CRISES TONICAS AXIAIS E CRISES ACINETICAS: ESTUDO CLINICO
LONGITUDINAL DE PACIENTES TRATADOS COM

DERIVADOS BENZODIAZEPINICOS
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No presente trabalho estudaremos as modificacbes do quadro epiléptico
em pacientes com crises tonicas axiais e crises acinéticas quando tratados
com Nitrazepam (Mogadon) e Diazepam (Valium).

CASUISTICA E METODOS

Nossa casuistica consta de 2 pacientes com crises tdnicas axiais e de 10 pa-
cientes com crises acinéticas os quais, antes do inicicio do seguimento terapéutico
apresentavam um ou varios epis6dios por dia. O planejamento clinico-terapéutico
foi apresentado em trabalho anterior 3.

As crises ténicas, em ambos o0s casos, se caracterizavam por contracdo tonica
generalizada, elevacdo dos membros superiores em abducéo, extensio dos membros
inferiores, desvio conjugado ocular vertical e perda passageira de consciéncia (crises
ténicas axo-rizomélicas).

Embora presentes durante o sono, apenas consideramos as crises diurnas, devido
& falta de dados precisos sbbre a freqiiéncia das manifestacdées noturnas. No caso
1, com grande regularidade, estas crises foram observadas em numero de 10 a 15
por dia, durante um ano, até o inicio do tratamento com Nitrazepam. No caso 2,
observavam-se de 1 a 4 crises por dia, mas a crianca, no inicio do tratamento com
anticonvulsivantes usuais chegou a passar até dois dias sem manifestacdes. As
crises ténicas iniciaram-se aos 13 meses (caso 1) e aos 10 meses (caso 2).

Outras manifestacbes epilépticas foram observadas antes do tratamento com
Nitrazepam. Tratavam-se de crises acinéticas e de espasmos em flexdo (caso 1).
Tais crises precederam por 5 meses o aparecimento das crises tdnicas axiais, ja es-
tando controladas na época em gque estas ultimas surgiram. Coincidindo com o
aparecimento das crises ténicas axiais, episédios freqlientes de desvio conjugado
ocular vertical ndo acompanhados pelo espasmo ténico foram observados no caso 2.
Outras vézes a crianca apresentava mioclonias limitadas aos membros superiores.

No caso 1 o quadro clinico teve seu inicio relacionado & vacinacdo antivaridlica
e triplice; no caso 2 ndo foi possivel estabelecer relacdo com qualquer antecedente
moérbido.

Os dois pacientes foram submetidos a tratamentos clinicos antes do seguimento
planejado com Nitrazepam, durante um ano (caso 1) e um més e meio (caso 2).
Em um dos pacientes (caso 1) nenhuma das medicacdes prescritas antes do Nitraze-
pam exerceu influéncia s6bre a intensidade e a freqiiéncia das crises tonicas. O
outro paciente (caso 2) obteve discreta melhora com o uso de anticonvulsivantes
usuais. Medicado inicialmente com primidona e fenobarbital melhorou ligeiramen-
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te, passando até dois dias sem crises. Contudo, a partir da segunda semana, voltou
a apresentar crises diarias (até 4 por dia). A introducdo da difenilhidantoina e
da etilmetilsuccinimida e o aumento da dose de fenobarbital provocaram ligeira
melhora (14 crises em 16 dias).

No caso 1, espasmos em flexdo (3 a 5 crises por dia) e crises acinéticas gene-
ralizadas (mais de 20 por dia) cessaram depois de tratamento com ACTH. No caso
2, crises de desvio conjugado ocular vertical (20 a 25 vézes por dia) e mioclonias
dos membros superiores (1 a 2 vézes por dia) diminuiram em fregiiéncia e em in-
tensidade, por alguns dias, com o uso de primidona e fenobarbital. A introducido
ulterior de difenil-hidantoina, de etilmetilsuccinimida e o aumento da dose de feno-
barbital provocaram ligeira melhora.

O intervalo entre o inicio das crises ténicas axiais e o inicio do tratamento com
Nitrazepam foi, respectivamente, de 12 meses (caso 1) e 1 més e meio (caso 2). O
tempo de seguimento dos dois pacientes, enquanto tratados pelo Nitrazepam, foi de
16 meses.

As crises acinéticas apresentadas pelos 10 outros pacientes foram de curta du-
racdo, ndo ultrapassando alguns segundos. As crises eram simétricas, com queda
da cabeca sobre o tronco; em alguns casos ocorreu inibicio do tono postural, desde
simples amolecimento do corpo até queda ao solo. Em 4 pacientes (casos 3, 4, 5 e 7)
as crises se limitaram & queda da cabeca sébre o tronco; ocasionalmente havia li-
geiro amolecimento do tronco sdébre a bacia, das coxas sbbre a bacia e das pernas
sObre as coxas, porém sem queda. Em dois (casos 6 e 9), também ocorriam crises
generalizadas com queda ao solo. Os quatro casos restantes (8, 10, 11 e 12) apre-
sentavam crises generalizadas com queda.

Em trés pacientes (casos 6, 9 e 12), em algumas crises, havia evidente elemento
mioclénico inicial, que freqiientemente atirava a crianca ao solo, verificando-se
amiotonia poés-mioclénica. Esses trés pacientes feriram-se véarias vézes por ocasido
das quedas, havendo, ocasionalmente, disturbio de tipo auséncia.

A freqiiéncia das crises acinéticas antes do tratamento com Diazepam estid in-
dicada no quadro 1. A idade em que as manifestacdes acinéticas surgiram bem como
o intervalo entre o inicio das crises e o inicio do tratamento com Diazepam, estao
indicados no quadro 2.

Caso Freqliéncia das crises
3 varias por minuto
4 mais de 20 por dia
5 10 a 15 por dia
6 mais de 20 por dia
7 mais de 10 por dia
8 6 a 8 por minuto
9 4 a 8 por minuto

10 1 cada 5 minutos
11 5 a 6 por dia
12 1 cada 5 minutos

Quadro 1 — Freqiiéncia aproximada das
crises acinéticas antes do tratamento
com Diazepam nos 10 casos estudados.

Além das crises acinéticas, em 7 pacientes, foram observadas outras manifesta-
cOes epilépticas: crises hemiclonicas foram assinaladas em dois (casos 4 e 6) e, em
mais dois, foram referidas crises clonicas num dos membros inferiores (casos 10 e
11); auséncias tipicas foram observadas em dois (casos 6 e 12) e atipicas em um
(caso 9); crises generalizadas tonico-clénicas ocorreram em dois (casos 7 e 9) e
tonicas em um (caso (10); estado de mal tdénico unilateral foi referido no caso 4.
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Caso Idade de aparecimento Intervalo

3 5 meses 3 meses

4 1 ano e 10 meses 4 meses

5 1 ano e 4 meses 4 meses

6 5 anos e 1 més 1 ano

7 7 meses 1 ano e 7 meses

8 4 anos 2 meses

9 1 ano 3 anos e 3 meses

10 4 anos 1 meés

11 2 anos 4 anos ¢ 10 meses

12 3 anos e 11 meses 2 anos e 1 més
Quadro 2 — Idade do aparecimento das crises acinéticas e inter-

valos entre o inicio das mesmas e do tratamento com Diazepam.

Em trés pacientes havia antecedentes patolégicos precedendo a sindrome epi-
1éptica; em um (caso 3) havia referéncia a alteracdes neonatais, como prematuri-
dade, chéro ndo imediato, difculdades respiratorias e, ulteriormente, intensa ictericia;
-em outro (caso 9), trauma de parto; o terceiro (caso 5) apresentou quadro me-
ningitico aos 12 meses de vida. Nos demais casos, a histéria, o exame neurolégico
-e exames subsididrios nfo permitiram precisar o possivel fator etiolégico. Contudo,
.antecedentes pessoais e/ou familiares de teniase foram assinalados nos casos 3,
11 e 12.

Em 8 pacientes, antes do inicio da terapéutica benzodiazepinica foram tentadas
-diversas medicacdes. Em trés (casos 4, 6 e 10) surgiram manifestacdes acinéticas
‘no decorrer do tratamento instituido (fenobarbital + difenil-hidantoina) para con-
trolar manifestacdes epilépticas ja existentes. Em dois (casos 3 e 4) o uso de bar-
bituricos nido modificou o quadro. A associacdo fenobarbital e primidona per-
mitiu o contréle das crises acinéticas, durante dois meses, no caso 11. Melhoras
passageiras foram conseguidas mediante associacOes fenobarbital + metsuximida +
primidona, fenobarbital + metsuximida + primidona + acetazolamida e fenobarbi-
‘tal + etilmetilsuccinimida + primidona (caso 9). Houve melhora relacionada ao uso
da trimetadiona em um paciente (caso 10).

No quadro 3 estdo indicados os intervalos entre o inicio das crises acinéticas e
«© inicio do tratamento com Diazepam, bem como o tempo de seguimento dos pacientes.

Caso Intervalo Tempo de seguimento
3 3 meses 15 meses
4 4 meses 18 meses +
5 4 meses 13 meses
6 12 meses 12 meses
7 1 ano e 7 meses 13 meses
8 2 meses 1 semana
9 3 anos e 3 meses 15 meses +
10 1 més 10 meses +
11 4 anos e 10 meses 11 meses
12 2 anos e 1 més 11 meses
Quadro 3 — Intervalos entre o infcio das crises acinéticas e inf-

cio do tratamento com Diazepam. Duracdo do seguimento:
+ = dois tratamentos.
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RESULTADOS

Crises tbnicas (dois casos) — Houve reducdo superior a 50% das crises durante
os dois primeiros mgses e, a seguir, contrdle das mesmas em um dos pacientes (caso-
1). No segundo paciente a reducdo foi superior a 50% desde a primeira semana.

No caso 2 a freqiiéncia das crises de desvio conjugado ocular vertical reduziu-se
significativamente desde os primeiros dias de tratamento com Nitrazepam; de 15 a
20 crises, 0 paciente passou a apresentar 1 a 6 por dia. As mioclonias isoladas dos.
membros superiores diminuiram igualmente em freqiliéncia e intensidade; durante
o primeiro més de tratamento apresentou 4 crises, que desapareceram passados dois
meses.

O caso 2 apresentou novas manifestacdes epilépticas no decorrer do tratamento-
com Nitrazepam. Foram notadas, a partir do terceiro més de tratamento, crises.
acinéticas generalizadas. ¥ preciso salientar que, nessa época, a crianca voltou a
permanecer na posicdo sentada e que ésse fato pode ter permitido a identificacado
de crises j& existentes. Foram registradas cérca de 10 crises acinéticas na segunda
quinzena do terceiro més de tratamento, 18 no decorrer do quarto més e 17 no-
quinto més. Nesse ultimo més havia sido introduzido Diazepam, 8 mg por dia, em
razio do aparecimento dessas crises. A partir do quinto més de tratamento foram
percebidas auséncias atipicas, acompanhadas por simples diminuicdo do nivel de
consciéncia. Essas crises acompanhavam freqiientemente as de perda de tono. No-
décimo més, coincidindo com o ocorréncia de processo pulmonar infeccioso agudo,
surgiram crises complexas caracterizadas por clonias faciais e dos membros supe-
riores, seguidas por desvio conjugado ocular vertical, movimentos automaticos de
succdo e por soluco.

Crises acinéticas (10 casos) — Em 9 pacientes constatou-se rdpida e significa-
tiva reducéo na freqiiéncia das crises. Tal reducdo ocorreu desde o primeiro dia
de tratamento. Em 4 pacientes as crises foram controladas desde o primeiro dia
de tratamento, independentemente de sua freqiiéncia, que variava de 10 a 15 crises
por dia até uma cada 5 minutos (casos 5, 6, 10 e 12). Em 5 pacientes a reducao
foi satisfatéria, sendo superior a 90% em 3 (casos 3, 3 e 11), de cérca de 80% em
um (caso 7) e de cérca de 50% em outro (caso 4). Destes ultimos 5 pacientes, 4
continuaram a melhorar durante o seguimento. Assim, trés (casos 3, 9 e 11) apre-
sentaram maior reducdo de suas crises na segunda semana de tratamento; com o-
aumento da dose de Diazepam a melhora tornou-se ainda mais evidente, sendo.
que o caso 4, a partir da segunda semana de tratamento, mostrou menor freqiiéncia
das crises e, os casos 3 e 9, a partir da segunda metade do primeiro més. Em ape-
nas um paciente (caso 8), no final de uma semana de tratamento, a medicacido foi
suspensa por nédo ter havido melhora clinica; diversas terapéuticas tentadas ulterior-
mente ndo tiveram qualquer influéncia sbébre as crises.

Em dois pacientes -a ocorréncia progressiva de outras manifestacdes epilépticas
féz com que a medicacdo benzodiazepinica fésse suspensa temporariamente. Nessas
condicdes, apesar do uso de medicacdes anticonvulsivantes usuais, houve recidiva ou
aumento da freqiiéncia das crises acinéticas (casos 9 e 10) e reaparecimento de
quadro hipoténico, generalizado com alteracdes da atividade intelectual (caso 10).
Num desses pacientes (caso 9), a suspensido do Diazepam apds 5 meses de tratamen-
to foi, durante duas semanas, paradoxalmente seguida por melhora passageira das
crises acinéticas; entretanto, como as crises evoluissem para a freqiiéncia anterior,
o Diazepam foi reiniciado (6 mg por dia), havendo novo contrdle passageiro du-
rante um més, com ulterior piora (1 a 5 crises por dia). Prescritos Trinuride e
Diazepam (8 mg por dia), notou-se melhora das crises acinéticas e das outras mani-
festacbes epilépticas. Passados 4 meses, recidivaram as crises acinéticas (5 a 30
crises por dia), que foram controladas durante 5 semanas, com 10 mg e, uma se-
mana apés, com 15 mg -de Diazepam. A seguir o paciente chegou a apresentar até
3 crises por dia, embora conseguisse, as vézes, passar uma semana sem qualguer
manifestacdio. No caso 10, apdés a suspensido do Diazepam, recidivaram as crises
acinéticas, porém em numero consideravelmente menor ao do inicio do tratamento,
isto 6, uma a duas crises por semana durante 7 meses de seguimento. Todavia,
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passados 7 meses, reapareceu a hipotonia generalizada, em poucos dias a crianca
deixou de andar e de falar. Ao mesmo tempo, tornou-se evidente o aumento da
freqiiéncia das crises acinéticas (6 a 8 crises generalizadas por dia). Medicada
com 6 mg de Diazepam, melhorou da hipotonia em 7 dias, persistindo, no entanto,
as crises acinéticas em numero de 3 a 4, pela manhd. Foi aumentada a dosagem do
Diazepam para 12,5 mg por dia e estas desapareceram. Depois de um més de trata-
mento a crianca falava, brincava, ria e corria. Houve, no entanto, recidiva das crises
acinéticas um més e meio de tratamento, quando apresentou amigdalite aguda. Du-
rante 6 dias chegou a apresentar até uma crise cada 5 minutos. Vencido o episé-
dio infeccioso ndo mais apresentou crises acinéticas. Contudo, a ocorréncia de fre-
qlientes crises clénicas, no membro inferior esquerdo, obrigou a internacdo do pa-
ciente. O aumento do Trinuride (dois compridos por dia) féz com que as crises
clonicas cessassem; entretanto, dois meses mais tarde, nova recidiva das crises mo-
toras justificou a suspensdo do Diazepam.

Em trés pacientes (casos 4, 5 e 11) houve recidiva das crises acinéticas apés 8,
9 e 2 meses, respectivamente, de seguimento com Diazepam. As crises tinham sido
controladas durante 6 meses e meio no caso 4, 8 meses no caso 5 e 1 més no caso 11.
Na evolucdo dos trés pacientes foram observadas crises com caracteristicas dife-
rentes daquelas presentes por ocasido do inicio do seguimento terapéutico: no casc
4 foram notadas inibicdes paroxisticas do téno, envolvendo o dimidio esquerdo (crise
hemiacinética), 7 meses apds o reinicio das crises; no caso 5 as crises passaram a
assumir carater generalizado, com queda ao solo; no caso 11 as manifestacdes aci-
néticas, 7 meses depois de seu reinicio, passaram a ser precedidas por fenomenos
mioclénicos generalizados (amiotonias pés-miocldnicas).

Em dois pacientes, houve melhora das crises de auséncia (casos 6 e 9). No caso
6, ocorriam mais de 10 vézes por dia; com o aumento da dose do Diazepam para
10 mg diarias, a freqiiéncia diminuiu para uma crise cada 3 a 4 dias; durante o
primeiro més de tratamento, auséncias frustras ocorreram cada 5 ou 6 dias ,desapa-
recendo ao fim do segundo més. No caso 9 houve contrble das crises durante o
primeiro més de tratamento; contudo, recidivaram com igual freqiiéncia; tal como
acontecera com as crises acinéticas, houve melhora passageira (durante duas se-
manas) ap6s retirada do Diazepam, seguida por nova recidiva; nova melhora, du-
rante um més, ocorreu por ocasido da reintroducdo da droga, a qual seguiu-se
outro recidiva.

Durante o tratamento do caso 3, a dose de Diazepam foi reduzida de 15 para
10 mg/dia. Surgiram, entdo, pela primeira vez, auséncias atipicas, apés 4 meses de
tratamento; 4 a 8 crises por dia, caracterizadas por simples obnubilacdo (a crianca
olhava para quem a chamava, porém sem responder, apresentando intensa wvasodi-
latacio na face) que, ocasionalmente, eram seguidas por riso incoercivel. Estas
crises desapareceram apés trés semanas.

Auséncias atipicas, com componente automAatico e seguidas por riso incoercivel,
surgiram, pela primeira vez, no caso 5, apds dois meses de tratamento com Diazepam.
Essas crises foram parcialmente controladas com aumento da dose para 10 e ulterior-
mente, 12,5 mg por dia. Decorridos 10 meses de tratamento, foram notados abalos
miocldnicos em extensdo, envolvendo principalmente os membros superiores.

No caso 4, ocorreram duas crises clénicas no hemicorpo esquerdo, passageiras, de-
pois de 6 meses de tratamento. Com 8 meses de tratamento, apresentou crises he-
mitoénicas a esquerda, que se repetiram varias vézes por dia. As crises eram carac-
terizadas por elevacdo tdénica em abducdo do membro superior e flex&o tdnica da
coxa e da perna. No periodo intercritico o paciente apresentava-se obnubilado. As
crises cederam com o uso de 7,5 mg de Diazepam por via endovenosa.

No caso 5 ocorreu uma crise de auséncia mioclénica isolada, apés 11 meses de
tratamento.

No caso 10, crises clonicas do membro inferior esquerdo, crises versivas para a
esquerda e crises tdonico-clénicas generalizadas, tornaram-se freqjientes justificando
a suspensdo do Diazepam em duas oportunidades e o aumento da dose dos anticon-
vulsivantes usuais. A suspensdo foi indicada ap6s 4 e 6 meses de tratamento.
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COMENTARIOS

Nossos resultados levam as seguintes consideracbes: a) o Nitrazepam
provocou reducdo rapida na freqiiéncia das crises tonicas axiais; b) os me-
lThores resultados foram obtidos no paciente que apresentava crises toOnicas
axiais isoladas, controladas apds dois meses de tratamento; c¢) o insucesso
de tratamentos anteriores com ACTH e com medicac¢ées anticonvulsivantes
usuais ndo foram fatdres desfavoraveis para a terapéutica benzodiazepinica
nao sendo licito, contudo, afastar a possibilidade de a hormonoterapia ter im-
pedido o aparecimento de manifestacées epilépticas mais graves, ou seja, o
quadro completo da sindrome de Lennox; d) no paciente com manifestacées
proprias da sindrome de Lennox, as crises epilépticas associadas as crises
tOnicas axiais (mioclonias, crises de desvio conjugado ocular) sofreram igual-
mente reducao em sua freqiiéncia e intensidade. No entanto, o tratamento
nao impediu o aparecimento de novas manifestacbGes caracteristicas da sin-
drome de Lennox (auséncia atipica, superponivel a descricdo de Gastaut e
col.® e crises acinéticas). O nimero e a intensidade de crises permaneceu
aquém daqueles comumente observados por Sorell® e Gastaut e col.5. Nio
houve agrupamento das crises durante a evolucao.

A introducdo do Diazepam, 8 mg por dia, ap6s 5 meses de tratamento,
reduziu tdodas as manifestacfes criticas; porém, houve recidiva apés um més.
Gastaut e col. 5 assinalam que o Diazepam é o medicamento de escolha, em-
bora de acado freqiientemente passageira. Nossos resultados mostram que o
Nitrazepam manteve seu efeito por mais de 6 meses consecutivos.

Processos infecciosos agudos provocaram agravamentos passageiros da
sintomatologia critica (freqiiéncia e intensidade das crises) no paciente com
sindrome de Lennox, surgindo, inclusive, novas manifestacdes epilépticas.
Nosso paciente mostrou, pois, comportamento semelhante aos casos de en-
cefalopatia mioclonica da infancia, favorecendo a hip6tese da proximidade
fisiopatologica dos dois quadros.

Quanto as crises acinéticas, um tratamento tardiamente iniciado e o in-
sucesso de terapéuticas anteriores com anticonvultivantes usuais ndo foram
fatéres desfavoraveis quanto aos resultados. Os pacientes que recebiam an-
ticonvulsivantes continuaram essa mesma terapéutica, com a mesma dosa-
gem, durante pelo menos o primeiro més de seguimento com Diazepam.
Désses, 6 usavam o fenobarbital. Sabe-se que o fenobarbital e a difenil-hi-
dantoina podem precipitar crises de auséncia tipica e, até mesmo, o estado
de mal® 14,16, N&o encontramos referéncias sdbre a precipitacio de crises
acinéticas pelo uso de determinados anticonvulsivantes; em dois de nossos
casos, porém, houve evidente piora com o emprégo de certas drogas. Em um
déles (caso 7) houve tal intensificacdo das crises logo depois de iniciado o fe-
nobarbital tendo a méae da paciente, contrariando determinacio médica, sus-
pendido a droga, com melhora subseqiiente. Em outro (caso 10) o quadro
de hipotonia global aliado ao quadro mental surgiu, pela primeira vez, du-
rante o emprégo de fenobarbital e difenil-hidantoina. Desta forma, os re-
sultados obtidos a partir da primeira semana s6 podem ser atribuidos a acédo do
Diazepam e ndao a uma simples diminuicdo da dosagem ou suspensdo da me-
dicacao contraindicada.
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Em um caso, mesmo com o emprégo de diferentes esquemas terapéuticos,
nao conseguimos diminuicdo das crises; tal fato ilustra bem a dificuldade de
contrdle das crises acinéticas em certos pacientes. Lembramos que o doente:
de Gastaut e col.! que tinha, na época, 3 anos e meio, recebeu, sem resul-
tado, 6 capsulas de trimetadione, 6 capsulas de Zarontin e 100 mg de feno-
barbital por dia, durante 3 semanas.

Ao contrario dos espasmos em flexdo e das crises tbénicas axiais quando-
tratadas com Nitrazepam, as recidivas ou o aumento do numero de crises
acinéticas ndo tiveram relacao com a diminuicio da dose de Diazepam ou
com a intercorréncia de processos infecciosos, excecido feita a um caso. De
aparecimento espontaneo, as recaidas confirmam a impressdo de tolerancia
progressiva a droga. Gastaut e Poiré-® relatam ter obtido 40% de resul-
tados muito bons na sindrome de Lennox, mas apenas por um periodo de
trés meses. Somente em 14% de seus casos a eficacia da terapéutica per-
sistiu durante 6 a 12 meses. Nao especificam se os resultados se aplicam.
a todos os tipos de crises epilépticas encontradas na sindrome de Lennox ou
se havia algum tipo mais beneficiado que outro. Miribel e Marinier 12 ve-
rificaram, em seus doentes tratados com Diazepam e Nitrazepam, recaida
clinica apés algumas semanas.

A dosagem do Diazepam, em nossos pacientes, foi superior a 1 mg/kg
de péso em apenas dois doentes e, assim mesmo, por tempo limitado. Agimos
dessa forma pelos mesmos motivos que nos levaram a limitar a dosagem do-
Nitrazepam ao maximo de 1 mg/kg péso. Procuramos evitar sonoléncia ou
hipotonia acentuada que poderiam dificultar a observacdo das crises aciné-
ticas. As doses utilizadas em nosso seguimento terapéutico sio inferiores.
aquelas comumente referidas na literatura. Doses iniciais de 10 a 12,5 mg
tém sido usadas em criancas de 5 a 10 anos, podendo ser duplicadas; as doses
de manutencio situam-se entre 20 a 50 mg por dia 3 ¢; doses iniciais de 5 mg
tém sido administradas a pacientes de 6 a 14 anos, com doses de manutencio.
de até 30 mg?'2, Ja assinalamos a extrema variabilidade da tolerdncia in-
dividual aos derivados benzodiazepinicos. Em nossa experiéncia, o Diazepam
tem limites de tolerancia mais amplos que o Nitrazepam. Notamos que pa-
cientes com crises acinéticas e tratados com Diazepam nio mostraram maior-
tendéncia para processos infecciosos como observamos durante a terapéutica
com Nitrazepam, em criancas com espasmos em flexio 8.

Crises de auséncia, em dois pacientes, foram beneficiadas pelo trata-
mento com Diazepam. A resposta destas crises foi semelhante a das crises
acinéticas. Em um paciente (caso 6) as auséncias, clinicamente tipicas, fo-
ram controladas ap6s trés meses de tratamento, ao passo que as manifesta-.
coes acinéticas desapareceram desde o primeiro dia. No caso 9 a melhora
das crises acinéticas e sua ulterior recidiva coincidiram com melhora e ulte-
rior recidiva das auséncias. E conveniente lembrar o problema da integra-
cdo ou nao das crises acinéticas no quadro geral das auséncias. Gastaut
e col.l de inicio a ela se opuseram mas, posteriormente, reconheceram que:
as auséncias atipicas da sindrome de Lennox podiam ser aconmipanhadas por
modificacées do tono. A perda de tono, global ou parcial, pode mesmo cons-
tituir, por si s6, a crise®. Em casos de crises produzidas por lesdes epileptd--
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genas localizadas na superficie mesial de um dos hemisférios cerebrais ha,
igualmente, a possibilidade de ocorréncia, simultianea ou ndo, de crises aci-
néticas e de auséncias. Essas ultimas se diferenciam das auséncias tipicas,
tanto pelas caracteristicas do distirbio de consciéncia (a recuperacido da
consciéncia e a volta ao comportamento normal sido mais demoradas), quan-
to pelos fendmenos motores e vegetativos associados 10,11,17 o que lhes con-
fere aspecto bastante préximo das crises de auséncia da sindrome de Lennox.
Essa associacdo das auséncias, tipicas ou atipicas, com crises acinéticas su-
gere substratos fisiopatolégicos comuns. Como tal, é compreensivel a acdo
do Diazepam sbbre as auséncias e sdbre as crises acinéticas. Em dois pa-
cientes, contudo, no decorrer do tratamento com Diazepam, tivemos a opor-
tunidade de observar o aparecimento de auséncias atipicas quando as crises
acinéticas ja estavam controladas. Essas crises correspondem a descricdo
de Gastaut e col.5. Tais manifestacbes foram rapidamente controladas.

Em dois casos, o Diazepam foi interrompido devido a intensificacdo de
crises generalizadas ténico-clonicas, sendo que um paciente também apresen-
tava crises clonicas limitadas ao membro inferior esquerdo. Se, por um
lado, o aparecimento de crises generalizadas na vigéncia do tratamento ben-
zodiazepinico foi freqilentemente assinalado, ndo ha dados suficientes na
literatura quanto a acdo dessas drogas sobre as crises parciais. Trolle 1%
obteve reducédo igual ou superior a 50% das crises parciais em 8 dentre 12
pacientes. Gastaut e col.? obtiveram resultados iniciais “excelentes” em 5
de 7 pacientes; contudo, a longo prazo, apenas 3 nio mais apresentaram cri-
ses parciais. Embora observando crises parciais no decorrer do tratamento
com Diazepam, particularmente nos pacientes em que havia suspeita de lesdo
epileptogena parassagital, sua freqiiéncia ndo nos pareceu superior aquela
que seria de se esperar frente a incidéncia anterior a terapéutica benzodia-
zepinica. Em um dos nossos pacientes, o numero de crises parciais foi gran-
demente reduzido durante os trés primeiros meses de tratamento. Para
obter conclusdes definitivas a éste respeito seria necessario maior namero
de observacbées. O agravamento de crises generalizadas tdnico-clonicas na
vigéncia do tratamento com Diazepam nao é constante. Um de nossos pa-
cientes com crises generalizadas tonico-clénicas, freqiientes até trés meses
antes do inicio do seguimento terapéutico, ndo apresentou recidiva do quadro
epiléptico generalizado no decorrer do tratamento com Diazepam, apesar da
medicacdo “anti-grande mal” ter sido reduzida e, ulteriormente, suspensa.
E preciso considerar, novamente, a dificuldade de classificacdo das crises ge-
neralizadas em criancas com suspeita de sindrome de Lennox, sobretudo quan-
do estas crises nao foram presenciadas pelo examinador, havendo sempre a
possibilidade de se tratar de crises tonicas seguidas por algumas clonias.
Se, por um lado, a influéncia benéfica do fenobarbital e da primidona sugere
uma epilepsia generalizada comum, por outro lado, o nivel mental e as crises
associadas indicariam uma encefalopatia epiléptica grave da infancia.

Nos dois casos em que o Diazepam precipitou o aparecimento de crises
generalizadas ténico-clonicas, o diagnéstico foi confirmado ‘“de visu”. Como
estas crises sdo raras nha infancia 2 e pouco freqiientes como manifestacées
criticas da sindrome de Lennox?® torna-se evidente que o uso de derivados
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benzodiazepinicos como anticonvulsivantes em crianca ndo deve ser siste-
‘maticamente limitado diante da possibilidade do agravamento ou do apareci-
mento de uma epilepsia generalizada comum.

RESUMO E CONCLUSOES

Com o uso de Nitrazepam notou-se réapida reducao de freqiiéncia das
crises tonicas axiais. Os melhores resultados foram obtidos em um pacien-
te que apresentava crises tonicas axiais isoladas, estado seqiiela de encefalo-
patia mioclonica infantil com hipsarritmia; essas crises foram controladas
apés dois meses de tratamento. Em outro paciente, com manifestacdes cri-
ticas préprias das sindrome de Lennox, houve reducdo da intensidade e da
freqiiéncia das demais crises associadas a&s crises tOnicas axiais; o tratamen-
to ndo impediu, contudo, o aparecimento de novas manifestacles epilépticas
que completaram o quadro da sindrome de Lennox. A intercorréncia de epi-
s6dios infecciosos piorou o quadro clinico de um dos pacientes.

Houve reducdo rapida e significativa da intensidade e da freqiiéncia das
crises acinéticas, desde o primeiro dia de tratamento com Diazepam em 5
dos 10 pacientes. Em mais 4 doentes as crises foram controladas desde o
primeiro dia. O intervalo entre o inicio das crises acinéticas e o inicio do tra-
tamento e o insucesso de terapéuticas anteriores ndo foram fatéres desfavo-
raveis quanto aos resultados obtidos com o Diazepam. Recidivas ou agra-
vamento do quadro clinico ocorreram em 5 pacientes. A piora ndo teve re-
lacao definida com afeccbes intercorrentes. Aumentos ulteriores da dosa-
gem do Diazepam tiveram efeitos inconstantes.

SUMMARY

Axo-tonic seizures and akinetic seicures; clinical study of patients treated
by benzodiazepines

The clinical changes of 2 patients with axo-tonic seizures and of 10
patients with akinetic seizures treated by Nitrazepam were studied.

With the treatment there was rapid reduction in frequency of the axo-
tonic seizures, the best result being obtained in one patient with isolated
seizures, resulted from an infantile myoclonic encephalopathy with hypsar-
hythmia, and which were abolished after two months of treatment. The
other patient presented Lennox syndrome; there was decrease in intensity
and frequency of other types of seizures which were occurying associated to
the axo-tonic seizures but new types of seizures developed during the treat-
ment. The occurrence of infectious processes aggravated the clinical picture
of one patient.

Among the patients with akinetic seizures, 5 presented rapid reduction
in frequency and severity of seizures since the first day of treatment; in 4
patients the seizures were abolished on the first day of treatment. The
interval of time between the onset of akinetic seizures and the beginning
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of the treatment, as well as the insuccess of previous treatments, did not
influence of results. Relapses or intensification of the clinical picture were
observed in 5 patients. The aggravation was not definitely related to in-
fectious processes. The increase of dosage had inconstant effect.
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