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Epilepsiechirurgie; moet de epilepsie 
wel ‘refractair’ zijn?
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Doel. Gangliogliomen (GG’s) en dysembryoplasti-
sche neuroepitheliale tumoren (DNET’s) zijn laag-
gradige glioneuronale tumoren die zich meestal 
presenteren met epilepsie. Het bereiken van  aanvals-
vrijheid blijft ondergewaardeerd, hoewel tumorgere-
lateerde epilepsie bij deze patiënten in belangrijke 
mate de kwaliteit van leven kan beïnvloeden.
Methoden. Er werd een systematische literatuurre-
view verricht naar het bereiken van aanvalsvrijheid 
na chirurgische resectie van GG’s en DNET’s bij 
patiënten met epilepsie. Uit 39 studies werden 910 
patiënten geëvalueerd. De chirurgische uitkomst 
werd gestratificeerd naar verschillende mogelijke 
prognostische variabelen.
Bevindingen. In de totale groep werd 80% van de 
patiënten aanvalsvrij na chirurgie (Engel I). De kans 
op aanvalsvrijheid was significant hoger bij patiën-
ten met een epilepsieduur van ≤1 jaar, in vergelijking 
met patiënten die preoperatief langer dan 1 jaar aan-
vallen hadden (OR 9.48, 95% CI 2.26-39.66), en bij 
patiënten die een totale resectie ondergingen, gede-
finieerd als de afwezigheid van resttumor intraope-
ratief of op een postoperatieve MRI, in vergelijking 
met subtotale lesionectomieën (OR 5.34, 95% CI 
3.61-7.89). Verder bleek de aanwezigheid van pre-
operatieve, secundair gegeneraliseerde aanvallen 
voorspellend voor een lagere kans op postoperatieve 
aanvalsvrijheid (OR 0.40, 95% CI 0.24-0.66). De 
kans op aanvalsvrijheid was niet verschillend tussen 
kinderen en volwassenen, temporale en extratem-
porale tumoren, GG’s en DNET’s, patiënten die 
refractaire epilepsie hadden en zij die medicamen-
teus behandelbaar waren, of tussen patiënten bij 
wie peroperatief electrocorticografie (ECoG) werd 
verricht en zij die zonder ECoG werden geopereerd. 
Een uitgebreide resectie van temporaalkwabtu-
moren, met hippocampectomie of corticectomie, 

leverde een additioneel voordeel op.
Belang. Deze resultaten suggereren dat vroege 
chirurgische interventie en totale resectie van  
glioneuronale tumoren bij patiënten met epilepsie 
belangrijke factoren zijn voor het bereiken van post-
operatieve aanvalsvrijheid en daarmee het verbete-
ren van kwaliteit van leven.

Commentaar. 
Van oudsher wordt epilepsiechirurgie overwogen 
bij patiënten met medicamenteus onbehandelbare, 
ook wel ‘refractair’ genoemde epilepsie op basis van 
een focale structurele laesie. De afgelopen jaren is in 
Nederland een sterke stijging waarneembaar in het 
aantal kinderen dat epilepsiechirurgie ondergaat. 
Patiënten worden sneller verwezen voor prechirur-
gische evaluatie. Bij de meeste volwassen epilepsie-
chirurgiekandidaten debuteerde de epilepsie al op 
de kinderleeftijd. Eerdere verwijzing zal dus leiden 
tot een verschuiving van volwassen- naar kinder-
epilepsiechirurgie. Ook technische ontwikkelingen, 
die het beter mogelijk maken om de epileptische 
haard te identificeren (zoals PET, SPECT, MEG, 
hoog-veld MRI en intracraniële registratietechnie-
ken), dragen bij aan de stijging in het aantal kinder-
operaties. Daarnaast zijn er nieuwe inzichten in de 
indicatiestelling. Zo wordt tegenwoordig chirurgie 
ook overwogen bij jonge kinderen met gegenerali-
seerde EEG-afwijkingen, mits de MRI een duide-
lijke focale of hemisferale epileptogene laesie toont.

De vraag is of epilepsiechirurgie wel gezien moet 
worden als een last resort-behandeling. Is het wel 
nodig om te wachten tot de patiënt voldoet aan cri-
teria voor medicamenteuze onbehandelbaarheid, 
als de epilepsie chirurgisch veilig behandelbaar is? 
De International League Against Epilepsy (ILAE) 
heeft onlangs farmacoresistentie gedefinieerd als 
het falen van twee goed gekozen, goed verdragen, 
en goed gedoseerde antiepileptica.1 Als hiermee 
geen aanvalsvrijheid van ten minste 1 jaar bereikt 
wordt, spreekt men van refractaire epilepsie. Bij 
jonge kinderen met een epileptische encefalopathie 
en een stagnerende ontwikkeling wordt uiteraard 
geen 12 maanden gewacht voordat chirurgie wordt 
overwogen. Wellicht is ook bij oudere kinderen en 
volwassenen met een chirurgisch behandelbare oor-
zaak van epilepsie een vroege operatie, nog voordat 
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de criteria van onbehandelbaarheid zijn bereikt, te 
verkiezen boven jarenlang antiepilepticagebruik en 
de continue vrees van terugkerende aanvallen. Veel 
kinderen met een uiteindelijk als refractair geclas-
sificeerde epilepsie hebben immers initieel onder 
antiepileptica een periode van remissie bereikt.2 
Moet een curatieve behandeling als chirurgie, die 
kan leiden tot zowel aanvalsvrijheid als het stoppen 
van alle medicatie, niet eerder worden overwogen?  

Een belangrijk argument voor vroege chirurgie 
bij kinderen is de vaak aangetoonde relatie tussen 
duur van de epilepsie (het prechirurgische interval) 
en cognitieve uitkomst. Hoe korter de duur van 
de epilepsie, hoe beter de cognitieve herstelmoge-
lijkheden. Het hier gerefereerde artikel voegt een 
belangrijk tweede argument toe aan het pleidooi 
voor vroege epilepsiechirurgie. Bij patiënten met 
een GG of DNET, de meest voorkomende tumo-
ren bij refractaire epilepsie, is een korte epilepsie-
duur voorafgaande aan de operatie in hoge mate 
geassocieerd aan het bereiken van aanvalsvrijheid. 
Voor cavernomen was dit al langer bekend.3 Bij 
de afweging van voor- en nadelen van vroege chi-
rurgie moeten uiteraard de complicaties van een 
operatie worden meegenomen. Uit eerdere grote 
cohortstudies blijkt dat de perioperatieve mortaliteit 
en permanente morbiditeit na resecties van glio-
neuronale tumoren bij epilepsiepatiënten bijzonder 
laag is.4,5 In ervaren handen is de operatie dus vei-
lig. Daarnaast is het succespercentage van epilepsie- 
chirurgie bij deze populatie uitermate hoog; 80% 
van hen wordt aanvalsvrij, ongeacht leeftijd, type en 

lokalisatie van de tumor, en preoperatieve behan-
delbaarheid. Of een vroege operatie ook vanuit 
oncologisch perspectief gunstig is, werd hier niet 
onderzocht maar is wel voorstelbaar. Bij een klein 
deel van de patiënten met glioneuronale tumo-
ren wordt tumorgroei, maligne ontaarding, of een 
tumorrecidief gezien.4,5,6

De bevindingen van deze studie rechtvaardigen een 
vroege verwijzing voor prechirurgische evaluatie 
van patiënten met epilepsie en de verdenking op 
een glioneuronale tumor. Als de laesie buiten elo-
quente gebieden ligt is epilepsiechirurgie een veilige 
en effectieve behandeling, ook wanneer de epilepsie 
met medicatie onder controle is. Vroege interventie 
verbetert de prognose.
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