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Resumo

Esta dissertacdo discute as alteracdes cardiovasculares na epilepsia, focando a hipotese
de nestas residir a causa do sindroma de morte subita em doentes com epilepsia
(SUDEP). Neste contexto faz-se a caracterizacdo das principais causas e manifestagdes
patoldgicas nesta doenca e dos principais métodos de diagndstico e tratamentos em uso

com especial foco nos farmacos antiepilépticos (FAE).

A epilepsia, segundo a Liga Internacional Contra a Epilepsia (LICE),é uma
doenga cerebral caracterizada por uma predisposicdo persistente para gerar crises
epilépticas recorrentes, que tem consequéncias neurobioldgicas, cognitivas, psicoldgicas

e sociais.

Os medicamentos antiepilépticos (FAE) sdo importantes no tratamento da
epilepsia, pois, permitem aos individuos epilépticos ter uma maior qualidade de vida, e
em muitos casos controlar as manifestagdes mais graves da doenca. A sua utilizagdo ndo
¢ no entanto livre de efeitos secunddrios nocivos, existindo tratamentos complementares
que permitem melhorar os sintomas dos individuos com epilepsia refractaria ou que

podem ser utilizados em simultdneo com os FAE.

A Morte Subita Inesperada em Epilepsia (SUDEP) tem sido, nos tltimos anos,
bastante debatida e avaliada. A SUDEP representa a principal causa de morte em doentes
com epilepsia refractdria, ndo estando ainda totalmente esclarecidas as suas causas
diretas. As alteracdes diretas no sistema cardiovascular assim como da sua regulacdo
pelo sistema nervoso autonomo (SNA) estdo propostas como possiveis causas de
SUDEP. No entanto, a natureza e extensao dessas alteracdes ndo estdo ainda totalmente
caracterizadas. Nesta dissertagdo discutem-se as principais alteragdes cardiovasculares

observadas nos individuos epilépticos e o seu possivel impacto na SUDEP.

Palavras-Chave: Epilepsia, SUDEP, Alteracdes Cardiovasculares, Sistema nervoso

Autonomo (SNA), Farmacos Antiepiléticos (FAE).
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Abreviaturas, siglas e simbolos

ELT — Epilepsia do Lobo Temporal

ECG — Eletrocardiograma

EEG — Eletroencefalograma

SUDEP — Fendmeno de Morte Subita nas Epilepsias

CV — Cardiovasculares

LICE — Liga Internacional Contra a Epilepsia

FC — Frequéncia cardiaca

FAE — Farmacos Antiepilépticos

FDA —Food and Drugs Administration

INFARMED — Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude I.P.
GABA - Acido Gama-Aminobutirico

ENV - Estimulag@o do Nervo Vago

TAC - Tomografia Axial Computorizada

PET - Tomografia de Emissao de Positrdes

SPECT - Tomografia Computorizada por Emissdo de Fotao Unico

RM — Ressonancia Magnética
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Epilepsia

O termo epilepsia teve origem no verbo grego epilambanein, que significa ser
atacado, dominado ou possuido. Antigamente a epilepsia era considerada uma doenca
proveniente de fendmenos sobrenaturais, sendo mesmo vista como castigo divino ou
possessdo por espiritos divinos ou malignos, segundo O’ Donohoe em 19824

Actualmente, apds o avanco da medicina o termo epilepsia ¢ denominado como um
distirbio cerebral de causa neuroldgica, caracterizado pela predisposi¢cdo permanente do
cérebro em gerar crises epilépticas espontineas recorrentes. Estas sdo causadoras de
alteracdes neurobioldgicas, cognitivas e sociais."*

Segundo a Liga Internacional Contra a Epilepsia (LICE), a crise epiléptica ¢ definida
pela ocorréncia transitéria de sinais e sintomas derivados de uma actividade eléctrica
anormal dos neuro6nios cerebrais nomeadamente por ser excessiva e sincrona. Assim,
uma crise epilética, salvo raras excepcdes, devera ter uma causa primariamente
encefalica e devera ter expressdo no registo electroencefalografico (EEG).**

As crises epilépticas podem ser causadas por varios mecanismos. De uma forma
geral, uma crise surge sempre que hd um desequilibrio entres os processos excitatorios e
inibitorios da actividade elétrica cerebral. Em condi¢cdes normais, ha mecanismos de
transmissdo que facilitam o disparo neuronal normal (excitacdo) e mecanismos de
controlo (inibi¢do), que protegem os neuronios de descargas excessivas de potencial de
acdo. Assim, o desequilibrio entre os niveis de excitacdo e de inibicdo pode levar ao
aparecimento de crises (ictogénese). Uma outra possibilidade ¢ que alteragdes nas
propriedades de membrana dos neurdnios corticais (como expressao de canais i0nicos)
leve a um aumento da excitabilidade dos neurdnios e seja esta a principal causa de
ictogénese.>'*+*)

Um outro mecanismo, chamado epileptogénese, ¢ o processo através do qual o
cérebro desenvolve a capacidade de gerar crises recorrentes espontaneas. Nestes casos,
admite-se que uma lesdo no tecido neuronal, como traumatismo ou AVC, induz uma

reorganizacdo local dos circuitos cerebrais que, com o tempo, se transforma num foco

gerador de crises epilépticas.

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da 9
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As crises epilépticas podem ser classificada de formas distintas, consoante as
caracteristicas da iniciagdo e propagagdo das crises. O sistema de classificagdo que sera
abordado ao longo desta dissertacdo baseia-se na caracterizacdo das crises epilépticas,

segundo a LICE.!"*>*

Crises Focais

Pela sua semiologia, geralmente sdo dificeis de diagnosticar clinicamente. Tém
subjacente uma lesdo estrutural localizada no cértex cerebral que é comprovada através
da ressonancia magnética encefélica. Este tipo de crise manifesta-se maioritariamente na
idade adulta, sendo mais frequente e de controlo terapéutico mais facil que as crises
generalizadas.

As crises focais podem ser classificadas, segundo trés subtipos:

1. Cirises focais simples;

As crises focais simples comecam a nivel local (normalmente unilateralmente no
cortex cerebral) e ndo provocam alteracdes da consciéncia, ou seja, o individuo
permanece sempre consciente durante as crises. Podem manifestar-se sob a forma de
uma qualquer accdo controlada pelo cérebro, como, espasmos num membro/zona
corporal (motora); uma sensagdo estranha numa parte do corpo (sensitiva); sensagcdo de

L S . 14,5,20
medo (psiquica); alucinagdes visuais (sensorial), etc.14220)

2. Cirises focais complexas;
As crises focais complexas iniciam-se localmente nos lobos temporais ou estruturas
corticais vizinhas e provocam alteragdes da consciéncia. Regra geral ocorre uma aura'
bem definida seguida por uma espécie de transe”. Pode também verificar-se movimento

dos labios, piscar de olhos ou mesmo movimentos descoordenados e sem nexo com as

1Sensagdo ou fendmeno que precede a crise epiléptica. Pode ser de caracter motor, sensitivo, sensorial e
psiquico

2E um estado alterado de consciéncia. Pode ocorrer diversos eventos neurofisioldgicos (anestesia,
hipermnésia, alucinagdes perceptivas, etc.).

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da 10
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maos. Este tipo de crises pode facilmente ser confundido com crises de auséncia, pois

sdo ambas marcadas, inicialmente, por uma situagio semelhante a transe. '4>2%
Critérios de distincdao Crise focal complexa Crise de auséncia
* Aura Presente Ausente
* Duracio do ataque Vérios minutos Trés a trinta segundos
* Movimentacao na boca,
descoordenag¢ido, piscar Proeminentes Ausentes ou ligeiros
de olhos
* Confusao no apés a crise Ausente Ausente

Fig. 1 Distincdo entre crises focais complexas e crises de auséncia(14)

3. Crises focais com generalizacio secundaria
Este tipo de crises ¢ caracterizado por ter um inicio local, sendo que posteriormente

) . : 14,5,20
se propagam ao resto do cérebro, transformando-se em crises generalizadas. 2%

Crises Generalizadas

Crises generalizadas sdo aquelas que comecam, essencialmente, na totalidade do
cérebro em simultaneo. Sdo caracterizadas pela auséncia de uma aura bem definida e por

grandes perturbagdes da consciéncia.

Este tipo de crises pode ser classificado segundo quatro subtipos:

1. Crises de auséncia;

As crises de auséncia ou epilepsia de ‘petit-mal’, sdo crises generalizadas sdo
. ~ 3 . . - .
caracterizadas por convulsdes’ muito bem definidas. em que ndo existe uma aura bem

definida. H4 apenas um conjunto de episddios breves (3 a 30 segundos) durante os quais

3S40 espasmos de pequenos grupos musculares, possivelmente, acompanhados de perda de consciéncia.

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da 11
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o olhar se fixa no vazio e hd uma paragem na actividade do individuo, havendo
raramente manifestagoes motoras.

As crises de auséncia subdividem-se em crises de auséncia tipicas e atipicas. Nas
crises de auséncia tipicas ocorrem descargas epileptiformes em espicula e o individuo
apresenta paragem subita e transitéria da actividade com duragdo de poucos segundos.
Normalmente uma hiperventilagdo de trés a cinco minutos precede o evento. As crises de
auséncias atipicas tém inicio e término menos abrupto, sendo que a consciéncia, a

A , ~ . ~ 14,5,20
frequéncia cardiaca e a alterago do tonus muscular sdo menos afetados. 2%

2. Crises mioclonicas:
Estas crises consistem em breves contracdes musculares simétricas dos membros
que, muitas vezes, ocorrem com intensidade irregular. Estdo associadas a estados de

Ao , . . : . 14,5,20
sonoléncia ou a momentos apos o acordar. Este tipo de crises € relativamente raro. (14.5.20)

3. Crises clonicas:
E um tipo de crise generalizada que se caracteriza por espasmos musculares ritmicos
e rapidos. Evolui com aparecimento de movimentos clonicos dos membros, apneia e
pode ocorrer mordedura da lingua. No final da crise, ocorre relaxamento muscular e o

T cA . (14,520
individuo volta a ter consciéncia. '+>2?

4. Crises tonico-clonicas:

E um tipo de crise generalizada que se inicia com uma perda subita da consciéncia,
seguida de um endurecimento tonico* continuo dos musculos, posteriormente seguido
por uma fase clonica® de espasmos musculares ritmicos. Evolui com movimentos
clonicos dos membros, apneia, cianose € pode ocorrer mordedura involuntaria da lingua.
No final da crise, ocorre relaxamento muscular e o individuo volta a ter consciéncia mas

. U . 14,5,20
pode ainda apresentar confusio pds-critica, cansago e abatimento profundo. ¢+

*Endurecimento continuo das extremidades. A medida que o ataque se inicia o endurecimento torna-se
intermitente e o individuo comeca a sofre espasmos.

SMovimentos espasmodicos que t€ém origem em contragdes rapidas, alternadas por um relaxamento
muscular mais lento.

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da 12
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5. Crises atonicas
E um tipo de crises muito raro e caracteriza-se por uma perda muito rapida de tonus
muscular, sem perda de consciéncia. E um tipo de crise em que geralmente ocorre a

perda da postura com queda lenta, caso o individuo esteja de pé.!! V@0

Crises Focais Crises Generalizadas
(consciéncia perturbada)

> Sem perda de

consciéncia
-> Com sintomatologia: Tonico- =>» Endurecimento
* motora, clonicas ténico
Simples * sensitiva, = movimentos de
e sensorial, flexao clonicos

* autondmica,
* psiquica

-> Consciéncia perturbada

Complexas | Inicio com crises simples | Mioclonicas =>» Contragdo dos
e progressao para membros
complexas
> Perda subita da
Focais com generalizacio secundaria Atoénicas postura
> Dificuldades em
respirar
-> Incontinéncia
> Fadiga
Auséncia -> Cintilar dos
olho(s)
> Movimentos
com 0 COrpo
Fig. 2 Classificacao das crises epilépticas
Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da 13
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Etiologia da Epilepsia

A etiologia da epilepsia determina grandemente a evolugdo clinica e o prognostico
da doencga. Assim, segundo a LICE, temos trés causas fundamentais de epilepsias
* Causas genéticas;
* (ausas estruturais e/ou metabolicas;
* Causas idiopaticas.
Contudo, diversas doencas ou lesdes cerebrais podem causar epilepsia (epilepsia
secundaria), sendo as causas mais frequentes anomalia cerebral durante o
desenvolvimento; hemorragias; traumatismo craniano; tumores; infec¢do cerebral; crises

prolongadas e crises febris, que sdo especialmente frequentes na infincia. (Anexo
[)(144:2217.5)

Causas de Epilepsias

* Genéticas * Mais ou menos 45%
* Mais frequentemente canalopatias
¢ Estruturais/Metabolicas * Mais ou menos 40%
* Tumores
* Infec¢des
* Malformagodes do desenvolvimento
cortical/displasias
* Encefalites ou doencas autoimunes
* Doenca metabolica

* Desconhecidas/Idiopaticas * Mais ou menos 15%

Fig. 3 Causas de Epilepsias

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da 14
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Meios de Diagndstico

A historia clinica ¢ fundamental para o diagnostico das epilepsias, esta assenta
numa boa recolha de informagao sobre a historia actual, pregressa e familiar.

Como na maioria dos casos as crises epilépticas cursam com alteragdes da
consciéncia, o doente deve ir sempre acompanhado da pessoa que testemunha as crises.

Posteriormente serdo equacionadas as analises laboratoriais e o0s exames

. . : 5,11,12,14
complementares, EEG, imagiologia entre outros. GILL214)

Eletroencefalograma

O EEG ¢ um meio de diagnostico imprescindivel. Este deve ser realizado em
vigilia e sono, com métodos de sensibilizacdo como foto estimulagdo, intermitente e
hiperpnéia®. O EEG ¢ 1til, nomeadamente para saber se ha alteragdes que corroborem o
diagnéstico clinico de epilepsia, se a mesma ¢ generalizada ou tem inicio focal, ou para
determinar se se trata de uma doenca difusa do SNC, como encefalopatia. !>

A auséncia de anormalidades epileptiformes no EEG nao exclui epilepsia, pois as
descargas criticas podem ou ndo ocorrer no periodo em que o exame foi realizado. As
anormalidades no EEG devem ser interpretadas no contexto clinico apropriado
(ocorréncia ou nao de crise), pois mesmo individuos normais podem apresentar
alteragdes (epileptiformes ou ndo) no EEG. Em pacientes com suspeita de crises e EEG
normal, este deve ser repetido, em condicdes técnicas adequadas, pois a realizagdo de até
trés exames aumenta a sensibilidade do método para detectar anormalidades. O EEG ¢
imprescindivel para classificagdo do tipo de crise, além de contribuir para decisdes

terapéuticas. *'?

6 Respiragao anormal. Respiragao rapida e profunda, e tem por consequéncia hiperventilagao.

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da 15
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Imagiologia

A ressondncia magnética cerebral (RM) ¢ o exame de eleicdo, pois ¢ o mais
sensivel, ndo utiliza raios X e evita o uso da solu¢ao de contrate da TAC. Normalmente,
estas caracteristicas fazem com que a RM seja a imagem neurologica de eleicdo na
maioria das situacdes ndo urgentes. Deve ser efectuada sempre que haja suspeita clinica
ou eletroencefalografica, de crises focais.*'*'?

A tomografia axial computorizada (TAC) ¢ o exame mais frequente,
principalmente em situa¢do de urgéncia. Contudo, no casso de um doente com crises
epilépticas ndo controladas e com uma TAC normal, ou perante uma suspeita de

encefalite a RM cerebral é obrigatoria para o diagnostico. ©+'?

TAC RM

Exame de urgéncia Exame de elei¢do

Demora apenas alguns minutos Demora 30 ou mais minutos
Pode ser feito sem sedacdo das criancas Normalmente, exige a sedacdo das criancas
jovens com menos de cinco anos
Pode detectar a maioria das massas, mas E normalmente mais preciso na detec¢do
ndo detecta massas mais pequenas das lesdes
Melhor deteccao de sangue fresco Menos sensivel na deteccdo de sangue
fresco

Utiliza raios X Utiliza ondas magnéticas e de radio

Precisa de contraste intravenoso para um
melhor estudo e esta apresenta alguns risco
Fraca capacidade de obter imagens dos
lobos temporais (fonte habitual das crises)

e das zonas inferiores do cérebro

Quando utilizada, a solu¢ao de contraste
das RM ¢ mais segura

Visualiza a totalidade do cérebro

Fig. 4 Comparacao entre TAC e RM (14)

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da
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Outros Exames

Conforme o tipo de patologia e que se suspeita para cada caso podem ser
realizados os seguintes exames, para além da RM:
*  Puncdo lombar, quando hé suspeita de lesdo infeciosa / inflamatoria
* Angiografia cerebral, para suspeita de malformagdes vasculares, vasculites ou
trombose venosa
* Imagem funcional, apenas em casos para cirurgia da epilepsia
o Tomografia computorizada por emissdo de fotdo tinico (SPECT)
o Tomografia de emissdo de positrdes (PET)
*  Estudos hemodinamicos cerebrais, na suspeita de patologia vascular
* Biopsias, quando ha suspeita de tumor cerebral

L Lo S i (512
e Avaliacio neuro psicolégica, em casos de cirurgia da epilepsia. '

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da 17
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Farmacos Antiepilépticos

A epilepsia pode ser tratada recorrendo a fAirmacos antiepiléticos (FAE). Atualmente
existem no mercado mais de vinte firmacos disponiveis. A sua escolha depende de
diversos factores tais como:

* Tipo de crise

* Frequéncia com que ocorre a crise

* Idade

* Seguranc¢a do fArmaco

* Efeitos secundarios

Os FAE de uma forma geral sdo eficazes e usados em monoterapia, mas admite-se
politerapia quando a terap€utica em monoterapia ndo ¢ suficiente para controlar as crises
epilépticas. Esta terap€utica medicamentosa tem como objectivo proporcionar uma
melhor qualidade de vida ao paciente, através do alcance de um controlo adequado das
crises e com o minimo de efeito adversos."'+*”

Até 1990, existiam apenas os seguintes farmacos antiepilépticos: Carbamazepina
(CBZ); Fenobarbital; Fenitoina (PHT); Valproato (VPA); Fenobarbital; Clonazepam e
Etossuximida (ETX), que sdo denominados como farmacos antiepilépticos de “primeira
geracdo”. Dos farmacos acima mencionados os mais utilizados sdo a CBZ, VPA ¢ a
Fenitoina,(l4’4’l’16)

Mais recentemente foram desenvolvidos novos farmacos antiepilépticos com o
objectivo de obter um melhor controlo das convulsdes, com menos efeitos secundarios e
menos interagdes medicamentosas. Estes foram autorizados pela Food and Drugs
Administration (FDA) e em Portugal pelo Infarmed.

Estes antiepilépticos denominados de “nova gera¢ao” incluem a Lamotrigina (LTG);
Topiramato (TPM); Levetiracetam (LEV); Oxcarbazepina (OXC); Pregabalina (PGB);
Zonisamida (ZNS); Acetato de Escicarbazepina (ESL); Lacosamida (LCM);
Gabapentina; Felbamato; Tiagabina e Rufinamida e sdo moléculas que, regra geral,
possuem menos interacdes medicamentosas e s@o melhor tolerados pelo organismo.
Contudo, alguns destes novos antiepilépticos ainda ndo foram autorizados pela FDA para

serem utilizados como terapéutica de primeira linha em doentes com crises
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diagnosticadas recentemente. Dos FAE de “nova geragdo” os mais utilizados sdo a LTG,
TPM e o LEV.®H1479

Assim, tanto os FAE de “primeira” como os de “nova gera¢do” tém a mesma
eficacia clinica, sendo que os da “nova geragdo” possuem a vantagem de terem menos
efeitos secundarios e menos interacdes medicamentosas, devido ao melhor perfil
farmacocinético e farmacodinamico.

No Quadro II pode-se avaliar as caracteristicas dos FAE mais utilizados para que

assim seja feita uma escolha concisa do medicamento a usar.

FAE Tin(h) Tomas/dia Dose diaria Estado estacionario’ Interacgoes
(dias)
CBzZ 5-26 3 10-20 mg/kg 3-4 ++
VPA 6-15 2-3 15-30 mg/kg 1-2 +++
PHT 20 1-2 3-5 mg/kg 7-28 ++
LTG  24-29 1-2 100-500 mg 1-2 ++
TPM  18-23 1-2 100-400 mg 3-5 +
LEV 6-8 1-2 1000-3000 mg 2 -
PGB 5-7 2-3 150-600 mg 1-2 -
oXC 9-10 2 1200-1500 mg 2 -/+
ZNS 63 1 300-500 mg 13 -
ESL  10-24 1 800-1200 mg 4-5 +
LCM 13 1 200-400 mg 3 -

Fig. 5 Caracteristicas dos FAE maus utilizados

Legenda: +++ Muito frequente; ++ Frequente; + Ocasional; - Nao existem

E necessario ter em atengdo as interagdes medicamentosas dos FAE, quer entre si,
quando usado em politerapia, quer entre os outros farmacos, para que ndo haja insucesso

no tratamento. Um exemplo ¢ a interagdo com um anticonceptivos oral ou um

7Indica tempo a partir do qual os niveis séricos do FAE se mantém constantes, ou seja, comegam a ter
efeito terapéutico
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anticoagulante oral. Estes podem perder a sua eficacia se o doente usar um FAE que seja
indutor enzimatico.

A dose do FAE escolhida, deve ser ajustada até ao controlo das crises ou até
surgirem sinais de intolerancia, sendo necessdrio saber qual o tempo estacionario do
FAE.

Os mecanismos de a¢do dos FAE podem ser sistematizados em trés categorias
principais. Os farmacos eficazes no controlo das crises mais comuns, ou seja, nas crises
parciais e nas generalizadas tonico-clonicas, atuam quer por promover o estado inativo
dos canais de sddio que por potenciar a transmissdo inibitoria mediada pelo acido gama-
aminobutirico (GABA). Os farmacos uteis no controlo das crises menos frequentes como
¢ o caso das auséncias, interferem com os canais de calcio dependentes da voltagem de

tipO T (14,4,1,7,16,5)

Farmacos usados nas Crises Focais

Neste tipo de crises, os fairmacos mais frequentemente utilizados sdo, a OXC, a
CBZ, o Fenobarbital, o VPA, o TPM, a PGB, o LVT.

A maioria deles sdo usados em monoterapia, excepto a PGB, a ZNS, o ESL e a LCM
que sdo sempre usados em politerapia.

Sempre que possivel na terapéutica de 1° linha opta-se pelo uso da OXC ou CBZ a
fim de se evitar a hiperatividade provocada pelo fenobarbital, assim como a hipertrofia
das gengivas e o crescimento de pelo facial provocado pela fenitoina.

O fenobarbital ¢ usado com bastante frequéncia e ¢ um farmaco de primeira linha
para as criancas mais jovens. A fenitoina ¢ um dos Unicos firmacos que esta disponivel
para uso intravenoso e¢ ¢ usado como tal em situagdes de emergéncia. Quanto ao VPA
este também ¢ usado no controlo de crises focais complexas.

Quando se usam FAE de 2* geragdo em crises parciais, estes sdo normalmente
indicados como terapia adicional das crises parciais em doentes que se encontram a fazer

D cra e (14,8,109,11,12,16
outra medicacao antleplleptlca.( 8,109,11,12,16)
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Farmacos Antiepilépticos
Crises Focais

Complexas CBZ PTH Fenobarbital VPA ZNS LTG TPM LEV OXC

Eficacia 4 4 4 3 3 3 3 4 4

Fig. 6 Resumo dos FAE usados nas Crises Focais
Legenda: 1- pouco eficaz; 2-ligeiramente eficaz; 3- eficaz; 4 - muito eficaz

Farmacos usados nas Crises Generalizadas

Neste tipo de crises os FAE usados sdo apenas cinco, ou seja, o VPA, o TPM, a LTG,
o LEV e 0 ETX. O VPA ¢ o farmaco capaz de controlar todo o tipo de crises
generalizadas e ¢ usado em monoterapia. A LTG, ¢ eficaz nas convulsdes tonico-
clonicas, mas pode exacerbar as convulsdes mioclonicas. O LEV ¢ um farmaco
promissor com um largo espectro nas crises idiopaticas generalizadas. O Acetato de

: o : . Ain (89,10,11,14
Eslicarbazepina ¢ exclusivamente usado no controle das crises de auséncia. &*1%-1114)

Farmacos Antiepilépticos
Crises CBZ | PTH | Fenobarbital | VPA | ETX | LTG | TPM | LEV | OXC
Generalizadas
Toénico- 4 4 4 4 3 3 3 4
Clénicas
Auséncia PP PP PP 4 4 3 2 3 PP

Fig. 7 Resumo dos FAE usados nas Crises Generalizadas

Legenda: 1- pouco eficaz; 2-ligeiramente eficaz; 3- eficaz; 4 - muito eficaz
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Terapia ndo medicamentosa

Regra geral os antiepilépticos sdo, normalmente, considerados como tratamento de
primeira linha para as crises epilépticas. Mas, parte-se do principio que o plano de
tratamento também inclui “habitos saudaveis”. Isto €, dormir bem, ter bons habitos
alimentares, evitar o consumo de 4lcool e/ou drogas. Se assim for, na maioria dos casos o
tratamento funciona.

Neste capitulo serdo abordadas as terapias ndo medicamentosas complementares
utilizadas no tratamento da epilepsia, que incluem a dieta cetogénica, a dieta de Atkins

modificada, a estimulagdo do nervo vago (ENV) e o tratamento com Omega-3.
(14,16,18,21,24)

Dieta cetogénica

Como o proprio nome indica, ¢ um tipo de dieta onde se aumenta a cetose, isto €, o
individuo ¢ levado a seguir uma dieta com um elevado conteudo de gordura, tendo
também um pequeno contetido de proteinas e ainda menor contetido de hidratos de
carbono. Isto leva a um estado metabdlico, denominado de cetose®, que parece reduzir as
crises. A dieta cetogénica ¢ assim usada concomitantemente com o uso de FAE na
tentativa de controlar as crises .

Um exemplo de uma refeigdo tipica da dieta cetogénica consiste numa por¢ao muito
pequena de carne, peixe ou frango, outra por¢do quase tdo pequena de fruta e o resto
numa combinacdo de manteiga, maionese, ou outro creme calorico. Como se pode ver
ndo ¢ uma dieta facil de fazer, por isso ¢ iniciada sob a supervisdo de um neurologista e
um nutricionista ambos com experiencia na area. Este tipo de dieta acarreta riscos, uma
vez que podem ocorrer aumento de peso, prisdo de ventre, problemas de crescimento (no

caso das criangas), desenvolvimento de pedras nos rins e aumento dos niveis de

8 Processo do metabolismo que ocorre quando o figado converte as gorduras em acidos gordos e corpos
cetonicos, que podem ser usados pelo organismo através de energia. A cetose ocorre quando o organismo
usa os depositos de gordura como fonte energética.
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colesterol e triglicerideos. No entanto, regra geral, a dieta cetogénica s6 ¢ abandonada se
ndo funcionar e nunca devido a efeitos secundérios. Este tipo de dieta pode ndo ser
indicado para todos os individuos que sofrem de epilepsia.

O mecanismo pelo qual a dieta cetogénica ¢ benéfica na epilepsia por controlar as

i i L. , . - , . 14,5
crises e até mesmo diminuir o niimeros de FAE ainda nio estd claramente elucidado. >

Dieta de Atkins modificada

Comparada com a dieta cetogénica, a dieta de Atkins modificada, também com o seu
mecanismo fisiopatolégico ainda por conhecer, permite a ingestdo de calorias e 4gua sem
limitacdes, de mais proteinas e hidratos de carbono e de menos gordura. Nao ha
necessidade de ser iniciada em hospitalizagdo. Atualmente este tipo de dieta ainda ndo se

o L. , . 14
utiliza na pratica clinica."?

Estimulacido do nervo vago (ENV)

O estimulador do nervo vago (ENV) ¢ um dispositivo implementado cirurgicamente
sob a pele, por debaixo da clavicula do doente. Os impulsos eléctricos administrados ao
nervo vago parecem dessincronizar a actividade convulsiva no cérebro, embora ainda
ndo se saiba ao certo como funciona o processo, ou seja, ainda ndo se sabe qual o
mecanismo fisiopatoldgico, mas, ha estudos que comprovam que quando se implanta o
ENYV ha uma redugao geral de 25% a 40% nas crises epilépticas.

O ENV esta aprovado nos EUA para criangas com doze ou mais anos de idade. A
cirurgia envolvida na sua implantagdo, no geral, ¢ bem tolerada, mas existem sempre
riscos inerentes, como o facto de o estimulador poder provocar rouquidio ou

tosse (14,15,24)
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Tratamento com Omega-3

Um estudo brasileiro liderado pelo investigador Fulvio Alexandre Scorza da
Universidade Federal de Sio Paulo, demonstrou que o consumo de Omega-3 pode ser
um forte aliado no combate a epilepsia. O 6mega-3 ¢ um 4cido gordo essencial que se
pode encontrar no tecido nervoso. Um trabalho de investigacdo utilizando ratos com
epilepsia demonstrou que o consumo de Omega-3 reduz a frequéncia das crises
epilépticas e estabeleceu os niveis recomendados de consumo de omega-3, a fim de
minimizar a frequéncia das crises. O 6mega-3 possui propriedades anti-inflamatorias,
conseguindo assim reduzir a duragdo e a frequéncia das crises epilépticas, protegendo os
neurdnios da inflamagdo cronica do tecido cerebral. Os animais tratados com dmega-3
apresentam uma menor perda de neurénios no hipocampo e maior regeneragdo de parte
do tecido lesado, havendo inclusivamente a formacdo de novos neurdnios, quando
comparados com 0s animais que nao receberam 6mega-3.

Este estudo contribui assim grandemente com perspectivas para melhorar a
qualidade de vida dos doentes com epilepsia, principalmente para aqueles que mesmo
com o tratamento farmacoldgico tém crises epilépticas uma vez que o dmega-3 pode vir

~ e 21,18
a ser usado na prevengéo das crises juntamente com os FAE.?"!¥
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Morte Subita na Epilepsia

A morte subita na epilepsia (SUDEP) foi inicialmente designada por Munson em
1910 como a morte repentina e de causa desconhecida em pessoas com epilepsia. 'V
Actualmente entende-se por SUDEP, a “morte subita, inesperada, testemunhada ou nao,
ndo traumatica nem por afogamento, num doente com epilepsia, associada ou ndo a uma
crise mas excluindo a ocorréncia de estado de mal epiléptico documentado”. No entanto
para uma melhor uniformizacdo varios cientistas, propuseram como regra no Congresso
Internacional sobre Epilepsia e Morte Subita, ocorrido em Londres em 1996, que a
defini¢do de SUDEP obedecesse ainda as seguintes limitacdes de ser: “morte em que o
obito ocorre de maneira ndo traumdtica, sem afogamento, pode ter ou ndo relatos de
crise, exceptuando-se status epilepticus’, sendo que os exames realizados apds a morte
néo podem revelar causas anatémicas ou toxicolégicas as para a morte”. "V

A incidéncia da SUDEP difere em diversos estudos anteriores a esta definigdo,
devido as diferengas existentes entre as populacdes estudadas, niveis de documentacdo e
da propria defini¢do usada da SUDEP. Contudo o risco de SUDEP representa cerca de
7% a 17% das mortes em pessoas com epilepsia, representando a principal causa de
morte nos doentes com epilepsia refractaria.

Virios estudos identificaram, possiveis, factores de risco para a SUDEP, mas até
hoje, nenhum mecanismo tnico foi claramente definido como causa de SUDEP. Assim,
podem ser considerados factores de risco:

* Idade (os jovens adultos sdo mais frequentemente afectados);

* Manifestagdo precoce das epilepsias;

* Tempo de duragdo da crise epiléptica;

* Frequéncia das crises epilépticas;

* Terapéutica farmacoldgica (mudanga frequente de FAE e politerapia).

* Tipos de crises epilépticas (a ocorréncia de crises tonico-clonicas aumenta o risco

de SUDEP)
Apesar de actualmente haver uma melhor compreensdo sobre os factores de risco e

mecanismos subjacentes a8 SUDEP, tem havido relativamente poucos progressos no que

9Estado de crise ininterrupta ou crises intermitentes
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se refere as intervengdes que podem reduzir a SUDEP. Nem ap6s a monotorizagao tripla
(EEG, ECG e respiragdo) ¢ facil saber qual ¢ a causa primaria que origina a SUDEP,
contudo ¢ muito provavel que esteja relacionada com faléncia cardiaca e/ou respiratoéria.
(1922171 Sabe-se que alteragdes respiratorias como edema pulmonar, apneia central e
obstrutiva e hipdxia, sdo anormalidades respiratérias documentadas em pacientes com
epilepsia que podem contribuir para SUDEP. Um dos mecanismos patoldgicos na
SUDEP podera dever-se ao facto da actividade respiratoria do tronco enceféalico poder
ser suprimida diretamente pela actividade convulsiva ou indiretamente por hipdxia
resultante da paragem cardiaca na crise epiléptica. Assim, um diagnostico de SUDEP
indica que nenhuma outra causa de morte foi identificada, neste sentido, uma melhor
compreensdo dos mecanismos da SUDEP e dos mecanismos cardiorrespiratorios

envolvidos na SUDEP sio essenciais para se poder prevenir a SUDEP, (!-117:6:220)
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Alteracoes Cardiovasculares na Epilepsia

Como foi mencionado, o mecanismo fisiopatolégico da SUDEP ainda ndo foi
claramente elucidado. Pensa-se que uma possivel causa advenha de alteragdes cronicas
no sistema cardiovascular e no seu controlo pelo sistema nervoso autonomo (SNA).

Alteragdes cardiovasculares ocorrem com frequéncia em individuos com epilepsia.
Estas alteragOes mais comuns sao:

* alteracdes na FC e no ritmo cardiaco (arritmias);

e alteragdes ao nivel do ECG;

* alteracOes na pressdo arterial;

* dor no peito;

* lesdes estruturais no coragao;
Os mecanismos neuroanatomicos e neurofisiologicos patentes nestas alteragdes ainda
ndo se encontram claramente elucidados. ***!"

Estes sintomas e sinais podem ocorrer no estado pré-ictal, ictal e pos-ictal.

Arritmias

As arritmias sdo uma das principais alteragdes cardiovasculares na epilepsia.
A taquicardia ¢ caracterizada por um aumento da FC (superior a 100 batimentos/min.)
com um ritmo cardiaco que se mantém regular. Deve-se ao aumento da actividade do
nodo sinusal e costuma constituir uma resposta fisioldgica normal perante circunstancias
em que o organismo requer uma maior assimilagdo de oxigénio e um consequente maior
trabalho cardiaco, como acontece durante o exercicio fisico, as emocdes intensas, 0
stress, e outras. A taquicardia com origem sinusal ¢ a alteracdo cardiovascular mais
frequente associada as convulsdes e esta presente em cerca de 60-100% dos casos. Esta
alteracdo ¢ mais comum em pacientes mais jovens ou ndo tratados para os sintomas de
epilepsia. A taquicardia pode preceder, acompanhar ou seguir-se a crise

epiléptica.(19’13’17)
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Embora, diversos estudos clinicos tenham tentado delinear as caracteristicas neuro-
anatomicas da taquicardia ictal em pacientes epilepticos as observagdes nem sempre sao
coincidentes. O mais frequente, ¢ a taquicardia sinusal preceder a descarga ictal cerebral
(75% dos casos). De facto, com base em estudos de EEG e ECG efectuados em
simultaneo, observou-se também que a taquicardia sinusal precede as crises quando o
foco epiléptico estd na area mesial do lobo temporal."**? Por outro lado, se o foco for
mais frontal ou lateral o surgimento da taquicardia parece coincidir mais com o inicio
das crises. Maior frequéncia de crises, crises com duracdo maior ou com generaliza¢ao
secundaria frequente parecem estar associadas a uma maior incidéncia de arritmias.

A bradiarritmia, que consiste na redu¢do da frequéncia do batimento cardiaco,
ocorre com menor frequéncia na epilepsia (<5% dos doentes) quando comparada com
taquicardia sinusal. A bradiarritmia pode manifestar-se como: a) bradicardia, uma
dimunuicao da frequéncia cardiaca para menos de 60 batimentos por minuto, mantendo a
sua regularidade que na maioria dos casos, corresponde a uma resposta fisiologica
normal do organismo perante diversas circunstancias; b) paragem cardiaca, que constitui
uma verdadeira emergéncia médica, e se caracteriza pela auséncia de contragdes dos
ventriculos costumando apresentar-se como complicagdo de outras arritmias e patologias
cardiovasculares; c) bloqueio cardiaco, a interrup¢do ou a passagem mais lenta dos
impulsos eléctricos no seu percurso pelas sistema de condugdo cardiaco que liga as
auriculas aos ventriculos. Estes trés tipos de bradiarritmias foram observados numa série
de relatos de caso em individuos com epilepsia. %7

Na maioria dos pacientes com bradiarritmia ictal o foco epiléptico localiza-se na
superficie do lobo temporal, sendo raramente associada a um foco no lobo frontal. A
lateralizacdo do foco desencadeia a bradicardia ictal mas permance incerto, no entanto,
se o facto de o foco se localizar no hemisfério esquerdo representa um risco aumentado
de desenvolver bradiarritmia.!"-'"*?

Por fim, existem outras arritmias cardiacas observadas em alguns estudos
prospectivos, retrospectivos ou relatos de caso de epilepsia que incluem o aumento e a
diminui¢do faseados do ritmo cardiaco, principalmente no final das crises epilépticas, o
bloqueio auriculo-ventricular ou fendémenos de arritmia que ocorrem apos a taquicardia

sinusal ictal. 1%2%17:6:13.20)
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Alteracoes ao nivel do ECG

O ECQG representa as alteragdes eléctricas que ocorrem durante os sucessivos ciclos

cardiacos. Na figura 8 estdo representadas as alteracdes durante um desses ciclos, sob a

forma das diferentes ondas do ECG, que sdo:

Onda P — representa a despolarizagao auricular seguida de sistole auricular
Segmento QRS — representa a despolariza¢do ventricular seguida de sistole
ventricular

Onda T — representa a repolarizagdo ventricular

Intervalo PR — desde o inicio da onda P até ao inicio do segmento QRS.
representa o tempo entre o inicio da despolarizacdo das auriculas e o inicio da
excitacdo nos ventriculos. E uma medida da funcionalidade do nodo
auriculoventricular.

Intervalo QT — desde o inicio do segmento QRS até ao fim da onda T. Tempo
entre a despolarizagdo e a repolarizagdo dos ventriculos, ou tempo de

contracc¢ao do ventriculo.

'
'
'
' '
' '

' ' ' ' ' ' '
X 'y

PR QRS ST T u

Fig. 8 Diagrama da onda base do ECG

O ritmo cardiaco, diz-se normal, quando satisfaz os seguintes critérios:
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* Onda P ¢ positiva e arredondada antes de cada segmento QRS
* Intervalo PR esta entre 0,12 a 0,20 segundos
* O segmento QR estavel e com menos de 0,12 segundos

* FC entre 60 a 100 batimentos por minuto.

As alteragdes que sdo observadas no ECG de doentes epilépticos incluem:
* Depressao do segmento ST, que possivelmente se traduz numa bradicardia.
* Elevacdo do segmento ST, que se traduz numa taquicardia cardiaca;
* Supressdo da onda T, que se traduz numa paragem cardiaca.
Estas alteracdes podem ocorrer durante e apos o periodo ictal. Estdo também associadas

\ o . ~ . . . . . 22,6,2,13,19
a duragdo das crises e s30 mais comuns na epilepsia com crises generalizadas. (22,6,2,13,19)

Alteracdes na pressao arterial

Estudos tém mostrado que a ativacdo de estruturas corticais pode induzir efeitos
cardiovasculares.

Assim, verificaram alteragdes ao nivel da pressdo arterial apds experimentacdo
animal e em humanos. Ao estimular uma zona lateral no cérebro verifica-se uma
diminuic¢do da pressao arterial e um aumento da frequéncia cardiaca. Uma das estruturas
subcorticais que pode estar envolvida nas alteragdes cardiovasculares durante a
convulsdo ¢ a estimulagdo do talamo pela actividade eléctrica epileptiforme. Assim,
investigadores demonstraram que ap6s a estimulacdo nas estruturas do tdlamo observa-se
também uma diminui¢do da pressdo arterial e um aumento da frequéncia cardiaca.

Os efeitos cardiovasculares induzidos pela estimulacdo do tdlamo podem ser,
pelo menos em parte, mediados pela alteragcdo da actividade no hipotadlamo. Deste modo,
a estimulagdo na zona lateral do hipotdlamo leva a uma diminui¢do da frequéncia

, . «q - o~ (22
cardiaca a qual esta associada a hiperventilagio. **

Dor no Peito
A dor no peito sugere a alteragdo CV de isquemia do miocardio, ou seja, uma

diminui¢do do fluxo de sangue ao miocardio. Diversos estudos sugerem que pacientes
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com epilepsia apresentam dor no peito possam sofrer de angina de peito, uma vez que
outros sinais apresentados pelos pacientes foram dor irradiada para a zona mandibular

: . 19,22,17,13,20
e/ou brago esquerdo, sudorese, apneia e néuseas. 2171320

Lesoes estruturais no coracio

Recentemente, observacdes post-mortem em individuos epilépticos, revelaram
alteragcdes micro e macroscopicas no tecido cardiaco que podem contribuir para as
alteracdes funcionais anteriormente referidas. Foram estas, dilatacdo e hipertrofia
cardiaca; fibrose nas paredes de pequenas artérias corondrias; atrofia dos cardiomiocitos;
degeneracao miofibrilar; infiltragdo leucocitaria que sugere miocardite focal e alteragdes
morfologicas do sistema de condugdo cardiaca. Face as alteragdes mencionadas,
especula-se que a hipdxia repetida e/ou o aumento dos niveis de catecolaminas durante
as crises epilépticas possam ser factores etioldgicos responsdveis por tais alteragdes.
Nomeadamente, o aumento dos niveis de catecolaminas leva ao aumento da frequéncia
cardiaca (FC), o que eleva a pressdo sanguinea e a exigéncia de oxigénio (O,),
provocando assim, hipdxia do miocardio e necrose. Em estudos usando a troponina
como marcador de patologia cardiaca, pois 0 aumento da sua concentragcdo plasmatica ¢
sinénimo da existéncia de lesdes ao nivel do tecido cardiaco, os investigadores Woodruff

29,20
e colaboradores®>?”

, ndo encontram alteracdes dos niveis desta proteina, em pacientes
com epilepsia (quer antes quer apOs as crises epilépticas), o que sugere a auséncia de
lesdes graves ao nivel do miocardio. No entanto, algumas alteracdes morfoldgicas

observadas no miocéardio poderdo ser suficientes para a génese de focos arritmogénicos.
(19,22,17,13)

Farmacos Antiepilépticos
Alguns estudos demonstram que os FAE também sdo capazes de alterar as funcdes
cardiovasculares, sendo a Carbamazepina (CBZ) o farmaco que provoca alteragdes
cardiovasculares mais marcadas. Este farmaco aumenta o tonus simpdatico do sistema
nervoso autonomo, diminuindo a conducao auriculo-ventricular e levando assim a um
aumento do risco de arritmias. Foi também demonstrado que a Fenitoina (PTH)
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apresentava propriedades antiarritmicas, inibindo a propagacdo do batimento cardiaco e
causando uma diminuicdo da taxa de contracdo ¢ excitabilidade cardiaca. No entanto,
recentemente, foram realizados estudos a fim de avaliar os efeitos da administracdo oral
PTH sobre as eventuais propriedades antiarritmicas e ndo foram observadas alteragdes no

. , 19,22,17,6.2.,3,20
ritmo cardiaco. (192%17:6:2:3:20)
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Conclusao

A Epilepsia ¢ uma patologia comum que afecta 50 milhdes de pessoas no mundo
inteiro, sendo uma doenga crénica caracterizada por crises epilépticas recorrentes e nao
provocadas com origem neuroldégica e que tem consequéncias neurobiologicas,
cognitivas e psicossociais. Pelo facto de ser uma doenga crénica, e ndo existir cura, ha
uma elevada incidéncia.

A epilepsia ¢ mais usualmente classificada pelo tipo de crises epilépticas, podendo
estas ser subdivididas em crises generalizdas e crises focais. As crises generalizadas sao
acompanhadas de perturbacdo da conscéncia, sendo de entre elas as tonico-clonicas e as
crises de auséncia as mais vulgares. Este tipo de crises aparece geralmente nas primeiras
duas décadas de vida, sendo contudo mais raras que as crises focais, mas mais faceis de
tratar. As crises focais devido a sua semiologia podem ser de dificil diagndstico. Tém
subjacente uma lesdo estrutural localizada no coértex cerebral. Manifestam-se
predominantemente na idade adulta e sdo mais frequentes do que as crises generalizadas
mas de controlo terapéutico mais dificil. De entre elas, tem-se as crises simples, sem
perda de consciéncia, as crises complexas, com perda de consciéncia e as crises focais
com generaliza¢do secundaria.

A SUDEP ¢ a principal causa de morte em individuos com epilepsia, sendo a sua
causa ainda desconhecida. As alteragoes cardiovasculares tém sido sugeridas como um
possivel mecanismo patofisiologico causador de SUDEP. Os factores de risco para a
SUDEP, sdo a idade; inicio precoce da epilepsia; o tempo de duragdo da epilepsia; a
auséncia de controlo e frequéncia das crises epilépticas; o tipo de crises e escolha dos
FAE.

Assim, ao longo dos anos, tém sido efectuado diversos estudos morfologicos e
funcionais ao cora¢dao a fim de desvendar o fendmeno da SUDEP. Estes estudos tém
demostrado alteragdes micro e macroscopicas no tecido cardiaco que podem contribuir
para a SUDEP, tais como, dilatacdo e hipertrofia cardiaca, fibrose nas paredes das
pequenas artérias corondrias, atrofia dos cardiomidcitos, degeneracdo mioftibilar,
infiltracdo leucocitaria que sugere miocardite focal e alteracdes do sistema de condugdo

cardiaco. Dadas estas alteragdes, especula-se que a hipoxemia repetida e/ou aumento dos
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niveis de catecolaminas durante as crises epilépticas sejam factores etioldgicos na
SUDEP. Tambem se verifica, através da analise do EEG/ECG de doentes epilépticos que
as crises epilépticas estdo directamente associadas com alteragdes da FC. As arritmias
sdo uma das principais alteragdes cardiovasculares na epilepsia, a taquicardia ¢
caracterizada por um aumento da FC e ¢ a alteragdo cardiovascular mais frequente
associada as convulsdes. A taquicardia pode preceder, acompanhar ou seguir-se a crise
epiléptica. Contudo, o mais frequente, ¢ a taquicardia sinusal preceder a descarga ictal
cerebral. A bradiarritmia, que consiste na reducdo da frequéncia cardiaca, ocorre com
menor frequéncia na epilepsia quando comparada com taquicardia sinusal. Existem
outras arritmias cardiacas observadas em alguns estudos prospectivos, retrospectivos ou
relatos de caso de epilepsia que incluem o aumento e a diminui¢do faseados do ritmo
cardiaco, principalmente no final das crises epilépticas, o bloqueio auriculo-ventricular
ou fendémenos de arritmia que ocorrem apos a taquicardia sinusal ictal.

Em suma, a SUDEP ¢ a principal causa de morte nos individuos com ELT e, estando
associada a alteragoes cardiovasculares, seria pertinente que, apds o diagndstico do
neurologista, os individuos com epilepsia fossem avaliados concomitantemente por um
cardiologista, afim de promover um melhor entendimento das alteragdes
cardiovasculares que poderdo ser responsaveis pela SUDEP, visando a prevengdo da

morte prematura na epilepsia.
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Anexo |

* Esquema para classificacio etiologica da epilepsia’®

)

com crises febris plus; epilepsia mioclénica grave da infancia;
epilepsia familiar mioddnica benigna do adulte

Categoria principal | Subcategoria Exemplos *
1. Epilepsia idiopdti- Epilepsias puras devido a altera- Convulsdes neonatais benignas familiares; epilepsia noturna do
ca gdes de um gene lobp frontal autossémica dominante; epilepsia generalizada

Epilepsias puras com hereditarie-
dade complexa

Epilepsia idiopitica ger lizada (e seus

parciais benignas da infinda

2. Epilepsia sintama-
tica
Causa predomi-
nante genética
ou da desenvol-
vimento

Sindromos epiléticos da infincia

Sindromo de West; sindrama de Lennox-Gastaut

Epilepsias micclénicas progressivas

Daoenga de Unverricht-Lundbarg: atrofia dentato-rubro-palido-
luisiana; doenga dos corpas de Lafora; citopatia das mitacan-
drias; sialidose; ceroido- lipafuscinose neuronal; sindroma

miaclénica da insuficiéncia renal

Sindromos neuracutineos

Esclerose tuberosa; neurafibromatose; sindroma de Sturge-

Weber

Outras distirbios neurclégicos por
alteragio de um gene

Sindromo de Angelman; distirbios dos lisossomas; neuroacan-
tacitose; acidirias arginicas ¢ distirbios dos peroxissomas;

2

profiria; epilepsia pirid

P c; sindromo de Rett;
distdrbios do ciclo da ureia; doenga de Wilsan; distirbios da
cobalamina ¢ do metabolismao de folatos

Distirbios de cromossamas

Sindromo de Down; sindromo dao X Frigil; sindromo do cro-
massoma 4p [Wei-Hirschneen|; sodicentric chromasome 15; ring

chromasome 20

Anomalias do d hvii da
estrutura cerebral

Hemimegaencefalia; displasia focal cortical; agiria-paquigicia;
agenesia do corpo caloso; polimicroginia; esquizeencefalia;
heterotapia periventricular nadular; microcefalia; quisto arac-

noide

Cau=a p ]
nantemente
adquirida
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Esclerose da hipacampa

Esclerase do hipacampo

Causas perinatais e infantis

Crises neonatais; crises pds-neanatais; paralisia cerebral; vaci-

nagia e imunizagia

Trauma cercbral

Ferida aberta na cabega; traumatismao cefilico fechado; neuro-
cirurgia; epilepsia apds cirurgia da epilepsia; traumatismos

cefilicos ndo acidentais em bebés

Tumor cercbeal

Glioma; ganglioghoma e hamartoma; OVET; hamartoma hipa-

A4

taldmico; ingioma; t ©3 secl

Infegdo cercbral

Meningite ¢ encefalite virais; meningite ¢ aboesso bacterianos;
maliria; neurocisticercase, tuberculase; VIH

Distirbios cercbravasculares

Hemarragia cerebral; enfarte cerebral; doenga vascular dege-
nerativa; malformag3e arteriovenasa; hemangioma cavernoso

Distirbios imunolégicos cerebrais

Encefalite de Rasmussen; Lipus eritematosa disseminada ¢
distirbios do colagénio vascular; distérbios inflamatdrios ¢
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imunolégicas
Estados degenerativas ¢ autras Doenga de Alzheimer e outras deméncias; esclerase maltipla e
candigdes neurolégicas distdrbios desmiclinizantes; hidrocefalia e parencefalia
3. Epilepsia provoca- | Fatores precipitantes Febee; dela menstrual e epilepsia catamenial; ciclo sona-
da despertar; crises metabdlicas e enddcrinas; crises induzidas por

firmacos; dlcoal e crises induzidas par tdxicos

Epilepsias reflexas Epilepsias fotassensiveis; epilepsias induzidas pelo susto; epi-
lepsia da leitura; epilepsia induzida pela audigao; epilepsia do
mastigar; epilepsia precipitada pela dgua quente

4. Epilepsias criptogénicas .

DNET = tumar neurae pitelial disembrioplisico.
* Estes exemplos ndo s3o exaustivos © em cada categoria hi autras causas.

*por definigdo, as causas das epilepsias criptogénicas 3o “desconheddas”. Contudo, esta é uma categoria importante, cor-
respandendo a pelo menas 40% das epilepsias encontradas na pritica clinica em adultos ¢ uma proporgio menor em idade
pedidtrica.

Esta lista foi retirada do Iivro Couses of Epilepsio (Sharvan et of,, 2012b).
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