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A participacdo da terapéutica anticomicial na inducdo de epilepsias
graves nao foi definida, motivo pelo qual julgamos de interesse relatar a
observacio seguinte.

OBSERVAGAO

S.M.R.O., de 4 anos, sexo feminino, branca, foi atendida pela primeira vez no
Servico de Neurologia em 31 de maio de 1971. Com a idade de 1 ano e 7 meses
apresentara “nefrite” e, no 62 dia da moléstia, hipotonia com cianose por cerca de
1 hora. Passados dois dias, surgiram, ao despertar, crises tdénicas generalizadas
diadrias com taguipnéia e palidez seguidas por periodo de uma a duas horas de
medo intenso, principalmente de ficar s6 e em lugares altos. Apareceram auto e
alo-agressividade, diminuicdo no tempo de sono e terror noturno. Em janeiro de
1970 houve melhora das crises apés a introducdo de primidona e fenobarbital. A
partir de maio de 1971 foram administrados 10 mg de nitrazepam e 50 de fenobar-
bital por dia, aumentando a freqiiéncia das crises e melhorando 0 comportamento.
Antecedentes — Nasceu de parto normal, com discreta cianose; desenvolvimento
psicomotor normal até a ocorréncia da “nefrite” deixando de andar e falar apos a
crise de hipotonia. Recuperou a deambulacdo aos dois anos de idade. Exame cli-
nico-neurologico — Crianca com retardo psicomotor, deambula, conhece familiares,
emite sons ininteligiveis, ndo reconhece brinquedos nem se alimenta por si, néo
obedece ordens simples, nao controla esfincteres. Exames complementares — No
sangue: so6dio 140,6 mEq/1; potéssio 4,0 mEq/1; glicose 72,6 mg/100 ml; colesterol
204 mg/100 ml; uréia 32,4 mg/100 ml; creatinina 0,6 mg/100 ml. Hemograma:
hemaécias 4.000.000 mm?*; hemoglobina 11,1 g/100 ml; leucécitos 4.000/mm?* (neutro-
filos segmentados 42,0%, eosinéfilos 22,09%, linfécitos 30%, monécitos 6,09%). Nas
fezes: ovos de Ascaris lumbricéides. Na wurina: auséncia de substancias redutoras
e tracos (indosaveis) de proteinas; 8 a 10 leucécitos e 1 a 2 hemdcias por campo.
No liquido céfalorraqueano (puncéo lombar): células 0,6 mm?; proteinas 23 mg/
100 ml; cloretos 720 mg/100 ml; reacdes de Wassermann e para cisticercose nega-
tivas. Radiografias do crdnio normais. EHwxame eletrencefalogrdfico (EEG): pontas,
isoladas ou agrupadas, de projecao assincrona em A&reas occipital esquerda e fronto-
rolandico-parietais com polaridade positiva nas projecées anteriores e negativa nas
rolandico-parieto-occipitais (Fig. 1).

Evolu¢@o — Em outubro de 1971 foram acrescentados 100 mg de difenilhidantoi-
na. Houve reducdo do nimero das crises estimada em 40%. O EEG, em 17 de no-
vembro, revelou ponta-ondas irregulares, de 3 c¢/seg na regido rolandico-parietal es-
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Fig. 1 — Caso S.R.M.0. — Sono barbiturico. Antes do tratamento com difenilhi-
dantoina. Pontas freqiientes, de projecdo assincrona em dreas rolandico-parientais
de ambos os hemisféricos cerebrais e ma regido occipital esquerda.

querda e pontas rolandicas isoladas & direita. Em dezembro substituiu-se o nitra-
zepam por clonazepam, trés miligramas por dia, havendo controle das crises por
dois meses e piora do comportamento. Em fevereiro e marco de 1972, com o
aumento da dose de difenilhidantoina para 200 mg por dia, ndo ocorreram manifes-
tacbes epilépticas mas nos dois meses seguintes foram observadas 6 crises tdnicas.
Em julho apresentava ataxia e hipertrofia gengival. Ocorreram duas a trés crises
atonicas a direita por dia com queds ocasional. O EEG, em 14 de agosto, revelou
atividade de fundo lenta, ponta-ondas, ponta-ondas agudas e ponta-ondas lentas irre-
gulares, pseudorritmicas e difusas predominando no hemisfério cerebral esquerdo
(Fig. 2). Suspensa a difenilhidantoina, as crises atdnicas desapareceram em uma
semana. O EEG, em 28 de agosto, evidenciou pontas e ponta-ondas irregulares e
difusas predominando na regido rolandico-parietal esquerda (Fig. 3). Em 18 de
setembro foram registradas pontas, isoladas ou por surtos, nas regides fronto-rolan-
dico-parietais e occipital esquerda. A polaridade das pontas frontais voltou a ser
invertida em relacdo a das rolandico-parietais (Fig. 4). A recidiva das crises ténicas
em fins de setembro obrigou a reintroducdo da difenilhidantoina, 100 mg por dia.
Com essa medida a crianca apresentou apenas 4 c¢rises num periodo de 2 meses.

COMENTARIOS

As caracteristicas clinicas das epilepsias, sua freqiiéncia e seu prognods-
tico dependem ndo somente da gravidade da lesdo ou do disturbio funcional
epileptogeno primario mas também do estadio de maturacdo do encéfalo,
da incidéncia de novas agressbées encefalicas, diretas ou indiretas, de fatores
extrinsecos (ciclos nictemérico e hormonal) e intrinsecos (genéticos, vas-
culares ou metabdlicos, repeticio de crises em estados de mal epilépticos
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Fig. 2 — Caso S.R.M.0O. — Sono barbitirico. Apés 10 meses de tratamento com

difenilhidantoina. Atividade de fundo lenta e irregular. Pontas e complexos pon-

ta-ondas rdpidas e lentas difusos, irregulares e pseudorritmicos, com predominio em
dreas rolandico-parietais esquerdas.
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Fig. 8 — Caso 8.R.M.0O. — Sono barbiturico. Exame realizado 14 dias apds sus-
pensd@o da difenilhidantoina.




210 ARQ. NEURO-PSIQUIAT. (S840 PAULO) VOL. 31. N° 3, SETEMBRO, 1973

4 MPrvorsiaite it A Sl
] b |
o e e )\AMIL by W
“ W\NWAM\WJ\N“\WMW e NNWMWWMMM

B WMMM/WW o [ s, [ W
P MW MW"“{W A\{W“Wf\/ Ve | ,A‘/ \W”MV\” W M’\

o n Myttt MWWWWW i
or v M »AvwMNWWWW&WWAMMWJ\,W

Fig. 4 — Caso S.R.M.O. -— Sono barbitirico. Exame realizado um més apds
suspensdo da difenilhidantoina.

45,

com criacdo de novas zonas epileptogenas)t, 5, 7,11, 13 Tais fatos respondem
pela eventual “malignizacao” de epilepsias consideradas, via de regra, benignas:
epilepsias hemigeneralizadas * 10, crises febris 8, 20, epilepsias generalizadas com
ponta-onda réapida %, epilepsias funcionais de maturacao 13,

O uso de medicacées de acdo predominante sobre uma das duas formas
fundamentais de epilepsia, a convulsiva ou a nao convulsiva, tem provocado
o aparecimento de manifestacbées epilépticas de sentido oposto ao de seu
campo habitual de acdo? 16,18, 19 ¥oi relatada a incidéncia de crises ato-
nicas, graves pelas suas conseqiiéncias, possivelmente causadas pelas terapéu-
ticas utilizadas em pacientes com epilepsia generalizada comum ou com sin-
drome de Lennox 15, A observacio pessoal de um caso com epilepsia con-
vulsiva generalizada e atividades paroxisticas focais multiplas que, ap6s admi-
nistracido de difenilhidantoina, passou a apresentar quadro de epilepsia he-
migeneralizada ndo convulsiva com caracteristicas eletrencefalograficas de
sindrome de Lennox evidencia agravamento iatrogénico. O novo quadro ele-
tro-clinico surgiu meses apés o inicio da terapéutica com difenilhidantoina
quando a crianca apresentava sinais de intoleriancia a droga. A retirada da
medicacdo foi seguida pelo desaparecimento das manifestacGes clinicas
adquiridas persistindo, embora atenuadas, as eletrencefalograficas. De-
preende-se desta observacdc a necessidade da avaliacdo cuidadosa de pa-
cientes nos quais se desenvolveram novas formas de epilepsias a fim de veri-
ficar se a reversibilidade do quadro é a regra. Nessa perspectiva é da maior



ACAQ INDESEJAVEL DE TERAPEUTICA ANTIEPILEPTICA 211

importancia investigar o aparecimento de encefalopatias epilépticas graves em
criancas tratadas com medicacles antiepilépticas, e se tal fato ocorreu, quais
os tipos iniciais de epilepsia, estadios de maturacio cerebral e terapéutica.

O distarbio eletrencefalografico inicial observado em nosso paciente era
constituido por atividades paroxisticas focais multiplas. Tais paroxismos, em
particular os rolandicos, s@o encontrados em formas benignas de epilepsia 2. 3,
Fatos clinicos e eletrencefalograficos sugerem sua relacdo com as epilepsias
generalizadas da infancia. As pontas responderiam em nivel cortical a um
processo subcortical influenciado por fatores genéticos e relacionado com a
maturacdo cerebral?. A exemplo de certas formas evolutivas malighas das
epilepsias generalizadas ndo convulsivas e hemigeneralizadas da inféancia 6, 1+ 10
nio encontramos motivos para excluir a possibilidade da epilepsia funcional
de maturacio '” com focos multiplos apresentar varias modalidades evolutivas
na dependéncia da intensidade e da qualidade das agressdes cerebrais pre-
gressas, da incidéncia de novas agressdes em determinados estados e ma-
turacdo e, provavelmente, de condicdes inerentes ao individuo.

A observacdo pessoal de dois casos com descargas paroxisticas focais
“de maturacdo” e com crises epilépticas, qualitativa e quantitativamente se-
melhantes as encontradas na sindrome de Lennox, controladas exclusivamen-
te com derivados benzodiazepinicos demonstra a existéncia de formas de
transicéo 13.

Em pelo menos um caso ha suspeita de inducdo de epilepsia grave e
evolutiva por tratamento prolongado com drogas de acdo anticonvulsivante
em lactente 12, Apds 16 meses de tratamento de uma epilepsia generalizada
convulsiva a crianca apreesntou manifestacées nao convulsivas e ponta-ondas
lentas difusas. Apesar de controladas as crises com drogas de acdo predo-
minante sobre as manifestacoes nao convulsivas, recidiva posterior a publi-
cacido confirmou a instalacdo definitiva de sindrome de Lennox.

A ocorréncia de epilpsia com particularidades malignas na vigéncia de
tratamento anticonvulsivo, causada provavelmente pelo desiquilibrio entre os
mecanismos cerebrais responsaveis pelas manifestacées convulsivas e néao
convulsivas, pode iniciar verdadeiro ciclo vicioso, com o surgimento de uma
epilepsia polimorfa e rebelde. Impde-se, portanto, a adocdo de medidas
amplas de protecdo antiepiléptica em pacientes que demonstram labilidade
excessiva na genese de suas crises.

RESUMO E CONCLUSOES

E relatada a incidéncia de epilepsia nao convulsiva com caracteristicas
eletrencefalograficas de sindrome de Lennox em paciente de 4 anos de idade
tratada com difenilhidantoina. A crianca, ao iniciar o tratamento, era acome-
tida por epilepsia convulsiva com atividades paroxisticas focais maltiplas no
eletrencefalograma.
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Com base na observacao de formas de transicdo entre epilepsias benignas

¢ graves da infancia destacou-se o papel da terapéutica no estabelecimento
de epilepsia iatrogénica com caracteristicas malignas.

SUMMARY

Undesirable effect of antiepileptic therupy in « putient with functional

muturational epilepsy

The incidence of non-convulsive epilepsy with electroencephalographic

features of Lennox syndrome is related in a 4 years old patient treated with di-
phenyl-hydantoin. The child had convulsive epilepsy associated with focal
multiple spikes in the electroencephalogram at the beginning of the treatment.

Based on the observation of transitional forms of benign and severe

childhood epilepsies the role of the drug in the establishment of severe
vatrogenic epilepsy is discussed.
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