
TRATAMENTO CLÍNICO DA EPILEPSIA RESISTENTE 
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R E S U M O — F o r a m e s t u d a d o s 34 c a s o s d e e p i l e p s i a d e d i f í c i l c o n t r o l e , e n c a m i n h a d o s a o 

G r u p o d e T r a b a l h o d e E p i l e p s i a ( G T E ) d o I n s t i t u t o d e N e u r o l o g i a d e G o i â n i a d e 1984 a 

1986. T o d o s e r a m s u b m e t i d o s a r e a v a l i a ç ã o n e u r o l ó g i c a . V i n t e e t r ê s d o s 34 p a c i e n t e s 

t i n h a m c r i s e s p a r c i a i s c o m p l e x a s . A m a i o r i a f o i t r a t a d a c o m c a r b a m a z e p i n a , d i f e n i l - h i d a n t o í n a 

e á c i d o v a l p r ó i c o , e m f o r m a m o n o t e r á p i c a o u a s s o c i a d a e n t r e s i . O b t e v e - s e r e d u ç ã o d e m a i s 

d e 8 0 % d a f r e q ü ê n c i a d a s c r i s e s e m 22 p a c i e n t e s ( 6 4 , 7 % ) , a l é m d e l e v e m e l h o r a d a q u a l i d a d e 

d e v i d a . O s a u t o r e s c o n c l u e m s o b r e a s v a n t a g e n s d e u m a e q u i p e e s p e c i a l i z a d a , m u l t i d i s c i p l i n a r , 

n a a b o r d a g e m d a e p i l e p s i a r e b e l d e e r e s s a l t a m a n e c e s s i d a d e d e : a. u m c o r r e t o d i a g n ó s t i c o d a s 

c r i s e s , s e g u i d o d o u s o d a m e d i c a ç ã o a p r o p r i a d a , p o r t e m p o s u f i c i e n t e ( m í n i m o d e 0 m e s e s ) 

e e m d o s e a d e q u a d a ( a t é a d o s e m á x i m a t o l e r á v e l ) , a b a n d o n a n d o - a s ó d e p o i s d o c o n t r o l e d e 

s u a c o n c e n t r a ç ã o s é r i c a ; b . u m b o m e n g a j a m e n t o d o p a c i e n t e e d e s u a f a m í l i a n o t r a t a m e n t o . 

C l i n i c a l t r e a t m e n t of r e s i s t a n t e p i l e p s y . 

S U M M A R Y — T h e a u t h o r s a n a l y s e d 34 c a s e s o f r e s i s t a n t e p i l e p s y (20 m a l e s a n d 14 f e m a l e s , 

m e a n a g e 23 y e a r s ) , t r e a t e d c l i n i c a l l y b e t w e e n F e b r u a r y / 1 9 8 4 a n d M a y / 1 9 8 6 . T h e p a t i e n t s 

u n d e r w e n t n e u r o l o g i c a l , n e u r o p s y c h o l o g i c a l , p s y c h o l o g i c a l , p s y c h i a t r i c , c e r e b r o s p i n a l f l u i d , 

e l e c t r o e n c e p h a l o g r a p h i c , t o m o g r a p h i c a n d / o r a n g i o g r a p h i c e x a m i n a t i o n . M o s t o f t h e p a t i e n t s 

h a d c o m p l e x p a r t i a l s e i z u r e s . T h e e t i o l o g y w a s u n k n o w n i n 19 p a t i e n t s ( 5 5 . 8 % ) , p r o b a b l e 

n e u r o c y s t i c e r c o s i s in 6, p e r i n a t a l h y p o x i a i n 5, d e l i v e r y t r a u m a i n 3 a n d p r o b a b l e s e q u e l a e 

o f e n c e p h a l i t i s i n 2 p a t i e n t s . T h e r e w a s a c l e a r p a s t h i s t o r y o f i n f a n t i l e f e b r i l e c o n v u l s i o n 

i n 2 p a t i e n t s . M o s t p a t i e n t s r e c e i v e d c a r b a m a z e p i n e ( m e a n d o s e 24.5 m g / k g / d a y ) , p h e n y t o i n 

( 5 m g / k g a n d v a l p r o i c a c i d (28 m g / k g ) a s m o n o t h e r a p y o r i n a s s o c i a t i o n . T w e n t y - t w o 

p a t i e n t s ( 6 4 . 7 % ) h a d m o r e t h a n 8 0 % d e c r e a s e o f t h e s e i z u r e f r e q u e n c y . N i n e r e s i s t a n t e p i l e p s y -

c a s e s ( 2 4 . 5 % ) w e r e e v a l u a t e d a s c a n d i d a t e s f o r s u r g i c a l t h e r a p y . T h e a u t h o r s c o n c l u d e d t h a t 

t h e r e s i s t a n t e p i l e p s y i s b e s t m a n a g e d b y a s p e c i a l i s e d , m u l t i d i s c i p l i n a r y t e a m , a n d p o i n t e d 

o u t t h e n e e d o f a c o r r e c t d i a g n o s i s o f t h e s e i z u r e t y p e , a n a d e q u a t e d r u g t h e r a p y a n d a 

g o o d e n g a g e m e n t o f t h e p a t i e n t a n d h i s f a m i l y i n t h e t r e a t m e n t . 

A epilepsia, síndrome clínica recorrente provocada por descargas paroxísticas 
de neurônios cerebrais, tem seu diagnóstico baseado principalmente na forma das 
manifestações psíquicas, sensitivas ou motoras (comportamentais) ou, melhor ainda, 
na correlação clínico-eletrencefalográfica ictal. Suas manifestações clínicas variam de 
acordo com a localização, intensidade, vias de propagação e duração das descargas. 
Cada ataque recorrente é mais apropriadamente chamado "crise", reservando-se os 
termos "convulsão" ou "convulsivo" para aqueles ataques com fenômenos motores 
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tônicos e/ou clónicos. 0 primeiro passo para o tratamento eficaz da epilepsia é um 
correto diagnóstico, com a devida classificação dos tipos de crises. Um eletrencefa-
lograma ( E E G ) interictal normal em pessoa com crises não afasta o diagnóstico de 
epilepsia, da mesma forma que pequenas alterações do EEG não o confirmam. Ativi
dade epileptiforme típica (espículas, pontas) é, no entanto, rara em pessoas que 
jamais tiveram crises epilépticas 2 . 

Cerca de 75% dos epilépticos podem ter suas crises controladas parcial ou 
totalmente apenas com o tratamento medicamentoso 1 . Os restantes apresentam em 
grau variável o que se chama epilepsia resistente, não responsiva a doses máximas 
toleráveis da medicação adequada 1 0 . A experiência de outros centros tem mostrado 
que estas são melhor controladas por equipe especializada, multidisciplinar. A presente 
investigação é uma tentativa nesse sentido. 

M A T E R I A L . E M É T O D O S 

A p o p u l a ç ã o d e p a r t i c i p a n t e s c o n s i s t i u d e 48 p a c i e n t e s e n c a m i n h a d o s a o G r u p o d e 

T r a b a l h o d e E p i l e p s i a ( G T E ) d o I N G , n o p e r í o d o d e f e v e r e i r o / 1 9 8 4 a m a i o / 1 9 8 6 . Q u a t o r z e 

p a c i e n t e s n ã o c o m p l e t a r a m o p e r í o d o d e o b s e r v a ç ã o p r o p o s t o , n ã o p o d e n d o p o r t a n t o e n t r a r 

n a c o m p a r a ç ã o q u e se f a r á e n t r e o q u a d r i m e s t r e p r é - G T E e o q u a d r i m e s t r e m a i o / a g o s t o / 1 9 8 6 . 

D o s 34 p a c i e n t e s p a r t i c i p a n t e s d e s t e e s t u d o , 20 e r a m h o m e n s e 14 m u l h e r e s , c o m i d a d e 

v a r i a n d o d e 6 a 49 a n o s ( m é d i a d e i d a d e : 23 a n o s ) ( T a b e l a 1 ) . T o d o s e l e s v i n h a m s e n d o 

t r a t a d o s p o r n e u r o l o g i s t a s o u n e u r o c i r u r g i õ e s d a r e g i ã o ( E s t a d o d e G o i á s ) p o r u m p e r í o d o 

C a s o N o m e R e g i s t r o S e x o I d a d e C o r 

1 M M A 96048 F 27 P d a 

2 L S O 37663 M 28 P d a 

3 R M 97439 F 28 B c a 

4 P S C 125448 M 9 P d a 

5 H A M 115125 M 12 B c a 

6 I P P 111596 F 9 B c a 

7 M L R R 90652 F 29 P d a 

8 S O A 118246 F 25 B c a 

9 W C S 96143 M 6 B c a 

10 J F M 94940 M 26 B c a 

11 J S 97969 M 27 P d a 

12 G R 5888 M 18 B c a 

13 E A F 123124 F 24 B c a 

14 M A F 117541 M 8 B c a 

15 Z L P S 697 M 49 B c a 

16 E P 27625 M 35 B c a 

17 W E N 31857 F 48 B c a 

18 F L í A R 114156 M 7 B c a 

19 V T M F 17 B c a 

20 M O 82460 M 33 P d a 

21 M F A R M 92621 F 23 B c a 

22 E M O 84636 F 20 B c a 

23 R A O 123421 F 29 P d a 

24 A C S 111093 M 20 B c a 

25 Z Q L 98275 F 22 P d a 

26 V A P 27369 M 27 B c a 

27 C L R R 46651 F 13 B c a 

28 F A G 82529 M 12 B c a 

29 J G M 45143 M 26 B c a 

30 L C R 102149 M 17 B c a 

31 M A R 104266 M 24 B c a 

32 M L R S 84682 F 40 B c a 

33 K R A 117008 M 20 B c a 

34 J R S J 13779 M 17 P d a 

Tabela 1 — Identificação dos pacientes (caso) estudados: nome (iniciais), registro (ING), sexo 

(M, masculimo; F, feminino), idade (em anos) e cor (Pda, parda; Bca, branca). 



m é d i o d e 5 a n o s e f o r a m e n v i a d o s a o G T E c o m o c a s o s d e c o n t r o l e m u i t o d i f í c i l , a m a i o r i a 

d e l e s p a r a a v a l i a ç ã o d a i n d i c a ç ã o d e c i r u r g i a . O s 34 p a c i e n t e s f o r a m a c o m p a n h a d o s p o r 4,5 

a 30,5 m e s e s ( m é d i a d e 15,7 m e s e s / p a c i e n t e ) e m c o n s u l t a s a m b u l a t o r i a i s d e 30-60 m i n u t o s , 

a c a d a 30-90 d i a s , c o m p o s s i b i l i d a d e d e a t e n d e r o s c a s o s m a i s g r a v e s n o S e r v i ç o d e E m e r 

g ê n c i a d o I N G e i n t e r n á - l o s , s e n e c e s s á r i o . O q u a d r i m e s t r e i m e d i a t a m e n t e p r e c e d e n t e à 

e n t r a d a d e c a d a p a c i e n t e n o G T E é c o m p a r a d o , n e s t e t r a b a l h o , c o m o q u a d r i m e s t r e m a i o - a g o s -

t o / 8 6 e m t e r m o s d e f r e q ü ê n c i a d e c r i s e s , e f e i t o s c o l a t e r a i s d e d r o g a s e q u a l i d a d e d e v i d a . 

A s i n f o r m a ç õ e s s o b r e f r e q ü ê n c i a d e c r i s e s p r é - G T E f o r a m c o l h i d a s t a n t o n o p r o n t u á r i o 

a n t e r i o r c o m o d o p a c i e n t e e f a m í l i a , s e n d o p o r t a n t o a p r o x i m a d a s , j á q u e n ã o s e d i s p u n h a 

e n t ã o d o c a l e n d á r i o - d e - c r i s e s . O G T E s e c o n s t i t u í a d e n e u r o l o g i s t a s , n e u r o c i r u r g i õ e s , n e u r o f i -

s i o l o g i s t a , n e u r o p s i c ó l o g o , p s i c ó l o g o e p s i q u i a t r a . N ã o h a v i a a s s i s t e n t e s o c i a l , m a s u m d o s 

n e u r o l o g i s t a s s e e n c a r r e g o u d e s t e a s p e c t o s o c i a l d o s p a c i e n t e s e s t u d a d o s . T o d o s o s c a s o s 

e r a m c o n d u z i d o s d e a c o r d o c o m o e s q u e m a d e t r a b a l h o e c r i t é r i o s e x p o s t o s a s e g u i r . 

I E T A P A : Reavaliação Neurológica, c o m p r e e n d e n d o — 1. I n f o r m a ç õ e s i n t r o d u t ó r i a s a o p a c i e n 

t e e s e u s f a m i l i a r e s s o b r e o G T E , s e u s m é t o d o s d e t r a b a l h o , s o b r e a i m p o r t â n c i a d e 

f i s c a l i z a r e m o s f a m i l i a r e s o u s o d e m e d i c a ç ã o e d e n ã o a c e i t a r e m m u d a n ç a d e l a p o r p a r t e 

d e o u t r o s m é d i c o s o u f a r m a c ê u t i c o s s e m a n t e s c o n s u l t a r e m o G T E . 2. A n a m n e s e d e t a l h a d a 

d a s c r i s e s e p r o b l e m a s o u d o e n ç a s a s s o c i a d a s , c o l h i d a t a n t o d o p a c i e n t e c o m o d o s f a m i l i a r e s 

e t e s t e m u n h a s , e c o n f o r m e q u e s t i o n á r i o e s p e c i a l . E s s a s i n f o r m a ç õ e s a j u d a r i a m a c l a s s i f i c a ç ã o 

d o t i p o d e c r i s e e n o d i a g n ó s t i c o d i f e r e n c i a l c o m p s e u d o - c r i s e s e p i l é p t i c a s , t a i s c o m o s í n c o p e s , 

a c i d e n t e s i s q u ê m i c o s t r a n s i t ó r i o s , a m n é s i a t r a n s i t ó r i a , n a r c o l e p s i a , c r i s e s h í s t e r o - c o n v e r s i v a s o u 

s i m u l a ç õ e s . Q u a n d o a s i n f o r m a ç õ e s e r a m d u v i d o s a s , e l e s r e c e b i a m i n s t r u ç õ e s q u a n t o a o s 

t i p o s d e f e n ô m e n o s i c t a i s q u e d e v e r i a m s e r o b s e r v a d o s . O s p a c i e n t e s c o m p r o b l e m á t i c a 

p s i c o - s o c i a l i m p o r t a n t e e r a m t a m b é m p r e l i m i n a r m e n t e a v a l i a d o s p e l o p s i c ó l o g o e p s i q u i a t r a . 

3. R e v i s ã o h i s t ó r i c a d a t e r a p ê u t i c a e e x a m e s p r o p e d ê u t i c o s a n t e r i o r e s , i . E x a m e f í s i c o - n e u -

r o l ó g i c o c o m p l e t o , i n c l u i n d o m i n i t e s t e d o e s t a d o m e n t a l . 5. D i a g n ó s t i c o d o s t i p o s d e c r i s e s 

d e a c o r d o c o m a c l a s s i f i c a ç ã o i n t e r n a c i o n a l (11) e d i a g n ó s t i c o e t i o l ó g i c o - n o s o l ó g i c o , s e p o s s í v e l . 

6. C o m p l e m e n t a ç ã o d a p r o p e d ê u t i c a c o m e x a m e s d o l i q ü i d o c é f a l o - r a q u i d i a n o ( L C R ) ( c i t o l o 

g i a , p r o t e í n a s t o t a i s , g l i c o s e , c l o r e t o s , r e a ç õ e s d a s g l o b u l i n a s e r e a ç õ e s i m u n o l ó g i c a s p a r a 

s í f i l i s , c i s t i c e r c o s e e t o x o p l a s m o s e , a l é m d e b a c t e r i o s c o p i a ) , r a d i o l ó g i c o s ( a n g i o g r a f i a , t o m o 

g r a f i a c o m p u t a d o r i z a d a c e r e b r a l ) , e l e t r e n c e f a l o g r á f i c o s ( E E G d e s u p e r f í c i e c o m b i n a d o s c o m 

d i f e r e n t e s t i p o s d e a t i v a ç õ e s , E E G e s f e n o i d a l ) o u e x a m e s d e o u t r a n a t u r e z a , s e p r e c i s o . 

F o r a m r e a l i z a d o s e m m é d i a d o i s E E G / p a c i e n t e . 7. T e n t a t i v a , s e n e c e s s á r i o , d e n o v a m e d i 

c a ç ã o , m a i s a d e q u a d a a o t i p o d e c r i s e d o p a c i e n t e , b u s c a n d o s e m p r e a m o n o t e r a p i a o u p e l o 

m e n o s a r e d u ç ã o d o n ú m e r o d e m e d i c a m e n t e s . T a l m e d i c a ç ã o e r a e n t ã o u s a d a p o r p e r í o d o 

m í n i m o d e G m e s e s , a c o m p a n h a d a d o r e g i s t r o d a s c r i s e s p e l o p a c i e n t e e / o u f a m i l i a r e s n u m 

« c a l e n d á r i o » q u e l h e s e r a f o r n e c i d o . E l e s e r a m r e i t e r a d a m e n t e i n s t r u í d o s q u a n t o ã m a n e i r a 

d e p r e e n c h ê - l o , d e v e n d o m a r c a r c a d a q u a d r i n h o c o m : G se s e t r a t a s s e d e c r i s e s « g r a n d e s » , 

c o m p e r d a d a c o n s c i ê n c i a , q u e d a e c o n v u l s õ e s ; P , n o c a s o d e c r i s e s « p e q u e n a s » t i p o c o m p l e x a 

o u f o c a l m o t o r a / s e n s i t i v a . O v a l o r d o c a l e n d á r i o ( q u a n t i f i c a ç ã o d a f r e q ü ê n c i a d e c r i s e s p a r a 

a v a l i a ç ã o m a i s o b j e t i v a e p r e c i s a d o e f e i t o d o t r a t a m e n t o ) e r a i n s i s t e n t e m e n t e r e s s a l t a d o . 

C a s o s d e m a i s d i f í c i l c o n t r o l e d e v i a m f a z e r u m « d i á r i o » , c o m d e s c r i ç ã o d e c a d a c r i s e e d a s 

c i r c u n s t â n c i a s e m q u e o c o r r e r a m . E m c a d a c o n s u l t a , c a l e n d á r i o e d i á r i o e r a m a n a l i s a d o s . 

A o m e s m o t e m p o s e i n v e s t i g a v a e p r o c u r a v a a f a s t a r v i g ê n c i a d e f a t o r e s q u e p u d e s s e m 

e x p l i c a r a r e b e l d i a o u p i o r a d a s c r i s e s , t a i s c o m o : n e g l i g ê n c i a , f a l h a c o m a m e d i c a ç ã o ; 

i n t e r a ç ã o c o m o u t r o s m e d i c a m e n t o s ( c o m o a n t i b i ó t i c o s e a n a l g é s i c o s ) ; d o e n ç a f e b r i l ; d é f i c i t 

d e s o n o ; « s t r e s s » p s i c o - s o c i a l / e m o c i o n a l , s o b r e c a r g a d e t r a b a l h o f í s i c o o u p s í q u i c o , e s t a f a ; 

a b u s o / a b s t i n ê n c i a d e á l c o o l o u p s i c o f á r m a c o s ; g a n h o s e c u n d á r i o ( c r i s e s a u t o - s u g e r i d a s ) . 

A e s c o l h a d o a n t i e p i l é p t i c o ( T a b e l a 2 ) e s t a v a b a s e a d a n a e x p e r i ê n c i a d o s n e u r o l o g i s t a s 

d o G T E e n a d e o u t r o s c e n t r o s e s p e c i a l i z a d o s (5,6,10,15). A s d o s a g e n s p o d e r i a m v a r i a r 

e n t r e o s l i m i t e s a p r e s e n t a d o s n a t a b e l a 3. A i n t r o d u ç ã o d a d r o g a s e f a z i a g r a d u a l m e n t e , 

n o d e c o r r e r d e d u a s s e m a n a s , a d m i n i s t r a n d o - s e 1/3 d a d o s e d e m a n u t e n ç ã o n a p r i m e i r a 

s e m a n a . P a c i e n t e e f a m í l i a e r a m i n f o r m a d u s s o b r e a s r a z õ e s d e s s e f r a c i o n a m e n t o e s o b r e 

p o s s í v e i s e f e i t o s c o l a t e r a i s , d e v e n d o c o n t a t a r o G T E e m c a s o d e n e c e s s i d a d e . O p a c i e n t e 

i n t e r n a d o t i n h a s u a m e d i c a ç ã o i n t r o d u z i d a m a i s r a p i d a m e n t e ( e m u m a t r ê s d i a s ) . A r e t i r a d a , 

t a m b é m g r a d u a l , e r a m a i s l e n t a , d u r a n t e v á r i a s s e m a n a s o u m e s e s : q u a n t o m a i s a l t a s a s 

d o s e s e m a i s l o n g o o t e m p o e m q u e h a v i a m s i d o u s a d a s , t a n t o m e n o r e s p o r ç õ e s e m a i o r e s 

i n t e r v a l o s e m c a d a r e t i r a d a . I s t o v i s a v a e v i t a r a. s í n d r o m e d e a b s t i n ê n c i a ( n o c a s o d o 

f e n o b a r b i t a l ) o u o a g r a v a m e n t o d a s c r i s e s ( i n d u ç ã o d e s t a t u s e p i l e p t i c u s ) . N a t r o c a d e m e d i 

c a m e n t o s p r o c u r a v a - s e p r i m e i r o a t i n g i r a d o s e d e m a n u t e n ç ã o d o n o v o a n t i e p i l é p t i c o a n t e s d e se 

p r o c e d e r a r e t i r a d a d o a n t e r i o r . N a s a s s o c i a ç õ e s m e d i c a m e n t o s a s l e v a - s e s e m p r e e m c o n t a 

s u a s i n t e r a ç õ e s e c a r a c t e r í s t i c a s f a r m a c o c i n é t i c a s ( 3 ) . e v i t a n d o - s e , p o r e x e m p l o , a s s o c i a ç õ e s 



T i p o s d e C r i s e s M e d i c a m e n t o s d e E s c o l h a 

1* l i n h a 2* l i n h a A s s o c i a ç ã o 

C r i s e s g e n e r a l i z a d a s t ô n i c a s o u C B Z 

t ô n i c o - c l ô n i c a s e C r i s e s s i m p l e s c o m ( a l g u n s D F H ) 

ou s e m g e n e r a l i z a ç ã o s e c u n d á r i a C r i a n ç a s : C B Z ou A V P 

D F H A V P , P R 

C r i s e s g e n e r a l i z a d a s 

v a r i a n t e s d o p e q u e n o m a l A V P 

( c r i a n ç a s ) 

C N P 

E v e n t u a l m e n t e 

c o r t i c o s t e r ó i d e , 

v i t . B 6 

C r i s e s p a r c i a i s c o m p l e x a s c o m o u C B Z 

s e m g e n e r a l i z a ç ã o s e c u n d á r i a C r i a n ç a s : C B Z o u A V P D F H A V P , P R 

Tabela 2 — Escolha do medicamento. CBZ, carbamamepina; DFH, 

ácido valpróico; PR, primidona; CNP, clonazepam. 

difenil-hidantoína; AVP, 

D o s e s ( m g / k g / d i a ) F r a c i o n a m e n t o 

D r o g a s C r i a n ç a s A d u l t o s ( d o s e s / d i a ) 

C a r b a m a z e p i n a 15 - 30 15 - 25 ( 3 0 ) 2 - 4 

H i d a n t o í n a 5 - 1 0 4 - 7 ( 1 0 ) 2 - 3 

Á c i d o v a l p r ó i c o 10 - 40 ( 6 0 ) 10 - 40 3 - 4 

F e n o b a r b i t a l 2 - 5 1 - 3 1 

P r i m i d o n a 10 - 25 5 - 15 2 - 3 

C l o n a z e p a m 0,02 - 0,2 2 - 3 

Tabela 3 — Doses das drogas antiepilépticas. Os números entre parênteses indicam limites 

superiores possiveis de doses em casos excepcionais. 

d e d i f e n i l - h i d a n t o í n a ( D F H ) c o m f e n o b a r b i t a l ( F B ) , p o r t e r e m o m e s m o e s p e c t r o d e a ç ã o , 

r e d u z i r e m m u t u a l m e n t e s u a s c o n c e n t r a ç õ e s s é r i c a s e p o t e n c i a l i z a r e m s e u s e f e i t o s i n d e s e j á 

v e i s t a i s c o m o c a n s a ç o , s o n o l ê n c i a e d é f i c i t c o g n i t i v o . S e m p r e q u e p o s s í v e l , a n t i e p i l é p t i c o s 

s e d a t i v o - h i p n ó t i c o s ( b e n z o d i a z e p í n i c o s , b a r b i t u r a t o s ) e r a m s u b s t i t u í d o s p o r c a r b a m a z e p i n a 

( C B Z ) , D F H o u á c i d o v a l p r ó i c o ( A V P ) , p r i n c i p a l m e n t e e m p a c i e n t e s j o v e n s e m i d a d e e s c o l a r 

o u n a q u e l e s c o m r e t a r d o m e n t a l ( 1 7 ) . 

N o c a s o d e i n e f i c á c i a m e d i c a m e n t o s a a p ó s 6 m e s e s d e u s o , d o s a v a - s e a c o n c e n t r a ç ã o 

s é r i c a , a j u s t a n d o - s e a s e g u i r a s d o s e s a t é a t i n g i r a d o s e m á x i m a t o l e r á v e l , a n t e s d e sua 

s u b s t i t u i ç ã o p o r o u t r o . S e i s m e s e s e r a c o n s i d e r a d o t e m p o s u f i c i e n t e p a r a q u e o e f e i t o 

r e t a r d a d o d a m e d i c a ç ã o s e v e r i f i c a s s e . E m c o n d i ç õ e s i d e a i s , a d o s a g e m s é r i c a d e a n t i 

e p i l é p t i c o s c o s t u m a e s t a r i n d i c a d a n o s s e g u i n t e s c a s o s : 1. d u r a n t e a f a s e d e i n t r o d u ç ã o d e 

u m a d r o g a o u a n t e s d a r e t i r a d a d e o u t r a ; 2 . e f e i t o i n s u f i c i e n t e , a p e s a r d e d o s e a l t a ; 

3. s u s p e i t a d e q u e o p a c i e n t e n ã o e s t á t o m a n d o a m e d i c a ç ã o ( p o r n e g l i g ê n c i a , d i f i c u l d a d e 

e m c o m p r á - l a , o u o u t r a s r a z õ e s ) ; 4. s u s p e i t a d e i n t o x i c a ç ã o ; 5. a s s o c i a ç ã o d e n o v a s d r o g a s 

q u e p o s s a m i n t e r a g i r c o m a q u e l a s a n t i e p i l é p t i c a s q u e e s t ã o s e n d o u s a d a s ; 6. q u a n d o h o u v e r 

d o e n ç a s h e p á t i c a s , r e n a i s o u g a s t r i n t e s t i n a i s q u e p o s s a m a l t e r a r a c o n c e n t r a ç ã o t é r i c a d o s 

a n t i e p i l é p t i c o s . P o r l i m i t a ç ã o d e r e c u r s o s , n ã o s e f a z i a d o s a g e m s é r i c a d o a n t i e p i l é p t i c o 

d u r a n t e a f a s e d e s u a i n t r o d u ç ã o . 

H e m o g r a m a c o m p l e t o , t r a n s a m i n a s e s s é r i c a s , e e x a m e f í s i c o - n e u r o l ó g i c o e r a m r e a l i z a d o s 

p e r i o d i c a m e n t e ( u m a a d u a s v e z e s p o r a n o ) c o m o f i m d e d e t e c t a r e f e i t o s t ó x i c o s d o u s o 

p r o l o n g a d o p r i n c i p a l m e n t e d e D F H . A l g u n s p a c i e n t e s r e c e b e r a m c o m p l e x o B i n c l u i n d o B ^ , 

f o l a t o e s u l f a t o f e r r o s o ( v i a o r a l ) , p o r t e m p o p r o l o n g a d o , a p e s a r d e s eu d u v i d o & o v a l o r 

p r o f i l á t i c o (C,12). 



I I E T A P A : Avaliação da Indicação de Cirurgia — O s c a s o s p e r s i s t e n t e m e n t e r e s i s t e n t e s a p e s a r 

d a m e d i c a ç ã o a d e q u a d a e r a m s u b m e t i d o s à s r e u n i õ e s m e n s a i s d o G T E p a r a a v a l i a ç ã o d a 

i n d i c a ç ã o c i r ú r g i c a s e g u n d o c r i t é r i o s p r é - e s t a b e l e c i d o s . S e p a s s í v e l d e i n d i c a ç ã o c i r ú r g i c a , 

o c a s o e r a a s e g u i r e s t u d a d o m a i s p r o f u n d a m e n t e , p o r : 1. R e g i s t r o d o E E G p a r a l o c a l i z a ç ã o 

m a i s p r e c i s a d o ( s ) f o c o ( s ) ; E E G e s f e n o i d a l e r a r e a l i z a d o e m t o d o p a c i e n t e c o m e p i l e p s i a 

p a r c i a l c o m p l e x a , a f i m d e s e o b t e r m e l h o r r e g i s t r o d a a t i v i d a d e d a f a c e m e d i a l - b a s a l d o 

l o b o t e m p o r a l ; o p a c i e n t e e r a e n t ã o i n t e r n a d o , f i c a v a s e m m e d i c a ç ã o a n t i e p i l é p t i c a p o r t r ê s 

d i a s e i m p e d i d o d e d o r m i r n a n o i t e a n t e r i o r a o e x a m e . 2. E x a m e d a s f u n ç õ e s c o r t i c a i s 

s u p e r i o r e s , u t i l i z a n d o : a. B a t e r i a d e t e s t e s d e A n n e - L i s e C h r i s t e n s e n ( « L u r i a ' s N e u r o p s y c h o -

l o g i c a l I n v e s t i g a t i o n » ) , c o m o f i m d e d e t e c t a r s i n a i s d e l e s õ e s e m á r e a s c o r t i c a i s d e a s s o c i a 

ç ã o ; o s a c h a d o s d e s t e e x a m e s e r i a m d e v a l o r n a d i s c u s s ã o d a i n d i c a ç ã o c i r ú r g i c a p a r a o s 

c a s o s d e c r i s e p a r c i a l c o m p l e x a ( C P C ) c o m f o c o p o s s i v e l m e n t e e x t r a - t e m p o r a l ( p o r e x e m p l o , 

p r e s e n ç a d e s i n a i s f r o n t a i s e m c a s o d e C P C T i p o I I ) ( 4 ) . b . T e s t e d e W a d a m o d i f i c a d o 

( t e s t e d o A m y t a l ) , p a r a d e t e r m i n a ç ã o d a d o m i n â n c i a h e m i s f é r i c a p a r a l i n g u a g e m ( f a l a ) e 

m e m ó r i a ( ¿ 4 ) - c. A v a l i a ç ã o p s i q u i á t r i c a e p s i c o l ó g i c a ( t e s t e s p r o j e t i v o s H T P e F a m í l i a , 

R o r s c h a c h , M M P I ) ; o o b j e t i v o d e s t a a v a l i a ç ã o e r a d e t e c t a r e p r o c u r a r r e s o l v e r e v e n t u a i s 

p r o b l e m a s p s i c o l ó g i c o s o u p s i c o - s o c i a i s q u e p u d e s s e m e s t a r d i f i c u l t a n d o o c o n t r o l e d a s c r i s e s . 

R E S U L T A D O S 

1. C l a s s i f i c a ç ã o d a s c r i s e s — N o s 34 p a c i e n t e s e n c o n t r a m o s o s t i p o s d e c r i s e s q u e 

c o n s t a m d a t a b e l a 4 ( a l g u n s p a c i e n t e s t i n h a m m a i s d e u m t i p o d e c r i s e ) . 

T i p o s d e c r i s e s 

N ú m e r o d e 

p a c i e n t e s C a s o s 

G e n e r a l i z a d a s ( C G ) : 

T ô n i c a s ( T ) 1 32 

T ô n i c o - c l ô n i c a s ( T C ) 4 4, 5, 15, 18 

A u s ê n c i a s i m p l e s o u c o m p l e x a ( A S / C ) 2 14, 18 

P a r c i a i s m o t o r a s c o m o u s e m 

g e n e r a l i z a ç ã o s e c u n d á r i a ( C P M c / s G s e c ) 8 2, 6, 9, 11, 21 , 24, 28, 33 

P a r c i a i s c o m p l e x a s c o m o u s e m 

g e n e r a l i z a ç ã o s e c u n d á r i a ( C P C c / s G s e c ) 

16 1, 2, 3, 5, 7, 8, 11 , 13, 16.. 

17, 19, 20, 22, 26, 29, 31 

P a r c i a i s c o m p l e x a s c o m i n í c i o f o c a l m o t o r 

g e n e r a l i z a ç ã o s e c u n d á r i a ( C P C / M c / s 

c o m o u s e m 

G s e c ) 7 10, 12, 23, 25, 27, 30, 34 

Tabela 4 — Classificação das crises encontradas. Alguns pacientes tinham mais de um tipo 

de crises. 

2. R e s u l t a d o d a a v a l i a ç ã o — O e x a m e n e u r o l ó g i c o s e m o s t r o u a n o r m a l e m 14 d o s 34 

p a c i e n t e s , s e n d o 9 c o m s i n a i s f o c a i s e 10 c o m d é f i c i t c o g n i t i v o - i n t e l e c t u a l e / o u d i s t ú r b i o 

c o m p o r t a m e n t a l ( c a s o s 4 ,5 ,6 ,9 ,13,18,27,30,32,34) . O e x a m e d o L C R , f e i t o e m 18 d o s 34 p a c i e n 

t e s , r e v e l o u - s e n o r m a l e m 15, c o m h i p e r p r o t e i n o r r a q u i a e m d o i s ( c a s o s 4 e 31 ) e c o m 

i m u n o f l u o r e s c è n c i a p o s i t i v a p a r a c i s t i c e r c o s e e m u m ( c a s o 2 8 ) . D o s 21 p a c i e n t e s s u b m e t i d o s 

a t o m o g r a f i a c o m p u t a d o r i z a d a c e r e b r a l ( T C ) ( c o m o u s e m a n g i o g r a f i a c a r ó t i d e a ) , 16 f o r a m 

a n o r m a i s : c a l c i f i c a ç õ e s c o m p a t í v e i s a n e u r o c i s t i c e r c o s e f o r a m v e r i f i c a d a s e m 6; a t r o f i a c e r e 

b r a l , e m 8; l e s õ e s h i p o d e n s a s c a p t a n t e s d e c o n t r a s t e e m d o i s p a c i e n t e s . E E G : c o m o e s p e r a d o , 

a n o r m a l i d a d e s e p i l e p t i f o r m e s f o c a i s p r e d o m i n a r a m e m C P C e a s b i l a t e r a i s d i f u s a s e m C G 

( T a b e l a 5 ) . 

3. D i a g n ó s t i c o e t i o l ó g i c o — D e z e n o v e p a c i e n t e s ( 5 5 , 8 % ) t i n h a m e t i o l o g i a d e s c o n n e c i d a . 

N e u r o c i s t i c e r c o s e f i g u r a v a e m 6 ( c a s o s 5,11,16,25,28,31) , a n o x i a p e r i n a t a l e m 5 ( c a s o s 5,6,18, 

2 3 , 3 4 ) , t r a u m a d e p a r t o e m t r ê s ( c a s o s 6 ,15 ,18) , p r o v á v e l s e q ü e l a d e e n c e f a l i t e e m d o i s ( c a s o s 

2 7 , 2 9 ) . A p e n a s u m p a c i e n t e t i n h a h i s t ó r i a d e p r o v á v e l e p i l e p s i a e m p a r e n t e d e p r i m e i r o 

g r a u ( c a s o 1 7 ) . H a v i a d o i s p a c i e n t e s c o m h i s t ó r i a d e c o n v u l s ã o f e b r i l n a i n f â n c i a ( c a s o s 

1 ,19) . T r ê s p a c i e n t e s t i n h a m , a s s i m , e t i o l o g i a m i s t a . 



A n o r m a l i d a d e s d o E E G R e s p o s t a a o t r a t a m e n t o 

T i p o s 

d e c r i s e s 

C G 

C P M c / s G s e c 

C P C c / s G s e c 

C P C / M c / s G s e c 

F o c a i s B i l a t e r a i s 

/ d i f u s a s 

S e m 

c r i s e s 

C r i s e s 

r a r a s 

M e l h o r a I n a l t e r a d o s 

m o d e r a d a / p i o r a d o s 

Tabela 5 — Anormalidides do EEG e resposta ao tratamento segundo os tipos de crises. 

EEG: só puderam ser computados os de 7 dos 8 casos de CPM, de lk das 16 CPC e de 

5 das 7 CPC/M. Redução do número de crises: para crises raras, 90%; para melhora 

moderada, 50-90%. A expressão 'crises raras' é aqui conceituada como freqüência menor 

ou igual a 2 crises/mês num paciente que tinha 100 ou mais crises/mês. 

4. R e s u l t a d o d o t r a t a m e n t o — F o i a v a l i a d o s e g u n d o d i v e r s o s a s p e c t o s . a. Q u a n t o à 

f r e q ü ê n c i a d a s c r i s e s : c o n f o r m e a t a b e l a 5, h o u v e r e d u ç ã o s i g n i f i c a t i v a d a f r e q ü ê n c i a d a s 

c r i s e s e m 7 3 , 5 % d o s p a c i e n t e s . A r e s p o s t a d e c a d a t i p o d e c r i s e a o t r a t a m e n t o , m e d i d a p e l a 

v a r i a ç ã o d e s u a f r e q ü ê n c i a , é m o s t r a d a n e s s a t a b e l a . C o n f o r m e j á f o i r e f e r i d o , a l g u n s p a 

c i e n t e s t i n h a m m a i s d e u m t i p o d e c r i s e . b . Q u a n t o à q u a l i d a d e d e v i d a : S e i s p a c i e n t e s , 

t o d o s m a s c u l i n o s e j o v e n s ( c a s o s 5 ,9 ,14,28,30,34) , t i v e r a m m e l h o r a s i g n i f i c a t i v a d e s e u c o m p o r 

t a m e n t o i n q u i e t o e a g r e s s i v o , c o n c o m i t a n t e m e n t e à d i m i n u i ç ã o d a s s u a s c r i s e s . D o i s d e s s e s 

p a c i e n t e s p u d e r a m r e t o r n a r à e s c o l a ( c a s o s 14 e 30) e u m o u t r o a o t r a b a l h o ( c a s o 2 8 ) . Q u a t r o 

d o s 6 p a c i e n t e s ( c a s o s 14,28,30,34) f i c a r a m s e m c r i s e s : t r ê s u s a n d o a a s s o c i a ç ã o C B Z (25 a 

29 m g / K g / d i a ) + A V P ( 3 0 m g / K g / d i a ) , e u m ( c a s o 28 ) u s a n d o D F H p r i m i d o n a ( P R ) 

n a s d o s e s m á x i m a s c o n f o r m e a t a b e l a 1. O s o u t r o s d o i s p a c i e n t e s r e s t a n t e s ( c a s o s 5 e 9 ) 

p e r m a n e c e r a m c o m c r i s e s r a r a s ( u m d e l e s u s a n d o a c o m b i n a ç ã o C B Z -f- A V P e o o u t r o 

D F H + P R ) , c. E f e i t o s c o l a t e r a i s d a s d r o g a s a n t i e p i l é p t i c a s : O i t o p a c i e n t e s ( c a s o s 5,11,14,19, 

21 ,22 ,32 ,34) , p e r f a z e n d o 2 3 % , m a n i f e s t a r a m p a s s a g e i r a m e n t e u m o u m a i s e l e i t o s a d v e r s o s d a 

m e d i c a ç ã o ( c a n s a ç o , s o n o l ê n c i a , t o n t e i r a , a t a x i a , n á u s e a s , v ô m i t o s , e p i g a s t r a l p r i a , s e n s a ç ã o d e 

F a t o r e s d e p r o g n ó s t i c o 

d e s f a v o r á v e l 

G r u p o s e m c r i s e s 

o u 

c o m c r i s e s r a r a s 

( 1 6 ) 

A l t e r a ç õ e s d o e x a m e n e u r o l ó g i c o 

( s i n a i s f o c a i s , r e t a r d o m e n t a l , a g r e s s i v i d a d e ) 
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Tabela 6 — Fatores prognósticos e resposta ao tratamento. * Número de pacientes em que 

o exame foi realizado. Populações iguais, p ^> 0,73. Longa duração da epilepsia é c o n -

ceituada como maior que 2 anos, com base no estudo de Kühl(8). 



v i s ã o d u p l a o u t u r v a , h i p e r p l a s i a g e n g i v a l ) . D o i s d e s s e s p a c i e n t e s j á a p r e s e n t a v a m e f e i t o s 

c o l a t e r a i s a n t e r i o r m e n t e à e n t r a d a n o G T E . N ã o f o r a m o b s e r v a d o s e f e i t o s a d v e r s o s a o n í v e l 

h e m a t o p o i é t i c o e h e p á t i c o , d . F a t o r e s p r o g n ó s t i c o s e r e s p o s t a t e r a p ê u t i c a : A r e s p o s t a t e r a 

p ê u t i c a d o s 16 p a c i e n t e s q u e o b t i v e r a m ó t i m o c o n t r o l e d e s u a s c r i s e s , c o m p a r a d a c o m a q u e l a 

d o s 9 c a s o s r e s i s t e n t e s ( c o m m e l h o r a d i s c r e t a , i n a l t e r a d o s o u p i o r e s ) , q u a n t o a v á r i o s f a t o r e s 

d e p r o g n ó s t i c o d e s f a v o r á v e l n a e p i l e p s i a , é m o s t r a d a n a t a b e l a 6. A a n á l i s e e s t a t í s t i c a d o s 

d a d o s d a t a b e l a 6 n ã o r e v e l o u a s s o c i a ç ã o e n t r e q u a l q u e r d a s v a r i á v e i s p e s q u i s a d a s e a r e s 

p o s t a a o t r a t a m e n t o ( q u i q u a d r a d o ; p r o v a e x a t a d e F i s h e r ) . 

C O M E N T Á R I O S 

Conforme foi constatado, 22 dos 34 pacientes (64 ,7%) tiveram portanto uma 
redução maior ou igual a 80% da frequência de suas crises. Este resultado está 
próximo do que se costuma obter com o tratamento clínico de uma população de 
epilépticos que procura o neurologista pela primeira vez i- Isto sugere um entendi
mento inadequado, em nosso meio, do que seja realmente o conceito de epilepsia resis
tente. Apenas 9 pacientes, considerados resistentes segundo os nossos critérios, foram 
levados à discussão preliminar da indicação da cirurgia (casos 1, 2, 12, 18, 19, 20, 
21, 23, 24) . Os efeitos adversos da medicação estavam aparentemente relacionados 
com superdosagem (de CBZ, D F H , A V P ) . Esta foi demonstrada em três pacientes 
pela elevada concentração sérica de CBZ (maior ou igual a 14 microgramas/ml) e, 
nos restantes, pela melhora dos sintomas com a redução da dose. 

Investigando as razões da falha terapêutica no período pré-GTE, verificamos 
alguns fatores que podem, ao menos em parte, explicá-la: 1. Falta de um diagnóstico 
preciso das crises na maioria dos casos: o diagnóstico era concordante com o do 
G T E em 10 pacientes; discordante em 10; sem classificação do tipo de crise em 14 
outros. 2. Medicação e dosagem inadequadas: comparando criticamente os esquemas 
terapêuticos do período p ré -GTE com aqueles do G T E vemos que nos primeiros figu
ravam freqüentemente (inclusive no tratamento da C P C ) esquemas tríplices de CBZ + 
Ü F H + P R (ou F B ) , duplos de C N P + FB, monoterapia com P R ou barbexaclona 
(Malias in) , com doses subterapêuticas de cada droga. Já nos esquemas do G T E 
predominaram a monoterapia com CBZ (dose média de 24,5 m g / K g / d i a ) , associação 
de CBZ (mesma dose) + A V P (dose média de 28 m g / K g / d i a ) e, em alguns casos, 
D F H (média de 5 m g / K g / d i a ) + A V P (mesma dose) . 3. Falta de um programa de 
assistência mais metódica, permanente e multidisciplinar que incluísse a participação 
ativa do paciente e família, com esclarecimento e orientação de ambos. 4- Trocas 
freqüentes de drogas e/ou de médicos em muitos casos. 

Analisando a tabela 5, observa-se que houve: total desaparecimento das crises 
primariamente generalizadas em 42,8% dos pacientes que as apresentavam; das crises 
parciais complexas ( C P C + C P C / M ) em 26%, tal como se verifica na experiência de 
outros autores 1 3 . Procuramos também analisar o porquê da resposta diferente ao 
tratamento oferecido pelo Grupo ( G T E ) , comparando os 16 pacientes bem controlados 
com os 9 inalterados, piores, ou só com melhora discreta, quanto a vários fatores 
prognósticos do curso futuro da epilepsia sem, no entanto, encontrar qualquer expli
cação. Esses fatores foram originariamente estudados por vários autores na epilepsia 
de início na vida adulta 7,8,13. Na maioria de nossos 34 pacientes a epilepsia iniciou-se 
na infância. O valor prognóstico das anormalidades da T C (ou da pneumencefalo-
graf ia) e do exame do LCR quanto ao curso futuro das crises não está ainda estabe
lecido, ao contrário dos demais fatores (alterações do exame neurológico, presença 
de crises parciais complexas, longa duração da epilepsia, alta frequência de crises, 
presença de estado de mal na história, múltiplos tipos de crises e EEG persistentemente 
anormal)?. Os 10 pacientes com retardo mental e/ou distúrbio de conduta constituíam 
a clientela com epilepsia de início mais precoce (entre 6 meses e 2 anos de idade) , 
tal como geralmente ocorre 7. Seis deles ficaram livres de crises ou com crises raras; 
dois obtiveram redução de frequência superior a 80%; apenas dois se mostraram 
resistentes. A maioria dos autores 13,16 entretanto, tem encontrado correlação positiva 
entre início precoce da epilepsia (especialmente antes da idade de um ano) e deterio
ração mental de um lado, e pior prognóstico quanto ao curso ulterior das crises de 
outro lado. Nossa constatação, em desacordo com a literatura, pode ser explicada 
pelo número de pacientes estudados, bem como, pelo período relativamente curto 
da nossa observação. 



Conclusões — Obteve-se, portanto, redução de mais de 50% da frequência das 
crises em 73,5% dos pacientes (10 dos 34 pacientes ficaram livres de crises e 6 com 
crises raras) , além de leve melhora da qualidade de vida- Os efeitos colaterais da 
medicação antiepiléptica foram dose-dependentes e passageiros. Estes resultados apon
tam para as vantagens de equipe especializada, multidisciplinar, no manuseio da 
epilepsia de difícil controle. A análise crítica das razões da falha terapêutica no 
período p ré -GTE faz-nos ressaltar a necessidade de: a. correto diagnóstico das crises, 
seguido do uso da medicação apropriada, por tempo suficiente (mínimo de 6 meses) 
e em dose adequada (se preciso, a dose máxima tolerável) , abandonando-a somente 
depois do controle de sua concentração sérica; b. maior engajamento do paciente e 
de sua família no tratamento, com as devidas instruções sobre fatores agravantes 
de crises, calendário e diário de crises, insistentemente discutidos em cada consulta. 
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