikt 8 kg och kroppsyta 0,37
kvm innebér detta ungefir dygnsdos 10mg hydrokortison och 2,5mg prednisolon.
Svér stress Solu-Cortef 50-70mg/kvm bolus iv f6ljt av 50-
70mg/kvm/dygn iv som infusion eller uppdelat pa 4-dos
For barn 0-1 &r kan detta forenklat innebédra 25mg iv foljt av 5-10mgx4 iv. Samrad
med barnendokrinolog!

2. Andra linjens behandling vid annan eller okind etiologi och kvarstaende
spasmer?’

Dag 9: vid fortsatta spasmer eller hypsarytmi pi4 EEG paborja behandling med
Vigabatrin 50 mg/kg x2.

Dag 15: vid fortsatta spasmer eller hypsarytmi pa EEG dosoka vigabatrin till 75 mg/kg
x2.

Om spasmerna forsvinner:

Fortsétt med vigabatrin under 3 till 6 manader och om mojligt reduceras dosen vigabatrin
till 50-100mg/kg dygn. Trappa ut under 2-3 méanader. ERG 6vervégs vid langtidsbehandling
> 6 mdnader 1 samradd med 6gonlikare. Ersitt efter avslutad behandling enligt individuell
bedomning eventuellt med annan epilepsimedicin.

3. Tredje linjens behandlingar om kvarstaende spasmer (diskutera med
universitetssjukhus)

e Fem dagars behandlingsforsok med peroralt pyridoxalfosfat (aktiverat B6,
extemporekapslar) 10 mg/kg x4 kan goras pa barn med okédnd etiologi som inte
svarat pa prednisolon + vigabatrin. Fortsitt behandling med pyridoxalfosfat om
barnet blir anfallsfritt i samrad med universitetssjuhus och och undersdk svar pa

PM IESS SNPFs arbetsgrupp for epilepsi Version 2025-10-20



initial genetisk utredning avseende pyridoxin- och pyridoxalfosfat-beroende
epilepsi®’.

Vid IESS med fokal neurologi eller vid fokala férdndringar p4 EEG eller MR kan
epilepsikirurgi leda till anfallsfrihet och forbéttrad kognitiv och motorisk
utveckling®!3. Dessa barn har oftast, men inte alltid MR forandringar. Ta kontakt
med universitetsklinik for diskussion och pébdrja samtidigt annan behandling enligt
nedan. Ta kontakt ocksé vid recidiv av IESS eller om barnet utvecklar annan
epilepsi.

Annan behandling”: Ketogen diet!*, topiramat, valproat, clonazepam eller
zonisamid.

Vid kvarstadende epileptisk aktivitet, men ej hypsarytmi, vid EEG efter avslutad
behandling, liksom vid pavisad etiologi med hog risk for fortsatt epilepsi, Overvig
profylaktisk behandling med epilepsimedicin, t ex valproat eller topiramat.

Synachtenbehandling vid IESS

Injektion Synacthen depot (tetrakosaktid) intramuskulért har tidigare varit
standardbehandling i Sverige. Ges i styrkan 1 mg/ml, 0,25 mg varannan dag. Oka till 0,5 mg
varannan dag om fortsatta spasmer efter 3 doser (dag 6). OBS Behandling med ulcus-
profylax pabdrjas samtidigt som Synachten. Frdn dag 15 nedtrappning under 2-3 v. EEG
kontroller, kontraindikationer, biverkningar och stdllningstagande till start av vigabatrin vid
terapisvikt som vid prednisolonbehandling. Samma rutiner géller avseende risk for
kortisolsvikt. Tillgénglighet och pris behdver undersdkas innan ordination av Synachten.

Fordju

pning om IESS

Fordrojd behandlingsstart och 1ag alder vid debut av spasmer ér associerat med samre
prognos'H12,

Man har inte hittat ndgon séker skillnad i effektivitet eller biverkningar mellan ACTH
och hégdos prednisolon’.

Man har i en randomiserad studie inte kunnat visa att kombinationsbehandling med
vigabatrin ger bittre outcome for kognition och anfall &n enbart hormonbehandling.
En mojlig orsak &r enligt studien att minga 1 gruppen med enbart hormonbehandling
startade vigabatrin efter 14 dagar'?.

Barn med TSC svarar bést pa vigabatrin®,

Risken for synféltspaverkan verkar vara liten om vigabatrinbehandlingen begrénsas
till sex médnader.

Vigabatrin-associerade fordndringar pdA MR hjdrna &r reversibla och vanligvis
asymptomatiska. Sarskilt vid kombinationsbehandling med steroider forekommer
samtidigt reversibel movement disorders, encephalopati och dysautonom' (se FASS).

Terminologi
Det finns 6ver tid en skiftande terminologi som ibland har lett till begreppsforvirring.

Infantile epileptic spasms syndrome (IESS), dr International League Against
Epilepsy’s senaste term for syndromet. Begreppet inkluderar alla barn med epileptiska
spasmer <24 mdnader. Hypsarytmi och stagnation i utvecklingen kan férekomma men
dr inte obligata diagnoskriterium!.
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o Infantila epileptiska spasmer bestir av 0,42 s langa spanningar (alltsd langre
duration d4n myoklona anfall, och kortare &n toniska anfall)!5, ofta i serie med négra
sekunders mellanrum, oftare under vakenhet dn under somn och ofta vid/efter
uppvaknande. Spasmerna forekommer bade som flexions-, extensions- eller blandade
spanningar och involverar oftast nacke, bal och proximal extremitetsmuskulatur. Mer
subtila former med endast nickning, 6gondeviation eller grimaserande ansikte
forekommer. Spasmerna kan ske bilateralt symmetriskt eller asymmetriskt/unilateralt.
Asymmetriska spasmer forekommer nédstan uteslutande vid fokal patologi. Epileptiska
spasmer kan forekomma i alla &ldrar, dven efter 2 ars alder. Da kan seriekaraktiren
vara mindre framtrddande och semiologin kan dverga i eller vara blandad med
myoklonier och toniska anfall.

e Wests syndrom bestar av triaden hypsarytmi, epileptiska spasmer och avstannad
psykomotorisk utveckling.

e Infantila spasmer &r en dldre terminologi som syftar till ett tillstdind med epileptiska
spasmer hos barn <24 ménader som ofta dr synonymt med Wests syndrom.

Differentialdiagnoser- se sammanfattning av Zuberi et al.1

Det finns flera godartade diagnoser som kan forvixlas med IESS: Myoclonic epilepsy of
infancy (vanligtvis god prognos), benign sleep myoclonus, benign myoclonus of infancy,
kolik, gastroesofagal reflux, benign infantile head drops, benign shuddering attacks of
infancy. Myoklonier dr kortare &n spasmer, vanligtvis < 150 millisekunder!®.

Det finns ocksa nagra allvarliga differentialdiagnoser, exempelvis early infantile
developmental and epileptic encephalopathy (EIDEE), metabola sjukdomar med myoklonier,
progressiv myoklonusepilepsi och hyperekplexi'.

Etiologi - se sammanstéllning i Up To Date?.
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Appendix 1. Information till vardnadshavare

Information om risk for kortisolsvikt efter prednisolonbehandling

Angaende

Namn Personnummer

Ditt barn har behandlats for spadbarnsepilepsi med infantila spasmer med kortison i form av
tablett prednisolon. Efter saddan behandling finns en liten risk for att kroppens egen
kortisonproduktion, tillfalligt men ibland under upp till ett ar, dr nedsatt och att en
bristsituation uppstér i samband med att extra kortison behdvs sdsom vid infektion med feber
och allménpéverkan, magsjuka, operation eller annan kroppslig ”stress”. I sédana situationer
rekommenderas dirfor att dagliga extradoser kortison, sa kallade “’stressdoser”, tillfélligt ges
under 2-5 dagar eller tills situationen &r over.

Vid helt okomplicerad infektion, exempelvis forkylning utan feber eller allménpaverkan,
behover stressdoser ej ges. Vid feber och ldttare allménpaverkan kan stressdoser ges i
hemmet. Vid hog feber och pataglig allminpéverkan eller magsjuka med svérighet att fa i
barnet niring bor akut ldkarundersdkning och provtagning av serum-kortisol ske och
stressdoser ges utan drdjsmal.

For ditt barn dr den rekommenderade stressdosen for hemmabruk:

Ovanstdende rekommendation giller under ett &r efter avslutad prednisolonbehandling sévida
inte provtagning vid stress visar god kortisolproduktion med serum-kortisol>600 umol/L
varvid stressdosberedskap kan avslutas.

Datum Underskrift ordinerande ldkare Namnfortydligande
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