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RESUMO

Farmacos anticonvulsivantes sdo comuns na pratica médica, especialmente na faixa
etaria pediatrica. E um grupo medicamentoso que merece destaque ndo sé pela
grande variedade, como também pela gama de efeitos adversos que podem surgir
com o seu uso. Na epilepsia, a indicacdo de tal prescricdo é bem estabelecida,
entretanto, confirmar esse diagndstico ainda € um desafio. Apresentamos uma
pesquisa que busca conhecer as caracteristicas clinicas e epidemiolégicas dos
usuarios desses medicamentos a fim de subsidiar reajustes farmacoterapicos e,
futuramente, a implantagdo de um programa de monitorizagdo terapéutica mediante
dosagem laboratorial com correlagdes clinicas dos farmacos prescritos. E dado
enfoque ao uso do fenobarbital e suas possiveis implicagdes, ja que em nosso meio
€ a droga mais usada por diversos fatores, especialmente no que se refere aos
custos e ao acesso no Sistema Unico de Saude. Tragar um perfil de usuarios destes
medicamentos torna-se marcante, pois além de estampar nossa realidade mais
proxima, nos oferece indagag¢des e ferramentas para que possamos entregar uma

assisténcia mais plena e de maior qualidade na farmacoterapia anticonvulsivante.

Palavras-chave: Fenobarbital. Anticonvulsivantes. Pediatria. Epidemiologia.



ABSTRACT

Anticonvulsive drugs are common in medical practice, especially in the pediatric age
group. It is a group of medication that stands out not only for the wide variety but also
for the large number of adverse effects that may arrive with its use. In epilepsy the
indication of such a prescription is well established, however, confirming this
diagnosis is still a challenge. We present a research that seeks to know the clinical
and epidemiological characteristics of drug wusers in order to subsidize
pharmacotherapeutic adjustments and, in the future, the implementation of a
therapeutic monitoring program by laboratory dosage with clinical correlations of the
prescribed drugs. Focusing on the use of phenobarbital and its possible implications,
mainly because in our country it is the drug most used by several factors, especially
with regard to costs and access in the Unique Health System. Draw a profile of the
users of these medications is remarkable, because besides stamping our closest
reality, it offers us questions and tools so that we can deliver a better quality

assistance at anticonvulsant pharmacotherapy.

Keywords: Phenobarbital. Anticonvulsants. Pediatrics. Epidemiology.
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1 Introducgao

A epilepsia € uma doenga relativamente comum na populagdo geral,
particularmente nas criangas. A infancia e a adolescéncia sao periodos da vida de
particular interesse para o estudo das crises e sindromes epilépticas, devido a sua
elevada incidéncia e prevaléncia neste grupo etario. Criangas menores de um ano
constituem uma populagcéo de especial risco, com incidéncia de crises que podem
atingir 5/1.000 nascidos vivos, no periodo neonatal (LIBERALESSO, 2007).

Apesar de existirem outras varias situagdes clinicas que resultam em
convulsdes (epilepsia, febre alta, traumas etc.), a epilepsia se destaca por ser uma
doenga neuroldgica que se caracteriza, principalmente, por convulsdes. Essa
doenga é relativamente comum na infancia, nem sempre com gravidade clinica
relevante, pois em muitos casos o disturbio € de duragdo autolimitada e com
remissdo espontanea. Nao é possivel prever, no come¢o do tratamento, se a
farmacoterapia sera eficaz ou se o prescritor se encontra diante de um caso
intratavel (YACUBIAN, 2002).

Os medicamentos sao o0s principais recursos para o tratamento das
enfermidades humanas. No caso das convulsbées, ndo é diferente. Os farmacos
anticonvulsivantes classificam-se conforme o seu mecanismo de acado, entre os
quais se destacam: agonismo gabaérgico, bloqueio de canais de soédio ou de calcio
e bloqueio glutamatérgicos (CORNES et al, 2014; PORTER; MELDRUM, 2014). O
fenobarbital € uma droga que ativa a neurotransmissdo gabaérgica. Possui
relevancia na historia do tratamento das convulsdes e, ainda hoje, continua sendo
muito usado com essa finalidade, principalmente pelo seu baixo custo e relativa
eficacia terapéutica em determinados tipos de crises (CORNES et al, 2014;
PORTER; MELDRUM, 2014).

Por um lado, fica claro que o fenobarbital € um farmaco de uso prolongado e
com sérios riscos a saude do paciente usuario, por outro lado, possui vantagens
farmacoterapicas como eficacia em determinados tipos de crises convulsivas, baixo
custo e comodidade posologica. Assim, ressalta-se a importancia do
desenvolvimento de um servigo de monitorizacao terapéutica que nao se resuma em
dosar a quantidade da droga no organismo do usuario, ao longo do tratamento, mas

em relacionar tais niveis com a clinica do paciente e com peculiaridades fisiolégicas



ou fisiopatologicas do usuario, a fim de orientar eventuais reajustes posologicos que
sejam capazes de prevenir tanto efeitos subterapéuticos quanto quadros de

intoxicagdo medicamentosa.

Para tanto, é imprescindivel, inicialmente, conhecer as caracteristicas dos
usuarios de fenobarbital, e outros anticonvulsivantes, em servigos especializados em
disturbios neurolégicos. Portanto, tracar o perfil epidemiolégico do uso de
medicamentos em  segmentos  populacionais  especificos, como  0s
anticonvulsivantes na pediatria, possibilita a identificagdo de situagbes de risco para
o surgimento de problemas relacionados aos farmacos o que pode viabilizar agbes
preventivas e corretivas, além de subsidiar a implantagdo de um programa de

monitorizacao terapéutica.

Em funcéo do exposto até aqui, fica claro que possuimos tanto a necessidade
de realizar a pesquisa, como dispomos dos meios para fazé-lo. Em termos de
necessidade, destacamos os pacientes, atendidos no ambulatério de Neuropediatria
do HUAC, que possuem diagndstico de epilepsia e que estdo sob uso prolongado de
fenobarbital e outros anticonvulsivantes. Em relacdo aos meios, destacamos a
capacitacao e a dedicacdo dos profissionais do setor, bem como a vontade dos
pesquisadores em levantar e analisar dados que venham a ser utilizados na

melhoria do servigo a populagao atendida na Neuropediatria do HUAC.



2 Objetivos
2.1 Objetivo geral

Tracar um perfil epidemiolégico do uso de anticonvulsivantes, com énfase no

uso de fenobarbital, por pacientes do ambulatério de Neuropediatria do HUAC.
2.2 Objetivos especificos

Conhecer as caracteristicas epidemiologicas e clinicas dos usuarios de

anticonvulsivantes na Neuropediatria do HUAC;
Correlacionar as variaveis analisadas com o controle das crises;

Encaminhar os resultados do trabalho a coordenag¢ao da Neurologia do HUAC

como colaboracao ao aperfeicoamento do servico;

Gerar subsidios para a implantagdo de um programa de monitorizagéo

terapéutica de anticonvulsivantes na Neurologia do HUAC.



3 Revisao da Literatura

A epilepsia € uma doenca neurologica que se caracteriza, principalmente, por
convulsdes, ou seja, atividade hipersincronica e repetitiva de grupos neurais do
coértex e estruturas subcorticais. Esses eventos ndo possuem regularidade temporal,
se constituindo como descargas elétricas episodicas de impulsos de alta frequéncia
por grupos de neurdnios cerebrais. Tudo em decorréncia de uma descarga primaria
gue consegue se propagar para outras regides cerebrais. A fisiopatologia consiste
de alteragbes da atividade elétrica neural, que sao crbnicas, recorrentes e
paroxisticas. Estima-se que essa afeccdo acometa de 0,5 a 1,0% da populagao
mundial (BANERJEE e HAUSER, 2008; CORNES et al, 2014; PORTER e
MELDRUM, 2014).

Existem pelo menos dois critérios classificatérios para essa doenca.
Inicialmente, podemos compreendé-la quanto a sua origem. A epilepsia primaria &
aquela em que nao existe alteragdo anatdbmica no tecido sendo o problema uma
suscetibilidade herdada. Ja a epilepsia secundaria € aquela que decorre de danos
cerebrais por traumas, infeccbes ou tumores. Convém lembrar que, em alguns
casos, a causa nao é reconhecivel. No que se refere a natureza e distribuicido da
descarga as crises convulsivas podem ser do tipo parcial (local ou focal) e
generalizada. A parcial comecga e, geralmente, permanece localizada em termos de
regido cerebral; a generalizada € aquela que se propaga para todo o cérebro.
Ambas podem ser simples, quando ndo ha bloqueio da consciéncia e complexas
quando tal bloqueio é observado. Cabe ainda citar o estado do mal epiléptico,
caracterizado por crises epilépticas ininterruptas, consistindo em uma emergéncia
neuroldgica. As crises convulsivas generalizadas podem ser ténico-clonicas,
conhecidas como “grande mal” ou as crises de auséncia, conhecidas como
“‘pequeno mal”. Como o fenobarbital, foco desse estudo, € usado principalmente na

prevencgao das crises ténico-clénicas (BRASIL, 2010), vale caracteriza-las melhor.

No inicio desse tipo de crise convulsiva observa-se forte contragdo muscular
com espasmo rigido e, possivelmente: grito involuntario, parada respiratoria,
defecacdo, micgao, salivacdo, face congesta e ciandtica. Esse primeiro momento
possui duragao aproximada de 1 minuto. Seguem-se violentos abalos sincronos por

um periodo de 2 a 4 minutos. Observa-se ainda inconsciéncia por alguns minutos.



Durante a convulsao podem ocorrer traumas. Na fase de recuperag¢ao nao sao raros
mal-estar geral e confusdo mental. O eletroencefalograma apresenta alta atividade
na fase tonica e intermiténcia na fase clénica (CORNES et al, 2014; PORTER e

MELDRUM, 2014; QUINTANS-JUNIOR, 2006).

A etiologia da epilepsia ainda é pouco compreendida. Sabe-se que se origina
de varios disturbios celulares resultando em facilitacdo da transmissao excitatoria ou
reducdo da transmissao inibitéria. Cerca de um tergco das epilepsias possuem um
componente hereditario, principalmente caracterizado por alteragcbes em genes
codificantes de canais de sddio e/ou de potassio voltagem dependentes ou, ainda,
em receptores gabaérgicos subtipo A (GABAA) e em receptores nicotinicos de
acetilcolina (LANDRY e GIES, 2003; RANG et al, 2011).

A epilepsia constitui uma das alteragbes neurolégicas mais comuns na
infancia. Muitas criancas com epilepsia apresentam um disturbio com duragao
autolimitada, que tende a remissédo espontanea, apos periodo breve, com controle
das crises relativamente facil. E dificil distinguir no inicio do tratamento se a crianca
respondera as drogas antiepilépticas (DAE) dos casos intrataveis, os quais podem

ser encontrados em todas as sindromes epilépticas (YACUBIAN, 2002).

O momento mais apropriado de iniciar o tratamento depende do numero de
crises e das caracteristicas proprias de cada sindrome epilética. A decisdo de se
instituir tratamento medicamentoso reside basicamente na analise do risco de
ocorrerem novas crises e do risco dos efeitos colaterais / adversos de cada droga.
De um modo muito abrangente e até simplista, apdés uma primeira crise convulsiva o
risco de recorréncia se situa em torno de 20% a 30%. Desse modo, a maior parte
dos médicos nédo indica tratamento apds a primeira crise ndo provocada. Contudo,
ap6s um segundo evento critico, o risco de uma nova recorréncia pode atingir 90%,
passando a haver indicacao formal de tratamento (LIBERALESSO, 2007).

Nem toda crise decorre de epilepsia. As convulsbées febris sdo um dos
problemas neurolégicos mais comuns da infancia, e estima-se que 2% a 5% das
criangas menores de cinco anos de idade apresentardo, pelo menos, uma crise
convulsiva em vigéncia de febre (SIQUEIRA, 2010).



De modo geral, a maioria das criangas com crise febril apresenta apenas um
unico episddio durante a vida. O restante pode apresentar recorréncia, sendo que os
pacientes com maior risco de recidiva sdo os de baixa idade na primeira crise
(inferior a 18 meses), historia familiar de crise febril e curta duracédo da febre antes
da primeira crise (menos de uma hora). Se a crianga apresentar um ou mais desses

fatores, a profilaxia pode ser considerada (SIQUEIRA, 2010).

Os medicamentos anticonvulsivantes classificam-se conforme o seu
mecanismo de agao. Existem os que potencializam a neurotransmisséo inibitéria do
acido gamaminobutirico, como por exemplo, o fenobarbital. Outros possiveis
mecanismos sdo: bloqueio de canais de sdédio, antagonismo de canais de calcio e
bloqueio de receptores glutamatérgicos, além de drogas com mecanismo incerto ou
desconhecido (CORNES et al, 2014; PORTER e MELDRUM, 2014).

Entre as drogas classificadas como potencializadores gabaérgicos, o
fenobarbital destaca-se ndo somente pelo seu lugar na histéria da farmacoterapia
anticonvulsivante, como também pelo fato de que, ainda hoje, continua sendo muito
usado para a prevencao de crises convulsivas principalmente pelo seu baixo custo.
Todavia, muitos especialistas e autores criticam tal uso pelas limitagdes
terapéuticas, dessa droga, para alguns tipos de crises e pelo alto risco de efeitos
adversos graves como sedagado, anemia megaloblastica, osteomalacia e
hipersensibilidade leve, além de risco de tolerdncia metabdlica e
farmacodependéncia. Em altas doses, sdo frequentes os relatos de depressao
cardiorrespiratoria e coma (CORNES et al, 2014; PORTER e MELDRUM, 2014;
QUINTANS-JUNIOR, 2006).

O fenobarbital € muito usado em crises convulsivas focais e generalizadas,
em pacientes de qualquer idade, inclusive recém-nascidos. E bem absorvido pela via
oral, com aproximadamente 50% de ligagdo a albumina. Sua meia-vida de
eliminacao varia de 50 a 140 horas, sendo que a alcalinizagdo urinaria aumenta
significativamente sua eliminagéo pela via renal. Por ser um forte indutor enzimatico
pode gerar tolerdncia metabdlica e interagdo medicamentosa com outros farmacos
também biotransformados pelo Sistema Citocromo P450, como a fenitoina. O
fenobarbital estimula a transmissdo gabaérgica (agonista em receptores GABAA),

resultando em aumento da permeabilidade celular ao cloro e diminuigdo da resposta



de canais de calcio voltagem-dependentes. Além disso, possui acao inibitéria sobre
os efeitos despolarizantes do glutamato, principalmente em receptores alfa-amino-
isoxazolpropidnico (AMPA) (BRASIL, 2010; CORNES et al, 2014;MACHADO, 2008;
PORTER e MELDRUM, 2014; QUINTANS-JUNIOR, 2006).

Desse modo, fica claro que o fenobarbital € um farmaco de uso prolongado e
com sérios riscos a saude do paciente usuario. Por outro lado, possui vantagens
farmacoterapicas como eficacia em determinados tipos de crises convulsivas, baixo

custo e comodidade posoldgica.

Ndo ha consenso dentre os autores quando é o melhor momento de
interromper o tratamento. A literatura frequentemente indica a suspenséo das drogas
antiepiléticas apos dois anos de controle completo das crises epiléticas. Contudo,
esta visdo é arbitraria e ndo deve ser interpretada como regra para todos os casos.
Muitos pacientes, no momento do diagndstico, ja terdo orientagcdo sobre a
possibilidade do uso continuo da droga por tempo indeterminado. Embora ndo haja
um esquema rigido e predeterminado para suspender as medicagdes, a interrupgao
deve ser sempre lenta e gradual. Por fim, ressaltamos que tdo importante quanto
indicar o tratamento no momento correto € saber indicar o momento mais adequado

de interromper o tratamento com seguranga (LIBERALESSO, 2007).



4 Métodos

4.1 Tipo e periodo de estudo

Trata-se de um estudo transversal do tipo exploratorio e descritivo quanto aos
seus objetivos. Além do mais, € um estudo quantitativo, em relagdo a sua forma de
abordagem, pois foi requerido o uso de recursos e técnicas estatisticas. A pesquisa
foi desenvolvida entre os meses de julho e agosto de 2017, na Neuropediatria do
HUAC, em Campina Grande-PB.

4.2 Critérios de inclusao e exclusao

Foram estudados pacientes pediatricos epilépticos e usuarios crénicos (por
mais de um més) de fenobarbital ou outros anticonvulsivantes, atendidos no
ambulatério de Neuropediatria do HUAC. Como critérios de inclusao, tivemos: ser
menor de idade e estar diagnosticado como portador de epilepsia; fazer uso de
fenobarbital ou outro anticonvulsivante a mais de um més e concordar em participar
da pesquisa mediante assinatura, do responsavel pelo menor, do termo de
consentimento livre e esclarecido (TCLE - Anexo I). Os critérios de exclusao serao:

ser maior de idade; ndo adeséao ao tratamento de forma adequada.

4.3 Coleta e analise de dados

O instrumento para coleta de dados sociais e clinicos, aplicado com os
pacientes usuarios de anticonvulsivantes, foi uma ficha propria (Apéndice |). Esse
recurso foi util para a elaboracdo de um perfil epidemiolégico do uso de

anticonvulsivantes na Neuropediatria do HUAC.

Para analise quantitativa das variaveis foi utilizada a tabulacao e, a partir das
planilhas eletrénicas os dados foram submetidos ao tratamento estatistico. Para
tanto, foram utilizadas as versées mais recentes dos programas Excel SPSS 20.0
para Windows. Inicialmente, foi feito um estudo estatistico descritivo das variaveis
analisadas. Posteriormente, para comparacdo de variaveis continuas, foram
utilizados os testes de Student ou ANOVA. Para avaliar os dados categoéricos foi

usado o teste de Qui-Quadrado.

4.4 Posicionamento ético da pesquisa
Cientes da importancia do cumprimento integral das exigéncias contidas na

Resolugao n°. 466/12 do Conselho Nacional de Saude, esta pesquisa foi submetida



para avaliacdo de aspectos éticos da sua realizacdo, via Plataforma Brasil e
aprovada pelo CEP HUAC mediante protocolo de n. CAAE: 59543916.0.0000.5182
(Anexo II). A pesquisa nao requereu financiamento e na sua realizagdo, ndo houve

conflitos de interesse.
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5 Resultados e discussao

Inicialmente, apresentaremos a distribuicdo de frequéncia (numérica e

percentual) das variaveis coletadas mediante a aplicagdo do questionario (apéndice

).

Em relacdo a faixa-etaria, categorizada conforme o que preconiza a
Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP), os pacientes apresentaram o seguinte
perfil.

Tabela 1. Distribuicdo, numérica e percentual, dos pacientes quanto a faixa-etaria e
sexo. 2017.

Masculino Feminino TOTAL
Faixa etaria*
n. % n. % n. %
Lactente 3 9,4 2 6,2 5 15,6
Pré-escolar 5 15,6 3 94 8 25
Escolar 10 31,2 3 9,4 13 40,6
Adolescente 3 94 3 94 6 18,8
TOTAL 21 65,6 11 34,4 32 100

*Lactente (29 dias até 2 anos incompletos); Pré-escolar (2 anos até 6 anos incompletos); Escolar (6
anos até 10 anos incompletos); Adolescente (maiores de 10 anos). Fonte: Sociedade Brasileira de
Pediatria.

Encontramos na nossa populagédo uma maior concentragdo de pacientes nas
faixas etarias pré-escolar (25%) e escolar (40,6%), com predominio do sexo
masculino. Nossos dados de faixa etaria condizem com os achados de Medeiros et
al. (2016), no qual houve uma predominancia de entrevistados com idade menor que
10 anos. A classificagdo que adotamos, corresponde as categorias escolar, pré-

escolar e lactente.

Para compor nossa analise, foi relevante explorar o diagnéstico e/ou porqué
0s sujeitos estavam em uso de drogas anticonvulsivantes. Os resultados estao

distribuidos segundo a tabela 2.
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Tabela 2. Distribuicdo, numérica e percentual, dos pacientes quanto ao diagndstico

e sexo. 2017.

Masculino Feminino TOTAL
Diagnéstico
n. % n % n. %
Epilepsia 17 53,1 6 18,8 23 71,9
Crise isolada 2 6,2 2 6,2 4 12,5
Outras enfermidades 3 9,4 2 6,2 5 15,6
TOTAL 22 68,7 10 31,2 32 100

Observa-se que, a grande maioria dos entrevistados, apresenta diagnéstico
de epilepsia, tendo em vista a necessidade de controle das crises com a medicagao
adequada. Os pacientes que apresentaram crise isolada tinham uma caracteristica
em comum, todos apresentaram febre durante o evento, indicando um quadro
comum em Pediatria definido como convulséo febril, de carater benigno e em que

nao ha qualquer indicacao para o inicio de terapia com anticonvulsivantes.

De acordo com Siqueira (2010), a convulsao febril é

Um evento que ocorre na infancia, entre trés meses e cinco anos de idade,
associado a febre, mas sem evidéncia de infec¢ado intracraniana ou doenga
neuroldgica aguda. Estao excluidas crises na vigéncia de febre em criangas
que ja tenham apresentado crise epiléptica afebril. A crise febril deve ser
distinguida de epilepsia, que se caracteriza por crises nao-recorrentes

febris.

Nessas situagdes, € comum o paciente ja voltar para casa com a prescricao e
com o encaminhamento ao Neurologista, mesmo que nao indicado. Por se tratarem
de medicagdes onde o manejo deve ser acompanhado de perto, acredita-se que a

medicagao sera suspensa apos um periodo de controle clinico.

A medicagcdao mais usada, pelos pacientes pesquisados, foi o fenobarbital,
mesmo nao sendo a mais adequada para inicio da terapia na faixa pediatrica. Em
vista disso, nos ocorre um fato que pode ser considerado como determinante para
tal prescrigdo, nosso meio socioecondmico. Os pacientes atendidos no servigo de
Neuropediatria do HUAC possuem, em sua maioria, baixa renda familiar. O

fenobarbital € a medicagao anticonvulsivante com preco mais acessivel e que se



12

encontra mais facilmente para distribuicdo nos postos de saude. A tabela a seguir

mostra a conformagao das drogas mais usadas de acordo com nossa amostra.

Tabela 3. Distribuicdo, numérica e percentual, dos pacientes quanto ao farmaco

utilizado e sexo. 2017.

Masculino Feminino TOTAL
Farmaco
n. % n % n. %
Fenobarbital 11 34,4 4 12,5 15 46,9
Valproato 8 25 5 15,6 13 40,6
Carbamazepina 5 15,6 4 12,5 9 28,1

Podemos observar que o valproato apresenta quase a mesma propor¢cao na
populacdo estudada. A partir dai, questionamos se a prescricdo do fenobarbital
estaria sendo abandonada progressivamente, pois mesmo sendo de baixo custo, o

beneficio clinico ao paciente deve ser primordial.

Dos entrevistados, 28 (87,5%) estdo em terapia com apenas uma droga, o
restante (12,5%) faz uso de mais de uma droga a fim de obter melhor controle de
crises. Defrontando nossos dados com os de Medeiros et al. (2016), ha uma
convergéncia, pois eles mostram que 74% dos pacientes pesquisados, nesse
estudo, estdo em monoterapia. A associagdo mais comum que encontramos foi a de
fenobarbital com carbamazepina, assim como Medeiros et al. (2016) também

descreve.

A seguir, ilustramos a relagdo entre o uso da mono ou politerapia no controle
das crises convulsivas. Usamos como parametro se o paciente apresentou, ou néo,

crise convulsiva nos ultimos dois anos.

Na correlacdo das variaveis analisadas com o controle das crises, a unica
significancia estatistica observada foi em relagdo a mono ou politerapia. Devemos
analisar com cautela os dados da tabela 4. Fica evidente que predomina o
descontrole farmacoterapico das crises convulsivas na maior parte da amostra
avaliada (63,3%). Todavia, entre os sujeitos entrevistados, 11 (36,7%) nao
apresentaram crise nos ultimos dois anos usando apenas uma droga; nessa

correlacdo encontramos relevancia estatistica, com razdo de verossimilhanca de
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0,045. Esse resultado corrobora com o de Medeiros et al (2016), estudo no qual a
monoterapia anticonvulsivante foi apresentada como promotora do controle das
crises. Entretanto, esses autores apresentam maior propor¢ao de pacientes que nao
relataram convulsbes ha menos de 2 anos (50%) um pouco maior do que a
observada em nosso trabalho (36,7%). Convém lembrar que aquela pesquisa

avaliou individuos de todas as faixas-etarias.

Tabela 4. Distribuigdo, numérica e percentual, dos pacientes quanto ao uso de mono

ou politerapia e controle das crises. 2017.

Apresentou crise nos ultimos 2 anos

Terapia
Sim Nao Total
Monoterapia 15 (50%) 11 (36,7%) 26 (86,7%)
Politerapia 4 (13,3%) 0 4 (13,3%)
Total 19 (63,3%) 11 (36,7%) 30 (100%)*

*Dois pacientes foram excluidos deste cruzamento pois ndo souberam informar.

O que encontramos na nossa amostra pode ser um reflexo caracteristico da
populacdo pediatrica, cuja dependéncia de outra pessoa para administrar a
medicacao pode interferir no controle da doenga. Outro possivel fator influente nessa
dificuldade de controle de crises é o fato de que nossos pacientes fazem uso, em
sua maioria, do fenobarbital, que ja ndo é considerado uma droga de primeira linha.
Portanto, questionamos se esse farmaco também ndo seria o causador desse
controle terapéutico insatisfatério. Outro ponto para se refletir € que, como nossa
amostra € composta de pacientes ambulatoriais, o risco de ndao adesido ao

tratamento é maior do que em pacientes internados, por exemplo.

Outro tépico que trazemos € a relacdo entre o sexo e a faixa-etaria da
primeira crise (tabela 5). A primeira crise € um marco importante, sendo necessario o
acompanhamento pediatrico, com o objetivo de monitorar possiveis novos episédios
convulsivos ou o aparecimento de outros sintomas. Lembrando que a primeira crise,

por si sO, ndo deve ser critério para iniciar a terapia medicamentosa. Através de uma
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boa anamnese, com critérios bem estabelecidos, podemos evitar uma prescrigao

inadequada, que expde o paciente a efeitos colaterais diversos e indesejados.

Tabela 5. Distribuicdo, numérica e percentual, dos pacientes quanto ao sexo e faixa

etaria da primeira crise. 2017.

Masculino Feminino TOTAL
Faixa etaria
n. % n. % n. %
Lactente 7 21,9 4 12,5 11 34,4
Pré-escolar 8 25 3 94 11 34.4
Escolar 1 3,1 1 3,1 2 6,2
Adolescente 1 3,1 2 6,3 3 9.4
TOTAL 17 53,1 10 31,3 27 84 4*

*Cinco pacientes foram excluidos da amostra por ndo saberem informar.

Como podemos constatar, a grande maioria dos pacientes apresentou a
primeira crise até a faixa de idade pré-escolar (68,8%). Vem-nos a mente algumas
indagacgdes. Poderia essa predominancia da primeira crise estar relacionada a maior
ocorréncia de crises febris na mesma faixa de idade, ou € uma caracteristica da

epilepsia manifestar-se, mais predominantemente, na primeira infancia?

Dos dados relacionados a primeira crise, também questionamos se foi
iniciada alguma intervengdo medicamentosa a partir do primeiro episédio. Apenas 5
(15,6%) responderam que sim, isso pode representar uma boa noticia, que nossa
assisténcia esta sendo prestada adequadamente, ja que a indicacdo de se iniciar

drogas anticonvulsivantes na primeira crise € bem restrita e individual.
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6 Conclusao

Saber prescrever corretamente drogas anticonvulsivantes € de notéria
importancia para todo profissional médico. Os questionamentos que surgiram a partir
deste trabalho nos reforcam a importancia de se manusear bem tais farmacos,
principalmente na faixa pediatrica, onde os ajustes de posologia sdo bem

individualizados.

Fica claro que conhecer a sua populacio € crucial para uma assisténcia mais
integral e de qualidade. Pacientes que apresentam uma condigdo econbmica e
social vulneravel, como pode ser o caso da amostra analisada, merecem uma maior
atencao, principalmente pelo fato de talvez ndo estarem usando a medicagdo mais

adequada.

Conhecer o perfil dos nossos pacientes nos traz questionamentos valorosos.
Existem muitas peculiaridades que sao determinantes no tratamento das mais
diversas condicdes clinicas: a relacdo médico-paciente, condicao social na qual o

sujeito esta inserido, grau de entendimento, entre outras.

Esperamos que essas perguntas possam ser respondidas e que outras
surjam, sempre pensando no bem-estar dos usuarios e na otimizagcao da assisténcia
a saude. Que o perfil dos usuarios de anticonvulsivantes, aqui apresentado, seja util
para o planejamento e implantacdo de um servico de monitorizagdo terapéutica do

fenobarbital, e de outros anticonvulsivantes, na Neuropediatria do HUAC.
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ANEXO |

Universidade Federal de Campina Grande
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Estudo clinico-laboratorial do uso de fenobarbital como anticonvulsivante na Neuropediatria do HUAC.

O menor de idade pelo qual vocé é responsavel esta sendo convidado (a) a participar do projeto de
pesquisa acima citado. O documento abaixo contém todas as informagbes necessarias sobre a pesquisa que
estamos fazendo. Sua colaboragdo neste estudo sera de muita importancia para nés, mas se desistir a qualquer
momento, iSSo hdo causara nenhum prejuizo a vocé nem ao menor.

Eu, , residente e domiciliado
na portador da Cédula de identidade,
RG , € inscrito no CPF/MF nascido(a) em /

/ , abaixo assinado(a), concordo de livre e espontanea vontade em permitir a participagdo como

voluntario, do menor de idade

pelo qual sou responsavel, na pesquisa Estudo clinico-laboratorial do uso de fenobarbital entre pacientes

pediatricos do HUAC: monitorizagdo terapéutica e otimizagdo farmacoterapica. Declaro que obtive todas as

informagdes necessarias, bem como todos o0s eventuais esclarecimentos quanto as duvidas por mim

apresentadas.

Estou ciente que:

)] O estudo se faz necessario para que se possa desenvolver um método que melhore o uso do
fenobarbital como anticonvulsivante através da dosagem laboratorial dessas substancias no sangue de
pessoas que as utilizem por tempo prolongado para prevenir convulsdes. O conhecimento dos niveis do
medicamento no organismo do usuario podera ajudar o médico a, periodicamente, rever suar
prescri¢cdo, aumentando ou diminuindo a dose, conforme seja necessario, sem que para isso precise ver
no paciente sinais e sintomas de intoxicagdo (excesso da droga no organismo) ou o surgimento de
convulsdes (falta da droga no organismo do paciente);

1)} Serdo feitas coletas de 5 ml. de sangue, em dias diferentes ao longo do periodo da pesquisa
(agosto/2016 —julho/2017).
1)} Essas coletas serdo feitas apenas para este estudo e em nada influenciardo no tratamento do paciente;

ndo vao curar; ndo vao causar nenhum problema, exceto o pequeno incémodo de dor no momento da
coleta (introdugéo da agulha para retirada do sangue).

V) A participagé@o neste projeto ndo tem objetivo de submeter o paciente a um tratamento, bem como nao
me acarretara qualquer 6nus pecuniario com relagdo aos procedimentos médico-clinico-terapéuticos
efetuados com o estudo;

V) Tenho a liberdade de desistir ou de interromper a colaboragédo neste estudo no momento em que
desejar, sem necessidade de qualquer explicagéo;

VI) A desisténcia ndo causara nenhum prejuizo a saude ou do bem estar fisico do paciente pelo qual sou
responsavel. Nao vira interferir no atendimento ou tratamento médico;

VII) Os resultados obtidos durante este ensaio serdo mantidos em sigilo, mas concordo que sejam

divulgados em publicac¢des cientificas, desde que os dados pessoais ndo sejam mencionados;
VIII) Caso eu desejar, poderei pessoalmente tomar conhecimento dos resultados, ao final desta pesquisa:
() Desejo conhecer os resultados desta pesquisa.
() Nao desejo conhecer os resultados desta pesquisa.
IX)Observagdes Complementares:
X)Caso me sinta prejudicado (a) pela participagéo nesta pesquisa, poderei recorrer ao CEP/HUAC (Comité de
Etica em Pesquisado Hospital Universitario Alcides Carneiro), ao Conselho Regional de Medicina da Paraiba e a
Delegacia Regional de Campina Grande.

Campina Grande, de de 2017.
( ) Paciente / ( ) Responsavel
Testemunha 1 : Nome / RG / Telefone
Testemunha 2 : Nome / RG / Telefone

Responsavel pelo Projeto: Prof. Dr. Saulo Rios Mariz
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ANEXO Il

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Estudo clinico-laboratorial do uso de fenobarbital como anticonvulsivante
na neuropediatria do HUAC.

Pesquisador: Saulo Rios Mariz

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 59543916.0.0000.5182

Instituicdo Proponente: Universidade Federal de Campina Grande
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.756.044

Apresentacdo do Projeto:

Entre as varias situagdes clinicas que resultam em convulsdes (epilepsia, febre alta, traumas etc.), a
epilepsia se destaca por ser uma doenga neuroldgica que se caracteriza, principalmente, por convulsées, ou
seja, atividade hipersincronica e repetitiva de grupos neurais do cortex e estruturas subcorticais. Esses
eventos nao possuem regularidade temporal, constituindo-se como descargas elétricas episddicas de
impulsos de alta frequéncia por grupos de neurdnios cerebrais. Tudo em decorréncia de uma descarga
primaria que consegue se propagar para outras regides do cérebro. A fisiopatologia consiste de altera¢des
da atividade elétrica neural, que sao crbnicas, recorrentes e paroxisticas. Estima-se que essa afecgao
acometa de 0,5 a 1,0% da populagédo mundial (BANERJEE; HAUSER, 2008; CORNES et al, 2014;
PORTER; MELDRUM, 2014).

A epilepsia constitui-se em uma das alteragdes neuroldgicas mais comuns na infancia. Muitas criangas com
epilepsia apresentam um disturbio com duragédo autolimitada, que tende a remissao esponténea, apoés
periodo breve, com controle das crises relativamente facil. E dificil distinguir, no inicio do tratamento, se a
crianga respondera as drogas antiepilépticas (DAE) ou se sera um dos casos intrataveis, os quais podem
ser encontrados em todas as sindromes epilépticas (YACUBIAN, 2002).

Os medicamentos anticonvulsivantes classificam-se conforme o seu mecanismo de agao. Existem
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