AUSENCIAS MIOCLONICAS: ESTUDO COMPARATIVO DA POTENCIA
ANTICONVULSIVANTE DO NITRAZEPAM (MOGADON) E DO
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A acdo do diazepam sdbre auséncias tipicas? 4 13 & de interésse embora
outras drogas também ajam satisfatoriamente sobre esta forma eletro-cli-
nica de epilepsia. Gastaut e col. 3 4 assinalaram a acdo do diazepam sdbre
outras formas de epilepsia generalizada, incluindo as auséncias miocldnicas
para as quais as dionas e succinimidas sdo pouco ativas ou ineficazes.

A acdo do nitrazepam sb6bre a epilepsia generalizada nao convulsiva
ainda ndo é perfeitamente conhecida. Observacées colhidas na literatu-
ra$ 9 12 e observacOes pessoais ndo publicadas indicam que o nitrazepam
é ativo nas auséncias tipicas, mas talvez nido tanto quanto as succinimidas
e a trimetadiona. As referéncias sobre o efeito do nitrazepam nas ausén-
cias mioclonicas sdo poucas e as casuisticas insuficientes para conclusdes
definitivas. A acfo bastante acentuada do nitrazepam sObre as epilepsias
mioclonicas do lactente e da crianca 3. 8.9 11,14,15 e gbbre certas formas de
auséncias atipicas (Biolley 2; observacbes pessoais) nos levou a investigar
seu efeito nas auséncias miocldnicas.

Markham ¢ assinala que o efeito do nitrazepam estda, em grande parte,
ligado a presenca atual ou remota de espasmos infantis. Crises de diver-
sas categorias, desde que associadas aos espasmos infantis, seriam benefi-
ciadas. Adultos ou criancas com diversos tipos de manifestacGes epiléticas,
generalizadas ou focais, sem antecedentes de mioclonias macigas, ndo apre-
sentariam melhoras significativas.

Justificam-se, pois, estudos comparativos sdbre a acdo anticonvulsivante
dos derivados benzodiazepinicos na epilepsia generalizada da crianca, do
adolescente e do adulto jovem. A avaliacBo correta dos efeitos anticonvul-
sivantes proprios de cada droga permitira estabelecer, com malior rigor,
bases racionais para a terapéutica adequada das diversas formas de epilepsia.

Estudos semelhantes continuam sendo executados com drogas classica-
mente utilizadas 1, 186,

Nota do autor — Este trabalho constitui parte da tese apresentada para con-
curso a Docéncia Livre de Clinica Neuroléogica na Faculdade de Medicina de Ribei-
rdo Préto da Universidade de S&o Paulo.
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CASUISTICA E METODOS

Nossa casuistica consta de 5 pacientes com auséncias mioclénicas que, por
ocasiio de sua internacfo, apresentavam um ou varios episédios por dia.

Planejamento clinico-terapéutico — A selecdo dos casos foi baseada em dados
clinicos e na capacidade do doente em relatar com precisdo o numero de crises.
Para verificar a exatiddo das informacdes prestadas pelos doentes foram mar-
cadas entrevistas preliminares. Nestas, pedia-se a cada paciente assinalar as cri-
ses eventualmente sofridas durante a consulta. As manifestacdes foram espon-
tAneamente ou propositadamente precipitadas por hiperpnéia, estimulacdo luminosa
intermitente ou emocdes. Considerou-se resultado satisfatério a enumeracdo correta
de 10 ou mais crises consecutivas ao longo de uma ou varias entrevistas. Uma
vez considerado apto, o paciente foi cuidadosamente informado sdébre o plano de
investigacio clinico-terapéutica, ao qual seria submetido em regime de interna-
cdo hospitalar durante trés meses.

Ap6s a internacdo foi solicitado a cada paciente o registro, por escrito, das
crises e de seus horarios, bem como o aparecimento de qualquer nova manifesta-
cdo. Foram anotadas as ocorréncias de fatores emocionais e de processos febris, o
inicio e o final dos periodos menstruais. Durante o periodo de observactes pre-
liminares, foi reavaliada a exatiddo dos dados fornecidos pelos pacientes e foram
realizados exames eletrencefalograficos durante a vigilia e o sono noturno fisio-
16gico.

As medicacdes anticonvulsivantes usadas pelos pacientes foram gradativamen-
te suspensas, excecdo feita ao fenobarbital, mantido em uma dose tunica, & noite,
durante todo o periodo experimental (50 mg para o caso 4 e 100 mg para oS
casos 1, 2, 3 e 5). Foram empregadas, neste periodo, doses diarias progressivas
(10, 20 e 30 mg) de diazepam e de nitrazepam para verificar a tolerancia indivi-
dual. Apés os seis dias de administracdo, a medicacido foi suspensa, no minimo,
durante uma semana. Escolheu-se assim, a dosagem individual que nao provoca-
va sonoléncia indesejavel.

Foram internados na mesma enfermaria, em duas oportunidades, dois pacien-
tes com 0 mesmo quadro (casos 1 e 2 e casos 3 e 4), criando-se a possibilidade de
controle mutuo das crises. Dessa forma foi possivel o registro fiel das crises do
caso 4 por parte de sua méie (caso 3). Outros pacientes, internados na mesma en-
fermaria foram instruidos no sentido de também assinalarem as crises que ob-
servavam.

As idades dos pacientes, por ocasido de sua internacdo, variavam entre 9 e
29 anos.

Os doentes receberam: diazepam, nitrazepam, trimetadiona (3, 5, 5 trimetiloxa-
zolidina 2-4-dione) e um placebo (amido). As medicacbes foram colocadas em
capsulas idénticas com a finalidade de evitar seu reconhecimento por parte dos
doentes e do Servico de Enfermagem. Os produtos foram administrados com in-
tervalos de 6 horas, em doses de 10 ou 20 mg de diazepam e de nitrazepam, e de
1,2 g de trimetadiona por dia.

Cada uma das medicacdes foi administrada durante 4 dias consecutivos. Um
tratamento completo, utilizando as 4 medicacdes propostas tinha a duracdo de 16
dias; com o fim de se eliminar os possiveis efeitos residuais de uma droga sObre
outra, introduzida ulteriormente, os tratamentos foram repetidos trés vézes. Em
cada um dos 4 tratamentos completos, cada droga era precedida e seguida por
drogas diferentes. Precedendo e sucedendo as 4 séries de tratamento uma das
drogas testadas, o diazepam foi administrado durante periodos de 4 dias. Na
analise dos resultados ésses dois tratamentos néo foram considerados. No esque-
ma do planejamento, foi atribuida uma sigla a cada droga utilizada durante 4 dias
consecutivos; a seqiiéncia dos tratamentos foi: A/ABCD/ACBD/CCAD/DBBA/A,
Nos diversos pacientes, as siglas B, C e D n&o corresponderam, necessariamente,
as mesmas drogas.
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Diariamente as capsulas foram pessoalmente entregues ao posto de Enferma-
gem, em envelopes nos quais constavam o nome do paciente e a data de adminis-
tracdo da droga.

Técnica estatistica — Na analise dos resultados, a comparacdo das médias in-
dividuais dos diversos tratamentos foi baseada no teste de Tukey, escolhendo-se o
nivel de significAncia de 5% °.

Caracteristicas gerais dos doentes — Nossos pacientes nédo faziam referéncias
a manifestacbes objetivas precedendo o disturbio de consciéncia; em nenhum déles
ocorreu dissociacdo entre as mioclonias e as auséncias (mioclonias sem auséncia
ou auséncia sem mioclonias). A duracdo das manifestacdes criticas, observadas por
ocasido das entrevistas preliminares e no decorrer da realizacdo dos exames EEG,
variava de 5 a 75 segundos. Durante as crises os pacientes ndo tinham capacidade
de prosseguir atos iniciados antes da perda de consciéncia. Quando estas passavam,
nao se lembravam de acontecimentos particulares ou de perguntas feitas durante
as mesmas. Ocasionalmente, contudo, relatavam ter percebido “repuxos” correspon-
dendo as mioclonias. Referiam, uma vez cessado o episédio, ter tido a crise, em-
bora, via de regra, ndo soubessem indicar com precisdo as sensacOes subjetivas que
possibilitavam o reconhecimento da manifestacdo paroxistica. Freqlientemente um
pequeno periodo de confusdo era observado no periodo poOs-crise; cefaléia e sono-
léncia nunca foram assinaladas apés as auséncias mioclénicas.

A intensidade das mioclonias foi bastante variavel; contudo, em cada um dos
pacientes, os fendémenos motores que acompanhavam as auséncias foram pratica-
mente iguais, em crises sucessivas. Foram observadas mioclonias limitadas & mus-
culatura orbicular (caso 1); & musculatura facial e ocasionalmente dos membros su-
periores (caso 2); & musculatura facial e dos 4 membros, particularmente dos supe-
riores (casos 3, 4 e 5).

A freqiiéncia aproximada das crises no decorrer das semanas que precederam
o ensaio terapéutico e as idades em que surgiram estdo indicadas no quadro 1.

Caso Freqiiéncia das crises Idade
1 2a 6 14 anos
2 10 a 70 10 anos
3 1a 30 15 anos
4 mais de 25 crises por dia 6 anos
5 mais de 15 crises por dia 7 anos

Quadro 1 — Freqiiéncia didria aproximada das auséncias mioclonicas antes do
ensaio terapéutico. Idade em que surgiram.

Além das auséncias mioclonicas foram referidas outras manifestacées epiléti-
cas em trés pacientes (casos 1, 4 e 5) e suas caracteristicas estdo indicadas no
quadro 2.

Caso Tipos de crises Idade
1 Generalizadas tdnico-clonicas (duas crises isoladas
com intervalo de 6 meses) 16 anos
4 Acinéticas 7 anos
5 Generalizadas tdénico-clénicas 8 anos
Quadro 2 — Tipos de crises epiléticas, excluidas as auséncias miocléonicas; idade

em que apreceram.
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Em uma paciente (caso 1) havia antecedente de traumatismo de parto, traduzido
por circular de corddo, cianose neonatal e demora de dois minutos para chorar. O
desenvolvimento psicomotor foi normal. Nos demais casos, a histéria, o exame neu-
rolégico e os exames subsididrios ndo permitiram, de momento, suspeitar uma pos-
sivel etiologia. Afastou-se a possibilidade de moléstia hereditaria de tipo degenera-
tivo nos casos 3 e 4 (mée e filho), pois, apesar da extrema semelhanca do quadrc
epilético, ndo havia alteracdo do exame mental, do exame neurolégico, nem ma-
nifestacoes epiléticas de tipos comumente encontrados em encefalopatias epiléticas
degenerativas. Antecedentes pessoais e/ou familiares de teniase foram assinalados
nos casos 1 e 2.

Antes do inicio do ensaio terapéutico foram tentadas diversas medicacfes em
todos os pacientes. No quadro 3 estdo indicadas as medicacbes usadas e a duracéo
dos tratamentos.

Duracédo do tra-

Caso Medicacdo tamento em meses
1 Fenobarbital + primidona 22
Fenobarbital + primidona - trinuride 15
2 Fenobarbital + primidona 26
Fenobarbital + difenil-hidantoina 14
Fenobarbital + carbamoil-dibenzoazepina 7
3 Fenobarbital + trimetadiona 4%
Fenobarbital + primidona 6%
4 Fenobarbital + trimetadiona 4%
Fenobarbital + primidona 6*
5 Fenobarbital + difenil-hidantoina 32
Fenobarbital + primidona 7

Quadro 8 — Medicagbes anticonvulsivantes usuais e dura¢do dos respectivos tra-

tamentos antes do inicio do ensaio terapéutico planejado mos 5 pacientes com au-
séncias mioclonicas. * Tratamento irregular.

Nos 5 pacientes nenhuma das medicacfes prescritas exerceu influéncia signi-
ficativa s6ébre a intensidade e a freqiiéncia das auséncias mioclénicas. Houve con-
tréle das crises ténico-clonicas generalizadas com o uso de fenobarbital e primi-
dona (caso 1); diminuicfo progressiva do mesmo tipo de crise foi observada com
o uso de fenobarbital e difenil-hidantoina e, ulteriormente, de fenobarbital e pri-
midona (caso 5).

O quadro de crises acinéticas nao sofreu modificacbes com o emprégo da as-
sociacdo fenobarbital + trimetadiona e, ulteriormente, de fenobarbital -+ primi-
dona (caso 4).

Estudos eletrencefalogrdficos — Os principais achados eletrencefalograficos dos
5 pacientes com auséncias mioclénicas estdo indicados no quadro 4.



Estimulacido luminosa

Caso Repouso Hiperpnéia intermitente Sono

1 Atividade de fundo regular. Boa di- Complexos ponta-ondas N&ao ha reacdo paroxistica. Acentuacdo das descargas du-
ferenciacdo espacial dos ritmos cere- mais freqlientes, rante os estddios I e II. Degra-
brais. Complexos ponta-ondas de 3 dacdo dos complexos ponta-on-
c/seg difusos e sincronos, predomi- das durante o estadio III. Desa-
nando nas projecdes anteriores. parecimento das descargas no

estadio IV,

2 Atividade de fundo regular. Boa Complexos ponta ou po- Reacdo paroxistica pouco Surtos de pontas ritmicas e com
diferenciacdo espacial dos ritmos ce- liponta-ondas mais fre- intensa (ondas lentas menos freqiiéncia complexos po-
rebrais. Complexos ponta-ondas e qiientes. posteriores). liponta — ondas durante os esta-
poliponta-ondas réapidas de 4 c/seg dios I e II. Raros com comple-
difusos e bilaterais. X0s ponta ou poliponta — ondas

durante o estddio IV,

3 Atividade de fundo discretamente Complexos ponta ou poli- Nao ha reacdo paroxistica. Acentuacdo das descargas duran-
irregular, polirritmica, sem diferen- ponta-ondas mais fre- te os estaddios I e II. Desapare-
ciacdo espacial evidente dos ritmos qiientes. cimento no estadio IV.
cerebais. Complexos ponta e poli-
ponta-ondas de 3 c¢/seg. Surtos de
ondas monomorfas de 3 c/seg de
projecéo difusa.

4 Atividade de fundo irregular predo- Complexos poliponta-on- Intensa reacdo paroxisti- Acentuacdo e degradacdo pro-
minando ritmos de 7 c¢/seg. Surtos das mais fregiientes. Sur- ca nas freqiiéncias de 8 a gressiva das descargas durante
de ondas de 3 c/seg de projecdo pos- tos difusos de ondas de 16 estimulos/seg. o sono lento. Desaparecimento
terior. Complexos poliponta-ondas 3 c/seg. das descargas durante o sono
difusos. paradoxal,

5 Atividade de fundo regular, com boa Complexos poliponta-on- N#o ha reacdo paroxistica. Acentuacdo e degradacdo das

diferenciacdo espacial dos ritmos
cerebrais, Complexos poliponta-on-
das lentas de 2,5 a 3 c¢/seg de pro-
jecdo difusa.

das lentas mais freqlien-
tes.

descargas durante os estadios I
e II. Desaparecimento das des-
cargas durante o sono para-
doxal.

Quadro

4 — Principais achados eletrencefalogrdficos mos § pacientes com aquséncias mioclénicas antes do inicio do emsaio terapéutico.
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RESULTADOS

Em cada caso, o numero de crises ocorridas durante os quatro tratamentos esta
indicado no quadro 5.

Total

Caso Nitrazepam Diazepam Trimetadiona Placebo geral

1 0 S 11 24 40

2 54 141 243 417 855

3 0 0 27 256 283

4 2 6 215 1150 1373

5 262 268 337 529 1396

Quadro 5 — Numero de crises ocorridas em cada um dos tratamentos, duranie o

ensaio terapéutico, mos 5 pacientes com auséncias mioclonicas.

A simples inspecdo déste quadro permite, sem necessidade de anilise estatisti-
ca, verificar que em dois casos (3 e 4) ¢é possivel separar os efeitos das diversas
medicacdées. O conjunto dos tratamentos pelo nitrazepam e pelo diazepam pro-
porcionou melhores resultados gquanto ao contrdole das auséncias mioclénicas. A
terapéutica com trimetadiona ofereceu resultados menos satisfatérios, porém, niti-
damente superiores aos obtidos com o placebo.

Os dados referentes aos casos 1, 2 e 5 foram analisados estatisticamente. A
comparacido entre as médias individuais dos diversos tratamentos foi feita pelo
teste de Tukey (quadro 6).

Casos

Tratamentos 1 2 5
Nitrazepam 0,0 3,4 16,4
Diazepam 0,3 8,9 16,8
Trimetadiona 0,7 15,2 21,1
Placebo 1,5 26,1 33,1
Quadrado médio do érro 0,61 28,8 90,0
tsd 1,12 7.7 13,55
Valor de z 1,87 2,22 2,031
Relacdo de variancia (F) —_ 151 +
Quadro 6 — Média do mumero de crises didrias durante a vigéncia do ensaio tera-

péutico com o0s wvdrios medicamentos. As médias de cada coluna, separadas por

tracos horizontais, sdo significativamente diferentes das demais e foram separadas

pelo teste de Tukey. tsd e z = pardmetros do teste. Valor de F para 2 e 48

graus de liberdade, ao nivel critico de 5% = 3,19. Valor critico da distribuicdo
normal ao nivel de 5% = 1,96,
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No caso 1 ndo se pode separar a média das crises ocorridas durante o trata-
mento com placebo da média das crises ocorridas durante os demais tratamentos.
No caso 2 existe uma diferenca significativa entre os resultados obtidos com o pla-
cebo e os obtidos com os demais tratamentos; prosseguindo a andlise, foi possivel
separar o efeito da trimetadiona dos efeitos do diazepam e do nitrazepam. No
caso 5, a andlise estatistica permitiu separar o efeito do placebo.

Prosseguindo-se a andlise para os trés tratamentos restantes, o valor de F
obtido, para a relacdo de variancia com 2 e 48 graus de liberdade, indica diferenca
significativa separando, provavelmente, o efeito do tratamento com trimetadiona
dos efeitos dos tratamentos com nitrazepam e diazepam.

Em trés pacientes (casos 2, 3 e 5) ocorreram crises convulsivas tdénico-clénicas
generalizadas durante o seguimento terapéutico. A incidéncia de tais manifesta-
cdes em relacdo aos diversos tratamentos estd indicada no quadro 7.

Casos
Tratamentos 2 3 5
Nitrazepam 2 0 1
Diazepam 2 0 1
Trimetadiona 1 0 0
Placebo 0 1 1
Quadro 7 — Numero de crises convulsivas ténico-clénicas generalizadas ocorridas

em cada um dos tratamentos em trés pacientes com auséncias mioclonicas.

COMENTARIOS

Nossos resultados demonstram o efeito do diazepam e do nitrazepam
sObre as auséncias miocldnicas.

Assim, em dois casos, ndo houve necessidade de analise estatistica para
demonstrar a superioridade dos derivados benzodiazepinicos sdbre os demais
produtos utilizados, enquanto que, em mais dois, a aplicacio do teste de
Tukey leva & mesma conclusio.

Em apenas uma paciente (caso 1), a analise estatistica ndo demons-
trou diferencas significativas, provavelmente devido ao pequeno numero de
crises que a mesma apresentava. No entanto, as flutuacdoes do nimero de
manifestacdes paroxisticas no decorrer do ensaio terapéutico sugerem com-
portamento semelhante ao dos outros pacientes.

Apesar da analise estatistica ndo demonstrar diferencas significativas
entre as acgOes do diazepam e do nitrazepam, os dados obtidos durante o
ensaio terapéutico sugerem ser o nitrazepam o mais eficazz. Em cada um
dos 5 pacientes, o nimero total de crises, enquanto tratados com nitraze-
pam, nunca foi superior ao nimero de crises observadas durante a terapéu-
tica com diazepam. Embora as diferencas individuais ndo sejam significa-
tivas, a repeticdo constante da tendéncia de mesmo sentido deve ser consi-
derada a favor de uma diferenca real de acao.
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O principal inconveniente dos derivados benzodiazepinicos reside na sua
propriedade de favorecer o aparecimento de crises convulsivas ténico-cloni-
cas generalizadas, fato evidente em trés dos nossos pacientes. Convém sa-
lientar que as convulsdes tonico-clonicas generalizadas surgiram, pela pri-
meira vez, durante o ensaio terapéutico (2 e 3), apesar da cobertura barbi-
tirica. Embora tenhamos poucos elementos para chegar a uma conclusio
definitiva, os dados obtidos, nos 5 pacientes submetidos ao presente estudo
e em outros doentes com auséncias miocldnicas, mas que por diversos motivos
nao participaram desta pesquisa, sugerem que nio ha diferenca entre o ni-
trazepam e o diazepam quanto & propriedade de precipitar crises convulsi-
vas generalizadas. A facilitacdo das crises generalizadas tonico-cldnicas pelo
diazepam estd de acérdo com a relativa ineficacia do produto contra as
convulsdes por eletrochoque 10,

Essa mesma tendéncia também é observada em relacdo ao trimetadio-
ne, embora a analise de nossos protocolos sugira que os benzodiazepinicos
tenham acido convulsivamente mais acentuada.

Durante o ensaio terapéutico foi possivel constatar diminuicdo da in-
tensidade das mioclonias que acompanhavam as auséncias, quando os pa-
cientes eram tratados com nitrazepam ou diazepam. Esse efeito persistiu
depois da alta hospitalar, quando o nitrazepam foi mantido. Em dois pa-
cientes (casos 1 e 2) as mioclonias desapareceram, permanecendo as ausén-
cias. Achado semelhante nao foi observado com o uso da trimetadiona.

Além do efeito satisfatério do nitrazepam e do diazepam sébre as au-
séncias mioclonicas, é possivel verificar a acdo, embora limitada, da tri-
metadiona sbbre ésse tipo de crise; revelou-se, em todos os casos, superior
ao placebo, porém sempre inferior ao nitrazepam e ao diazepam. Essas
diferencas foram evidentes, sem necessidade da andlise estatistica, em dois
casos e, apos a aplicacdo do teste de Tukey, em mais dois. No casc 1, em-
bora a anélise estatistica nao revele diferencas significativas, os dados nu-
meéricos sugerem comportamento semelhante.

Deve-se notar que dois pacientes (casos 3 e 4) tinham sido medicados
antes do ensaio terapéutico com trimetadiona, sem melhora clinica. A do-
sagem foi inferior aquela usada durante o teste terapéutico (0,6 g por dia),
o0 que pode ter contribuido para a ndo observacdo, por parte dos pacientes,
de melhora evidente. N&o se pode afastar a possibilidade, contudo, de ter
havido diminuicdo real do nimero de crises, mas de tal ordem que passou
desapercebida. Estudos semelhantes ao que realizamos permitirio melhor
avaliacdo do efeilto de drogas sbdbre a incidéncia de manifestacbes paro-
xisticas.

Os dados obtidos correspondem a um limitado periodo de observacio.
Devem ser complementados por estudos longitudinais que permitirdo veri-
ficar se, a longo prazo, os efeitos do diazepam e do nitrazepam permanecem,
ou ndo. Apds mais de um ano de observacao dos efeitos da associacdo nitra-
zepam-fenobarbital (complementada em dois pacientes com outras drogas,
de acao sObre crises convulsivas generalizadas), pudemos observar o contrd-
le das crises em dois (casos 3 e 4) por periodo superior a 6 meses e sua re-
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ducédo consideravel em mais dois (casos 1 e 2). Estes Gltimos pacientes ainda
apresentam até trés crises por dia, passando mais de uma semana sem ma-
nifestacdes que, quando ocorrem, sdo freqiilentemente relacionadas com fatores
emocionais. Em apenas um doente os resultados a longo prazo sao de-
cepcionantes, tanto pela ocorréncia diaria de auséncias mioclonicas em
numero freqlientemente superior a 40, quanto pelo aparecimento de crises
generalizadas nao controladas, mesmo com doses crescentes de primidona
e de difenil-hidantoina. Os casos que apresentam associacdo de auséncias
com crises convulsivas generalizadas constituem ainda dificil problema te-
rapéutico,

RESUMO E CONCLUSOES

Foi comparada a poténcia anticonvulsivamente do nitrazepam, do dia-
zepam e da trimetadiona em 5 pacientes com auséncias mioclonicas. Os doen-
tes receberam, além das medicacdes anticonculsivantes, um placebo.

O teste terapéutico foi constituido por tratamentos sucessivos de 4 dias,
planejados com o fim de se eliminar os possiveis efeitos residuais de uma
droga sbbre a oufra, administrada ulteriormente. Na anéilise dos resultados,
a comparacdo das médias individuais dos diversos tratamentos foi baseada
no teste de Tukey.

Em dois casos ndao houve necessidade de andlise estatistica para de-
monstrar a superioridade do nitrazepam e do diazepam sbbre os demais
produtos utilizados; em outros dois, a aplicacdo do teste de Tukey levou a
mesma conclusdo. No quinto caso as flutuacées do numero de auséncias
mioclénicas durante o ensaio terapéutico sugerem comportamento seme-
lhante, embora a analise estatistica individual nfdo revele diferencas signi-
ficativas. Ha indicios de que o nitrazepam tem acdo superior ao diazepam
sObre ésse tipo de crise convulsiva.

A trimetadiona revelou-se superior ao placebo, porém inferior ao ni-
trazepam e ao diazepam.

O principal inconveniente do nitrazepam e do diazepam é o de preci-
pitar crises generalizadas tonico-cldnicas.

SUMMARY

Muyoclonic absences: a comparative study of the anticonvulsant potency of
nitrazepan and diazepon

The anticonvulsant potency of nitrazepan, diazepan and trimetadiones
in five patients with myoclonic absences was compared. A placebo was also
used. Therapeutic tests were performed by 4-days successive treatments
designed to avoid the residual effects of one drug upon the other administe-
red afterwards. In two cases statistical analysis was not necessary for de-
monstration of the superiority of nitrazepan and diazepan in regard to
trimetadiones; in two others the application of Tukey’s test allowed this
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same conclusion. In the last case the numeric variations of the seizures
during the therapeutic essay suggest identical conclusion allthough the
statistical analysis was not significant. There are indications that nitra-
zepan is more effective than diazepan against this type of epileptic seizures.
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