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Behandeling van 
epileptische aanvallen 
bij kinderen

EPILEPSIEDAG 4 OKTOBER 2025
KATRIEN JANSEN



• Nieuwe anti-epileptica en ‘drug 
repurposing’

• Disease-modifying drugs
• Ketogeen dieet
• Neurostimulatie
• Epilepsiechirurgie
• Genetisch gebaseerde therapie

Introductie



Epilepsie

• epilepsy

Communicatie hersencellen

Vrijzetting neurotransmitters

Glutamaat: 
excitatie

GABA: 
inhibitie



Epileptische aanval

• Plotse abnormale elektrische 
ontlading van groep neuronen

• Normale hersenwerking wordt 
verstoord

• Symptomen afhankelijk van plaats 
waar ontlading plaatsvindt



Epilepsie

• Terugkerende, onvoorspelbare aanvallen

• Plots optreden van abnormale synchrone
ontladingen van neuronen

excitation inhibition



Kinderepilepsie

Leerproblemen, aandacht, 
tempo, geheugen,….

Gedrag, emotieregulatie, 
stemming,….

Aanvallen



‘Epileptic’ brain

Epilepsy
Cognitive 
problems

Behavioral 
problems

• Aanvallen
• Epileptische 

activiteit, spikes

• Ontwikkelingsproblemen, 
• ASS
• ADHD
• ….



Klassieke behandelingsstrategie

Klein et al. Nature Reviews Drug Discovery 2024

• Excitatie of 
inhibitie

• 1 of meerdere 
targets

• Na-kanaal, GABA, 
glutamaat, 
vrijzetting vesikels



30 % reageert niet goed 
op medicatie: 
therapieresistent

Modified from Löscher 
and Schmidt



Cenobamate

• Cijfers in aanvalsvrijheid 
veranderen weinig

• Wel goede impact op grote 
aanvallen



Drug repurposing



Fenfluramine

• Appetite suppressant
• Cardiac valvulopathy
• Anti-seizure effect
• Serotonergic pathway



Vermindering in aantal 
convulsieve aanvallen



Kinderepilepsie

Leerproblemen, aandacht, 
tempo, geheugen,….

Gedrag, emotieregulatie, 
stemming,….

Anti-epileptica



‘Epileptic’ brain

Epilepsy
Cognitive 
problems

Behavioral 
problems

• Aanvallen
• Epileptische 

activiteit, spikes

• Ontwikkelingsproblemen, 
• ASS
• ADHD
• ….



Genetische fout
Aangeboren hersenafwijking

Infectie of hoofdtrauma
…

Latente periode

Epilepsie

Epileptogenese

Disease modifying



Disease modifying therapies?

• Vroege start behandeling nodig
• Behandeling van comorbiditeiten

Wang et al. Epilepsia Open 2025
Specchio et al. Epilepsie 2024



Behandelingsstrategie

Nieuwer ASM

Moeilijk behandelbare epilepsie

Ketogeen dieet Neurostimulatie

Epilepsiechirurgie?



Ketogeen dieet



Ketogeen dieet

Ketogeen dieet therapie: medische behandeling!

High fat, low carbohydrate and protein

• High energy % fat: 70-90%
• Low energy % carbohydrate: 5-19%
• Adequate energy % protein: 6-10%

Vergelijkbaar met situatie tijdens vasten
  

Positive effect on epileptic processes  
but only in case of a permanent high 
ketosis

Ketone bodies:
2-5mmol/l in blood
OR 3 à 4 + in urine



Ketogenic diet

Schoeler et al. Lancet Neurology 2023



Neurostimulation

Orosz et al. Epilepsia 2014

VNS: electrical stimulator placed 
around the Vagus nerve

DBS: deep brain stimulation

Beter resultaat bij langere behandeling
Verbetering van QOL



VNS

• Safe and effective therapy

• Identifying markers of 
difference in response 

• Future better patients 
selection, tailored 
treatment

• Combination of markers

Clifford et al. Epilepsia 2024



DBS

• Centromedian thalamic 
stimulation

• GPFA biomarker on EEG?

Dalic et al. Ann Neurol 2022



Epilepsiechirurgie

Epileptogenic zone: zone die voor de 
epilepsie zorgt

Niet altijd kleine zones itt volwassenen

Functie moet goed in kaart gebracht worden

Verbetering in aanvalsfrequentie en ernst, 
verbetering cognitie en gedrag, nog 
belangrijker bij kinderepilepsie

Ryvlin et al. Lancet Neurology 2014



Electrocorticography (ECoG) and stereoencephalography 
(SEEG)

Miller and Fine, Epilepsia 2022



LITT: laser interstitial thermal therapy

• Heating fiberoptic filament

• MR thermography real time mapping

• Reach deeper structures eg MTS (less invasive, less memory deficit compared to 
ATL, even corpus callosotomy possible)

Miller and Fine, Epilepsia 2022



Genetic based therapies

• Monogene aandoeningen
• Controle van aanvallen
• Verbetering van comorbiditeiten



ASO therapy (anti-sense oligonucleotide)

• DNA receptenboek
• Foutje in recept waardoor eiwit niet 

correct gemaakt wordt
• ASO plakker om de tekst aan te passen, 

afdekken of iets toevoegen

‘Voeg 20 lepels zout toe aan de soep’

‘Voeg 20 theelepels zout toe aan de soep’



AAV therapy (Adeno associated virus)

• AAV enveloppe
• Correct stukje tekst 

dat ontbreekt in 
receptenboek wordt 
naar de celkern 
gebracht

• Recept kan nu terug 
correct gebruikt 
worden



Dravet syndrome



Valkuilen voor genetisch gebaseerde therapie

• ’Monogenic’, maar misschien toch niet altijd
• Epilepsie heeft vaak bredere genetische achtergrond: polygenic
• Epigenetica en omgeving
• Leeftijdsgebonden effect
• Drug interacties, pharmacokinetische variabiliteit
• Off-target effect



Conclusie

• Nieuwe ontwikkelingen in medicatie
• Meer aandacht voor bijkomende 

problematiek, cognitie, gedrag
• Disease modifying therapie, aanpak van 

onderliggende problematiek
• Toepassing van alternatieve 

behandelingsopties met meer inzicht 
• Genetisch gebaseerde therapie in de 

toekomst
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Voeding en epilepsie
JOKE VERHEIJEN - NEURODIËTISTE



Eten en eetgedrag

• Eten
• primaire levensbehoefte
• Sociaal gebeuren

• Eetgedrag 
• bepaald  door samenwerking tussen

• Hersenen
• Hormonen
• Spijsverteringsstelsel 
• Zintuigen
• Psychologische factoren (stress, emoties)



Voeding levert voedingstoffen 

• Macronutriënten
• Vetten
• Koolhydraten
• Eiwitten
• Vezels

• Micronutriënten
• Vitaminen
• Mineralen 
• Spoorelementen



Epilepsie en comorbiditeiten

• 80% kinderen met epilepsie bijkomende 
aandoening

• Kunnen invloed hebben op 
voedingstoestand en eetgedrag
• Vanuit comorbiditeit zelf

• Vb ASS → selectief eetpatroon 
• Vb constipatie → pijn, minder eetlust, misselijk

• nevenwerkingen medicatie
• Gewichtstoename/-afname
• Meer/minder eetlust
• Maag-darmproblemen
• Verminderd slikvermogen door sufheid

epilepsie

ADHD

ASS

Slaap

Angst/ 
depressie

Cerebrale 
parese

Osteo-
porose

Spijs- 
vertering

migraine

Bron: Muir Maxwell Epilepsy Centre 



Voeding als behandeling bij epilepsie 

• Medicatie
• Niet medicinale 

behandelingsopties
• VNS
• Neurochirurgie
• Ketogeen dieet

 

Keto-geen 
gewoon dieet, 

maar 
dieettherapie

Bestaat >100 jaar  

‘Fasting 
mimicking diet’

Gekenmerkt door 
hoge vetinname, 

voldoende 
eiwitinname en zeer 

lage 
koolhydraatinname



Niet alles dekt dezelfde lading



Indicaties Ketogeen dieet



Verschillende soorten ketogeen dieet



Effecten ketogeen dieet

Aanvalsfrequentie
• 50-70% → ≥ 50% aanvalsreductie
• 10-15% → aanvalsvrij
• 25-30% → geen effect

Alerter Verbetering 
gedrag

Verbetering 
slaap

Minder 
medicatie



Energie voor je brein

• Hersenen = grootste 
energieverbruiker 
• 20% van totale 

energiebehoefte



Metabolismeswitch



Mogelijke bijwerkingen

Korte termijn

• Maag- en darmklachten 
• Misselijkheid
• Overgeven
• Diarree / obstipatie

• Hypoglycemie (= lage 
bloedsuikerwaarde)

• hoofdpijn
• Vermoeidheid

Lange termijn

• Vertraagde groei bij kinderen
• Verhoogde 

cholesterolwaarde
• Osteoporose
• Nierstenen
• voedingstekorten
• Moeilijkheden met 

therapietrouw 



Ketogeen dieet in de praktijk



Opstart Ketogeen dieet en opvolging

• Intake gesprek + voorbereidingen/keuze type dieet
• Instelling dieet via ziekenhuisopname

• Opbouwen van ketogene ratio → individuele ratio 
• Educatie
• urgentieprotocol bij lage/hoge ketonenwaarden, ziekte
•  24u stabiele ketose → naar huis met ingesteld dieetvoorschrift
• Eerste controle na 1 maand
• Verdere follow up om de 3 maanden, 6 maanden

• Minimale duur KDT 3 maanden 
• Maximale duur gemiddeld 2-3 jaar bij epilepsie, levenslang bij GLUT1-DS en 

PDHD
• Stopzetting dieet met afbouwschema



Ketogene ratio

• Ratio = 𝑎𝑎𝑛𝑡𝑎𝑙 𝑔 𝑣𝑒𝑡𝑡𝑒𝑛

1 𝑔 (𝑘𝑜𝑜𝑙ℎ𝑦𝑑𝑟𝑎𝑡𝑒𝑛+𝑒𝑖𝑤𝑖𝑡𝑡𝑒𝑛)
 

• Vb ratio 3/1 = 3 𝑔 𝑣𝑒𝑡𝑡𝑒𝑛

1 𝑔 (𝑘𝑜𝑜𝑙ℎ𝑦𝑑𝑟𝑎𝑡𝑒𝑛+𝑒𝑖𝑤𝑖𝑡𝑡𝑒𝑛)

• Ratio wordt individueel ingesteld
• Aanpassingen ratio mogelijk in functie van ketonenproductie



Ketonen meten

• In urine • In bloed

<2,0 mmol/L Te lage ketose

2-5 mmol/L Goede ketose

> 5 mmol/L Te hoge ketose



Berekeningsprogramma ingesteld volgens 
individueel dieetvoorschrift



Ketogene voeding in praktijk



Vaak gebruikt in ketogeen dieet

• Meelsoorten
• Amandelmeel
• Notenmeel obv macadamia, walnoten, pecannoten
• Kokospoeder

• Groenten en fruit met laag koolhydraatgehalte
• Eiwitbronnen

• Vlees/vis/ei/tofu/etc
• volle melkproducten/plantaardige alternatieven met 

hoog vetgehalte
• Vetten

• Olie, boter, margarine, room, mayonaise, avocado



Voedingskeuzes bij een ketogeen dieet

Bijkomend aandacht voor
Vezels 
• Gebroken lijnzaad
• psyllium husk vezels
• Groenten met hoog 

vezelgehalte
Vocht
• Ongesuikerde dranken

Vitaminen en mineralen

Bron: https://ketogenic.com/keto-food-pyramid-simple-guide-to-low-carb-foods/



Ketogene producten

• Volwaardige voedingsproducten

• Volledig vergoed 
• Attest 



Ketogene maaltijden & snacks
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Psy in kinderepilepsie
Neuropsychologische en gedragsmatige aspecten bij kinderepilepsie

Sam Geuens, PhD
Neuropsycholoog

Onderzoeksmanager



Introductie

Historisch perspectief
• Goddelijke interventie
• Bezetenheid door demonen
• Hysterie
• Sociaal stigma

=> Er is altijd vanuit een ‘gedrags’-bril naar 
 epilepsie gekeken.



Introductie

Hersenontwikkeling

Epilepsie kan wijdverspreid doorheen 
de hersenen ontstaan

=> grote variatie in de gevolgen

Ons brein is ontworpen om zoveel mogelijk
controle te verkrijgen.

“An epileptic seizure is the ultimate loss 
of control”



Neuropsychologische zorg

Childhood epilepsy

Neurodevelopment Neuropsychology Behavior School Mental wellbeing Psychoeducation

1Paramonova et al. 2024; 2massgeneral.org; 3Oostrom et al. 2003; 4Lohdi et al. 2012, 5Eriksson et al. 2024, 

2O – 60%1 26% - 77%3,4 Up to 50%246% – 60%5 30 - 50%3,4

Neuropsychologische zorg heeft als doel om alle domeinen te coveren die door 
epilepsie verstoord zijn, naast aanvalscontrole



Neuropsychologische zorg

Hersenontwikkeling

Psychosociale ontwikkeling

Context

Gedrag

Eerst begrijpen, dan veranderen…



Neuropsychologische zorg

Hersenontwikkeling

Eerst begrijpen, dan veranderen…



Hersenontwikkeling

Braun K.P.J (2020) European Journal of Paediatric Neurology, Volume 24, 40 - 42



Hersenontwikkeling

From : https://nap.nationalacademies.org/read/27375/chapter/5



Hersenontwikkeling

Van Schooneveld M.MJ., Braun K.PJ. (2013) Brain and Development, volume 5, issue 8



Neuropsychology

Hersenletsels of terugkerende aanvallen in 
specifieke delen van de hersennen kunnen 
leiden tot specifieke problemen in 
neuropsychologisch functioneren: 

• Geheugen
• Taal
• Gedragscontrole
• Sensorische perceptie
• Cognitieve controle
• …

From https://www.ucsf.edu/news/2021/07/421156/3-d-heat-map-animation-shows-how-seizures-spread-brains-patients-epilepsy



Neuropsychologie



Neuropsychologische zorg

Hersenontwikkeling

Psychosociale ontwikkeling

Eerst begrijpen, dan veranderen…



Psychosociale ontwikkeling

Hechting Exploratie Autonomie Succes Sociale 
rollen

Zelfbeeld
Separatie

Identeit 
Intimiteit



Psychosociale ontwikkeling

• Identiteit vs. zieke-identiteit
Ziekte-identiteit = de mate waarin een individue
zijn/haar ziekte geïntegreerd heeft in zijn/haar identiteit

• Adolescenten met refractaire epilepsie scoren hoger op 
Verwerping en Overspoeling dan leeftijdsgenoten met andere 
chronische ziekten. 

• Ernst van de aanvallen en het aantal ASM zijn geassocieerd
met overspoeling en acceptatie

• Ziekte-identiteit is een sterke voorspeller voor HRQoL



Neuropsychologische zorg

Hersenontwikkeling

Psychosociale ontwikkeling

Context

Eerst begrijpen, dan veranderen…



Context

• Medische omstandigheden
• ASMs + wissel in medicatie
• Medische procedures
• Operatie

• School
• Verwachtingen en tijdsdruk
• Afwezigheden
• Gebrek aan begrip

• Leeftijdsgenoten
• Gevoel anders te zijn
• Gevoel er niet bij te horen (niet dringen, niet rijden, …)



Context

• Ouders en brussen
• Heel de familie staat in de schaduw van epilepsie
• Proberen om het oncontroleerbare te controleren
• Aanvallen zijn het meest zichtbare deel van epilepsie, maar ze hebben een 

acuut en onvoorspelbaar karakter

• Omgaan met een acute aandoening vraagt een verschillende aanpak dan 
omgaan met een chronische aandoening. 

=> Refractaire epilepsie vraagt beide



Neuropsychologische zorg

Hersenontwikkeling

Psychosociale ontwikkeling

Context

Gedrag

Eerst begrijpen, dan veranderen…



Gedrag

Genetische achtergrond
Behandeling
Aanvallen
Neuropsychologisch profiel
Cognitieve ontwikkeling
Psychosociale ontwikkeling
Emotioneel welzijn
Familie dynamieken
Slaap
…



Leuven Kinderepilepsie Centrum

Hersenontwikkeling

Psychosociale ontwikkeling

Context

Gedrag



Holistische zorg is een team-gebeuren



Familiedag 2025



Op zoek naar nieuwe 
behandelingen voor 
kinderen met epilepsie
DANIËLLE COPMANS



Epilepsie

> 80 miljoen

Meer dan 80 miljoen mensen wereldwijd leven met epilepsie
~ 80 000 in België
1/150 kinderen

92



Epilepsie

Oorzaken

Genetisch

Structureel Infectieus Immuun

OngekendMetabolisch

70 %
bereikt ‘seizure 

freedom’

1ste lijn behandeling 
> 30 anti-epileptica  
op de markt

1 op de 3
farmacoresistent

93



Medische nood

Nieuwe behandelingen, 
werkzaam tegen
farmacoresistente 
epilepsie



Missie
Bijdragen aan een beter begrip en behandeling 
van farmacoresistente kinderepilepsieën 

Hoe?



Richting innovatieve behandelingen 

Uitdagingen in epilepsie onderzoek

Nood aan een beter begrip van de ziektemechanismen (epileptogenese) 
• intrinsieke complexiteit neurologische ziekte
• heterogeniteit epilepsieën

• veelheid aan epilepsieën, oorzaken en invloeden van genetische achtergrond en omgeving

Nood aan nieuwe anti-epileptische doelwitten
• fenotypische en ‘netwerk’-gebaseerde drug discovery



Preklinische (dier)modellen

Uitdagingen in epilepsie onderzoek

Nood aan een beter begrip van de ziektemechanismen (epileptogenese) 
• intrinsieke complexiteit neurologische ziekte
• heterogeniteit epilepsieën

• veelheid aan epilepsieën, oorzaken en invloeden van genetische achtergrond en omgeving

Nood aan nieuwe anti-epileptische doelwitten
• fenotypische en ‘netwerk’-gebaseerde drug discovery

Figure created with BioRender.com



Diermodellen

• Moeten voldoende representatief zijn
• oorzakelijk (construct validiteit)
• symptomen (‘face’ validiteit)
• voorspellende waarde

Traditionele muismodellen

innovatieve ‘drug leads’ of targets

medium-to-high throughput

3R principe

hoge construct en ‘face’ validiteit

hoge voorspellende waarde

Farmacoresistente muismodellen

innovatieve ‘drug leads’ of targets

medium-to-high throughput

3R principe

hoge construct en ‘face’ validiteit

hoge voorspellende waarde

Farmacoresistente zebravismodellen

innovatieve ‘drug leads’ of targets

medium-to-high throughput

3R principe

hoge construct en ‘face’ validiteit

hoge voorspellende waarde

Figure created with BioRender.com



Zebravis

Niet alleen populair 
als aquariumvis

Figure created with BioRender.com



Zebravis larve

Ontdekking van nieuwe geneesmiddelen

Figure created with BioRender.com



Zebravis-gebaseerd onderzoek

Gedragsanalyse

Hersenactiviteit

Controle Epilepsie

Controle

Epilepsie

Figure created with BioRender.com



Missie
Bijdragen aan een beter begrip en behandeling 
van farmacoresistente kinderepilepsieën 

Hoe?
Innovatieve ziektemodellen en methoden van 
geneesmiddelenontdekking en -ontwikkeling



1. Ontwikkelen van nieuwe epilepsie modellen

Genetische modellenChemische modellen

Impact
• beter begrip van de oorzaak van een type epilepsie
• nieuwe modellen voor gericht onderzoek en drug discovery

Figure created with BioRender.com



2. Fenotypische drug discovery

Zebravis ethyl ketopentenoaat (EKP) model
Zhang et al. Sci Rep 7, 7195 (2017), Li et al. ACS Chem Neurosci. 2020 Mar 4;11(5):730-742, 
Copmans et al. Pharmaceuticals (Basel). 2022 Feb 18;15(2):247

Figure created with BioRender.com



2. Fenotypische drug discovery

Op zoek naar actieve 
moleculen met nieuwe 
werkingsmechanismen

Figure created with BioRender.com



Missie
Bijdragen aan een beter begrip en behandeling 
van farmacoresistente kinderepilepsieën 

Hoe?
Innovatieve ziektemodellen en methoden van 
geneesmiddelenontdekking en -ontwikkeling



3. Richting ziektemodificerende therapieën

De epileptogenese in kaart brengen

Impact
• beter begrip van de ziektemechanismen

• identificeren van kandidaat anti-epileptische targets

• ontdekken en ontwikkelen van ziektemodificerende therapieën
• ‘small molecules’ of genetische therapieën

Figure created with BioRender.com



Met dank aan

Prof. L. Lagae Prof. P. de WitteProf. K. Jansen
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