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RESUMO

A epilepsia idiopatica € uma doenca neuroldgica cronica que acomete tanto cdes quanto gatos.
Ela é caracterizada por crises epilépticas recorrentes, das quais seu mecanismo fisiopatoldgico
n&o esta completamente elucidado, apesar dos diversos estudos na area. E uma doenga comum
entre os animais, na qual pode ocorrer em diferentes faixas etarias e pode possuir
predisposicdo genética, sem lesdo cerebral identificavel. Seu diagndstico se da através de
anamnese detalhada, exame clinico e neuroldgico completo e uma grande diversidade de
exames complementares. E baseado em um diagnostico de exclusdo de causas bases que
possam desencadear crises epilépticas. Seu tratamento € realizado por meio de farmacos
antiepilépticos, podendo ser utilizado monoterapia ou terapia com multiplos farmacos, sendo
possivel utilizar terapias alternativas como adjuvantes ao tratamento farmacol6gico. O
tratamento é uma forma de controle das crises epilépticas, sendo satisfatério quando ocorre a
diminuicdo na frequéncia, severidade e duracdo das crises epilépticas em si, sendo necessario
pelo resto da vida. Possui um bom prognostico quando iniciado o tratamento precocemente. O
presente trabalho busca, através de revisdes bibliograficas, apresentar a etiologia,
fisiopatogenia, classificacdo, diagndstico, tratamento, acompanhamento e prognostico da

doenga em cées e gatos.

Palavras-chave: Convulsdes. Veterinaria. Pequenos Animais. Neurologia.



ABSTRACT

Idiopathic epilepsy is a chronic neurological disease that affects both dogs and cats. It is
characterized by recurrent epileptic seizures, whose pathophysiological mechanism is not
completely elucidated, despite several studies in the area. It is a common disease among
animals, in which it can occur in different age groups and may have a genetic predisposition,
without an identifiable brain lesion. Its diagnosis is made through detailed anamnesis,
complete clinical and neurological examination and a wide range of complementary exams. It
is based on a diagnosis of exclusion of underlying causes that may trigger epileptic seizures.
Its treatment is carried out by means of antiepileptic drugs, which can be used as
monotherapy or therapy with multiple drugs, being possible to use alternative therapies as
adjuvants to the pharmacological treatment. The treatment is a form of seizure control, being
satisfactory when there is a reduction in the frequency, severity and duration of the seizures
themselves, which is necessary for the rest of their lives. It has a good prognosis when
treatment is started early. The present work seeks, through bibliographical reviews, to
present the etiology, pathophysiology, classification, diagnosis, treatment, follow-up and

prognosis of the disease in dogs and cats.

Keywords: Seizures. Veterinary. Small Pets. Neurology.
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1 INTRODUCAO

A epilepsia é uma doenca caracterizada por crises epilépticas recidivantes, com ou sem
perda de consciéncia e de manifestacdes clinicas varidaveis (PLATT et al., 2006; DE
LAHUNTA; GLASS 2008). E considerada uma afeccdo neuroldgica cronica, na qual a
atividade neuronal anormal, excessiva ou sincrona do cérebro é sua esséncia (PAKOZDY;
HALASZ; KLANG 2014). E importante diferenciar convulsio de epilepsia, sendo a primeira
a manifestacdo clinica da atividade elétrica anormal do cérebro, sendo qualquer evento nédo
especifico, subito, paroxistico e transitorio (MATIJATKO et al., 2007). Ja a epilepsia pode
ser referida a mdaltiplas convulsfes que ocorrem durante um longo periodo de tempo. Dois
episddios epilépticos sdo suficientes para o diagnostico de epilepsia, pelo fato da
possibilidade de recorréncia das mesmas (ENGEL, 2006).

Em cées, € uma doenca neurolégica comum, possuindo prevaléncia que varia entre
0,5% e 5,7% (PANCOTTO, 2015). J& em gatos, a doenca é menos frequente, mas ainda
comum, apresentando prevaléncia de 1-2% (PELLEGRINO, 2018). A maior prevaléncia na
espécie canina é dada devido a epilepsia priméaria possuir uma predisposicao genética, que nos
felinos, ndo pode ser comprovada. (PELLEGRINO, 2018). Em algumas ragas de cdes foi
comprovada a forma hereditaria da doenca, como, por exemplo, Beagles, Pastores Alemaes,
Pastor Belga Tervuren, Dachshunds e Keeshonds (AIELLO et al., 2017). Em felinos, existe
apenas um estudo que comprova a transmissdo hereditaria da doenca, porém realizado através
de reproducdo experimental, sendo denominada Epilepsia Espontanea Familiar Felina
(KUWABARA et al., 2010).

A epilepsia pode ser classificada em primaria ou idiopatica, quando a causa base da
enfermidade ndo pode ser identificada e existe uma predisposicdo hereditaria, e em epilepsia
secundaria ou sintomatica, quando a causa das crises epilépticas sdo devido a patologias
intracranianas que podem incluir transtornos vasculares, inflamatorios, infecciosos,
traumaticos, congénitos, neoplasicos ou degenerativos confirmados mediante a exames de
imagem, andlise de liquido cefalorraquidiano ou exames post mortem (BERENDT et al. 2015;
PELLEGRINO, 2018).

O presente trabalho de concluséo de curso buscara revisar os aspectos que dizem a
respeito da fisiopatologia, classificacdo, etiologia, diagnostico e tratamento da epilepsia

priméaria ou idiopéatica em caes e gatos.
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2 FISIOPATOLOGIA

A fisiopatologia das convulsdes € complexa e possuem indmeros mecanismos
(PLATT, 2012). Apesar da complexidade, as convulsbes sdo sempre um sinal de
anormalidade na funcdo cerebral (LORENZ; COATES; KENT, 2011). A convulsdo se
desenvolve pela descarga elétrica transitoria, incontrolada e sincronizada de neurdnios e surge
quando ocorre um desequilibrio gerando uma excessiva excitagdo neuronal (BERENDT,
2001; PODELL, 2004; COX; WHITON; BOWMAN, 2008; ROCHA 2013).

A atividade neuronal que causa as convulsGes pode ser secundaria a uma lesdo
estrutural cerebral, como neoplasias, ou entdo na auséncia de uma lesdo, refletindo apenas
alteracdes de neurotransmissores (LORENZ; COATES; KENT, 2011). O mecanismo comum
das convulsbes envolve alteracbes no equilibrio entre neurotransmissores inibitorios e
excitatorios (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Também é possivel que alteracbes nos
receptores desses neurotransmissores, tanto excitatorios quanto inibitorios, podem estar
desencadeando uma convulsdo (PLATT, 2012).

O glutamato é o principal neurotransmissor excitatério presente no desencadear de
uma convulsdo. Ele estd presente em mais de metade das sinapses neuronais do cérebro,
desempenhando papel principal na difusdo da atividade convulsiva (BERENDT, 2001). E
encontrado em grandes concentracdes durante atividades convulsivas, portanto acredita-se
gue desempenhe um importante papel na etiologia das convulsfes (BING, 2014). Ja o 4cido
gama-aminobutirico, também chamado de GABA, é o mais importante neurotransmissor
inibitdrio. Alteracfes em ambos 0s neurotransmissores, bem como de seus receptores, e
principalmente o acimulo de glutamato sdo fundamentais para a ocorréncia da mudanca de
despolarizacdo paroxistica resultando no inicio da crise convulsiva (JERICO; NETO;
KOGIKA, 2015).

As alteracdes nos potenciais de membrana e nos potenciais de acdo, além do influxo
de ions geram um desequilibrio entre mecanismos excitatdrios e inibitdrios, desencadeando
uma excitagdo neuronal. (BING, 2014). As convulsdes podem se desenvolver a partir de
qualquer desequilibrio entre mecanismos inibitorios e excitatérios que favorecam o inicio
subito de excitagdo (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Todos 0s neur0nios possuem
habilidade de disparar potenciais de acdo de forma rapida e repetitiva, gerando um ciclo de
despolarizacdo das membranas e de potenciais de a¢do, o que pode estimular o inicio e

propagacdo de uma descarga convulsiva (Figura 1) (PLATT, 2012).
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Figural— Desenho esquematico mostrando 0
recrutamento de grupos de neurdnios, que
passam por uma mudanca de despolarizacéo
paroxistica, que podera ser responsavel pela
extenséo do foco convulsivo.

Neurénio no Foco convulsivo

cortex cerebral /

Recrutamento
de neurdnios
suscetiveis

Mudanga de despolarizagdo
paroxistica na membrana
neuronal

Fonte: Adaptado de Platt e Olby (2014)

Fisiologicamente, 0s potenciais excitatérios pds-sinapticos sdo  seguidos
imediatamente por estimulos inibitérios mediados pelo &cido gama-aminobutirico (GABA).
Caso este mecanismo ndo funcione e haja uma falha na inibicdo ou excesso de excitacdo
neuronal, os neurdnios se tornam hipersincronizados, estimulando cada vez mais neurdnios a
fazer o mesmo, gerando uma convulsdo (Figura 2). A perpetuacdo da atividade convulsiva
ocorre em decorréncia de um ciclo no qual o glutamato causa excitagdo em um ndmero muito
elevado de neurdnios, o que pode levar a lesdes e morte neuronal, e acaba induzindo a
liberacdo de mais glutamato (PLATT, 2012; BING 2014). Em cées ndo tratados para
epilepsia, a concentragdo de GABA no liquido cerebroespinhal é reduzida e as concentragfes
de glutamato aumentadas, quando comparados com cées normais (LORENZ; COATES;
KENT, 2011).
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Figura2 — Desenho esquematico mostrando o circuito neuronal
cerebral aerando um processo convulsivo.
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Fonte: Adaptado de Platt e Olby (2014)

Os ions mais importantes para gerar um potencial de acdo nos neurénios sdo o sédio,
cloro, célcio e potassio. Alteracbes na regulacdo ou atividade destes ions podem ter um
grande impacto na excitabilidade dos neurdnios. Durante um episoédio convulsivo hd uma
elevacdo do nivel extracelular de potassio e diminuicdo do nivel de célcio, o que reforca a
excitacdo neuronal e facilita o espalhamento da atividade neuronal anormal (PLATT, 2012).
O meio idnico regula o funcionamento do sistema nervoso através de gradientes quimicos e
elétricos. A membrana do neurdnio é impermeavel aos ions, porém quando ocorre alteracdo
de permeabilidade, os ions tem a capacidade de atravessa-la. Quando essa permeabilidade é
alterada, ions de sddio tem a capacidade de atravessar a membrana do neur6énio em direcdo ao
seu interior, por conseguinte, os ions de potassio atravessam em dire¢do ao exterior, gerando
um potencial de acdo. Como consequéncia, uma despolarizacdo ocorre, gerando um impulso
nervoso. Essa despolarizacdo anormal leva diretamente a uma atividade neuronal anormal
devido a continua estimulacdo de neurénios, ocorrendo entdo uma hiperexcitagdo neuronal
(AIELLO et al., 2017). O limiar epiléptico varia de animal para animal e é o resultado da
combinacéo de fatores estruturais e bioquimicos dos neurénios com o ambiente que controla a
sua atividade. Os fatores genéticos regulam o desenvolvimento dos mecanismos que
estabelecem esse limiar epiléptico. (PODELL, 2004; DELAHUNTA; GLASS 2008).
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Como consequéncia da hiperexcitacdo neuronal, o acimulo de neurotransmissores
excitatorios pode levar a neurotoxicidade e morte das células neuronais. Isso ocorre por
consequéncia de um acumulo de calcio intracelular, interrupcdo da funcdo e integridade
neuronal, levando a um edema cerebral, com aumento da pressdo intracraniana e da pressdo
arterial. Como consequéncia, a perfusdo sanguinea cerebral é reduzida. Os neurdnios
precisam de uma maior demanda energética durante a convulsdo, gerando uma glicolise
anaerdbia, acidose cerebral e disfuncdo neuronal, além de alteracdes fisiologicas sistémicas,
como a hipertermia, hipoventilacéo e hipertenséo arterial sistémica, que podem levar ao dbito
(PODELL, 2004). Em cées, foi observada perda neuronal no hipocampo, mesmo que o foco
da crise convulsiva tenha iniciado longe do hipocampo. N&o estd claro em cées se a perda
neuronal representa a causa da epilepsia no lobo temporal ou € um fator de perpetuacdo uma
vez que a doenca é estabelecida (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Em gatos, € descrito a
necrose neuronal no hipocampo e no lobo piriforme em diversos estudos. (LORENZ;
COATES; KENT, 2011; PELLEGRINO, 2018).
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3 CLASSIFICACAO

A epilepsia pode ser classificada quanto a sua etiologia em primaria ou idiopatica e
secundaria ou estrutural. A epilepsia idiopatica € uma sindrome de caracteristicas clinicas
tipicas como idade de inicio, exames normais e sem origem identificada (AIELLO et al.,
2017). O termo epilepsia idiopatica ou primaria é utilizado quando nenhuma causa de base
pode ser identificada e uma predisposi¢do familiar € presumida (GOMES; SILVA 2020).
Pode ser ainda compreendida como uma doenga neurolégica comum, caracterizada pela
ocorréncia de duas ou mais convulsdes ndao provocadas com pelo menos vinte e quatro horas
entre as crises, em que ndo é possivel identificar a etiologia subjacente, suspeitando-se que
uma causa genetica possa estar na sua origem (PINTO, 2016).

Segundo Pellegrino (2018), a epilepsia idiopatica ainda pode ser classificada em
genética, quando existe a identificacio de um gene que causa a doenca ou entdo sdo
confirmados antecedentes genéticos com estudos familiares. Em epilepsia genética suspeita,
quando existe prevaléncia genética apoiada por uma alta prevaléncia, aproximadamente 2%,
andlises genealdgicas e/ou alta concentracdo de individuos epilépticos dentro de uma familia.
A epilepsia idiopatica hereditaria sé pode ser confirmada caso haja estudos de racas ou analise
de linhagens, caso contrario ndo pode ser assumida uma causa hereditaria. Portanto, a
epilepsia idiopatica pode ser entendida como a doenca em si. (LORENZ; COATES; KENT,
2011). Em um estudo realizado por Aiello et al., (2012), foram analisados 66 casos de
epilepsia idiopética, dos quais 15,7% dos cédes apresentaram historico familiar de epilepsia
primaria em parentes de primeiro grau (pai e irmdo), sendo o Poodle a raca com maior
incidéncia (57,1%).

Quando a crise convulsiva é resultado de alguma patologia estrutural intracraniana, a
epilepsia é classificada como secundaria ou estrutural. Podemos citar como exemplo de lesdes
estruturais as neoplasias como gliomas, neoplasias hipofisarias e metastaticas, hidrocefalia,
traumatismos cranianos, encefalites virais, entre outros. Algumas patologias podem ser
confundidas com a epilepsia, pelo fato de terem como uma manifestagdo clinica as crises
epilépticas. Aproximadamente 35% dos animais apresentam alguma lesdo estrutural cerebral
que leve a crises epilépticas e entdo, o diagndstico de epilepsia secundaria (BING, 2014).
Existem diversos diagnosticos diferenciais para epilepsia primaria, portanto devem ser
investigados. Para a exclusdo da epilepsia secundaria, é necessaria a realizacdo de exames
complementares como exames de imagem e exame neuroldgico. Um paciente com epilepsia

primaria ter4 seu exame neurolégico normal e sem alteragcbes no exame de imagem, ja na



15

epilepsia secundaria, serdo observadas alteragdes nos exames. A importancia da classificacdo
da epilepsia se da devido a identificacdo de diagndsticos diferenciais mais especificos
(LORENZ; COATES; KENT, 2011).

Uma terceira classificacdo de epilepsia é citada em alguns estudos, chamada de
epilepsia sintomatica provavel ou adquirida, na qual se suspeita de uma possivel lesdo
cerebral, porem a mesma ndo pode ser identificada em um exame de imagem, como
ressonancia magnética, por exemplo, ou na analise de liquido cefalorraguidiano (PLATT,
2012). Por tanto, essa epilepsia ndo pode se enquadrar em idiopatica, pois existe a suspeita de
algum dano cerebral, e nem na epilepsia estrutural, devido a ndo deteccdo de alteracdes
cerebrais nos exames. O diagndstico desse tipo de epilepsia é incomum, sendo
subdiagnosticado (BING, 2014).

Crises epilépticas de origens extracraniais também podem ocorrer, normalmente
devido a causas metabolicas, nutricionais ou intoxicagdes. Sdo citados como exemplos
comuns a hipoglicemia, encefalopatia hepatica, insuficiéncia renal com acimulo de ureia,
distarbios eletroliticos e hipertireoidismo, como desordens de origem metabdlica. Como
causas nutricionais, a deficiéncia de tiamina, principalmente em felinos, é a principal causa de
convulsdes de origem extracraniais. Intoxicacdo por chumbo, organofosforados,
hidrocarbonetos clorados, estricnina, 5 hidroxitriptofano, toxina tetanica, toxina do sapo Bufo
marinus, metilxantinas presentes em chocolate e cafés, entre outros sdo exemplos de causas
de crises epilépticas extracraniais. Ndo ha alteracdes estruturais aparentes e 0s sinais
neuroldgicos e demais sinais clinicos ocorrem enquanto a causa de base ndo for removida.
Convulsdes desta etiologia ndo séo consideradas epilepsia (PLATT, 2012; BING 2014).

O status epilepticus é uma condicdo na qual pode se caracterizar por um estado
convulsivo prolongado, permanecendo por mais de cinco minutos sem recuperar a
consciéncia ou entdo duas crises com um intervalo entre elas na qual o animal ndo recupera
totalmente a sua consciéncia. (FERRONI et al., 2020). Durante um status epilepticus, o
animal esté correndo risco de morte devido a falta de oxigenacéo e possivel edema cerebral,
entdo é considerada uma emergéncia neuroldgica (ROCHA, 2013). E comum em pacientes
com epilepsia idiopatica primaria, mas pode ocorrer em doengas com crises epilépticas de
qualquer etiologia (GOMES; SILVA, 2020).

Outra denominagéo importante para o entendimento das crises epilépticas € o cluster,
fendmeno no qual ocorrem duas ou mais crises agrupadas em um periodo de vinte e quatro
horas e no qual o animal recupera a consciéncia entre as crises (FERRONI et al., 2020). Em

um estudo realizado por Aiello et al. (2017), foi observada a presenca de crises epilépticas em
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cluster em aproximadamente 60% dos cdes avaliados, status epilepticus em aproximadamente
15% dos animais e aproximadamente 5% dos cdes manifestaram cluster e status epilepticus.

A manifestacdo da crise epiléptica pode ser dividida quatro estagios. O prodromo € o
primeiro estdgio, podendo iniciar horas ou até dias antes da crise e se caracteriza por
alteracbes comportamentais do animal, podendo ser identificada facilmente por alguns
proprietarios, prevendo a crise convulsiva. A aura é a manifestacéo clinica logo antes da crise
convulsiva em si, podendo ser subjetiva. Pode ser identificada através de manifestacdes
motoras e sensoriais estereotipadas e alteracbes comportamentais. O icto € a crise epiléptica
em si, sendo composta por alteragbes motoras e de consciéncia do animal, durando
normalmente segundos até poucos minutos. O pés-icto sdo as alteracfes comportamentais que
ocorrem logo apds a crise, como desorientacdo, podendo durar horas ou dias (LORENZ;
COATES; KENT, 2011; BING, 2014).

A crise pode ser classificada quanto a sua manifestacdo, sendo ela generalizada, ou
parcial ou focal. A crise generalizada normalmente é a forma de manifestacdo mais comum,
tanto na epilepsia primaria quanto na secundaria, como foi visto no estudo realizado por
Aiello et al. (2012). Na manifestacdo generalizada, ambos os hemisférios cerebrais sdo
acometidos pelas descargas elétricas, causando sinais clinicos simétricos. As crises epilépticas
generalizadas ainda podem ser subdivididas em tonico-clénicas, tonicas, clonicas, aténicas,
miocldnicas e de crises de auséncia, conforme sua manifestacdo clinica durante o icto (LIRA,
2018). Segundo Nelson e Couto (2015) a maioria das convulsdes em cées e gatos consiste em
convulsdes motoras ténico-clénicas, de inicio generalizado, em que o animal vivencia um
periodo de aumento extremo do tébnus muscular extensor, cai em declbito lateral com os
membros estendidos e, em seguida, tem periodos de tbnus alternando com periodos de
relaxamento, resultando em contracGes musculares ritmicas manifestadas como movimentos
bruscos ou de remada dos membros. Além disso, € muito comum observar a mastigacao,
sialorréia, olhar fixo, defecacéo, miccdo e émese, como foi observado no estudo de Aiello et
al. (2012), bem como encontrado no estudo por Pakozdy et al. (2008). Durante uma crise
ténico-clonica, os animais tendem a ficar inconscientes, embora seja dificil mensurar a
consciéncia de um animal. Muitas vezes pode ser compreendida pela falta da capacidade de
resposta e atencdo (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

As crises tonicas sdo caracterizadas pela queda do animal, extensdo rigida dos
membros e opistotono, podendo ocorrer um episédio de apnéia. A crise clbnica é
compreendida por movimentos descoordenados, sem proposito e espasmodicos dos membros.

Em uma crise ténico-clonica, temos as duas fases, podendo a crise ser iniciada pela fase
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clénica ou tbnica e houver alterndncia entre as fases durante o icto. A crise atbnica é
caracterizada pela falta do ténus. A crise mioclonica é caracterizada pela contracdo repetitiva
dos mausculos, sendo os locais mais afetados a cabeca, 0 pesco¢o e 0s membros toracicos.
Pode ocorrer espontaneamente ou em resposta a estimulos visuais. Existem relatos animais da
raca Dashchunds miniatura de pelo arame, Bassets Houds e Beagles apresentarem essa forma
de crise generalizada em associa¢do com a doenca de Lafora, uma doenca neurodegenerativa.
A crise de auséncia ocorre quando a consciéncia do animal estd alterada ou 0 mesmo esta
inconsciente, porém sem a presenca de movimentos motores. Para a confirmacgéo desse tipo
de crise é necessario realizar o eletroencefalograma, portanto muitas vezes esse tipo de crise
pode ser subdiagnosticada, além de que, caso ela ndo ocorra com frequéncia, o tutor pode nem
identifica-la (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Esses tipos de crises generalizadas séo
incomuns e até podem ser raros, como as crises mioclénicas (LORENZ; COATES; KENT,
2011).

As crises parciais ndo sdo muito frequentes em cdes, mas quando ocorrem
normalmente sdo observados sinais motores assimétricos, principalmente da musculatura da
face (DELAHUNTA; GLASS, 2008). Elas surgem em um ponto especifico em um dos
hemisférios cerebrais, podendo generalizar apds o inicio. (AIELLO et al., 2012). Segundo o
estudo realizado por Aiello et al., (2012) nas crises epilépticas focais ou parciais, 0os achados
mais comuns incluiram contracdo da musculatura da face, contracdo ritmica ou flexdo de um
musculo especifico do membro, sialorréia, olhar fixo e correr atrds de objetos imaginarios. A
manifestacdo clinica da crise focal tende a ser mais branda, com maior acometimento de
sinais motores e alteracdes de comportamento (LIRA, 2018). A crise focal ainda pode ser
dividida em simples ou complexa (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). Na manifestacio
simples ndo ird ocorrer alteracdes de consciéncia, evento que ocorre quando a crise € focal
complexa, podendo este ser a perda ou a alteracdo de consciéncia (JERICO; NETO;
KOGIKA, 2015). As crises focais podem generalizar secundariamente, iniciando em um
hemisfério cerebral e se difundindo por todo o cérebro (Figura 3) (LORENZ; COATES;
KENT, 2011).



Figura 3 -

18

Desenho  esquematico  mostrando  a
propagacdo de uma crise convulsiva
originada em uma area focal para o cérebro
inteiro.

A: despolarizacdo de um neurnio. B: propagacdo da crise
através dos neurdnios. C: Propagagdo da crise para outras
areas corticais através da condugdo axonal. D: generalizagdo
da crise convulsiva.

Fonte: Adaptado de Lorenz, Coates e Kent (2011).
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4 ETIOLOGIA

A epilepsia primaria ou idiopatica ndo apresenta lesdes patoldgicas cerebrais nos
animais, sendo entdo sua causa desconhecida ou com algum fator genético predisponente. E
uma doenca que acomete cerca de 5% da populacdo canina, em comparacdo, na espécie felina
esse indice é mais baixo, afetando aproximadamente 0,5 a 2% da sua populacéo
(PANCOTTO, 2015). Em cées, € comprovado cientificamente que algumas ragas possuem
predisposicdo genética de epilepsia primaria devido a mutacfes genéticas especificas, sendo
elas: Beagle, Pastor Belga Tervuren, Boiadeiro de Berna, Border Collie, Dachshund, Springer
Spaniel Inglés, Spitz Finlandés, Pastor Alemé&o, Golden retriever, Lébrel Irlandés, Keeshond,
Labrador Retriever, Lagotto Romagnolo e Standard grande (LORENZ; COATES; KENT,
2011; JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). Outras racas ainda apresentam uma forte incidéncia
de crises epilépticas, porém ndo pode ser comprovada geneticamente a transmissao
hereditaria, sendo elas Boxer, Cocker Spaniel, Collie, Setter Irlandes, Schnauzer miniatura,
Sdo Bernardo, Husky Siberiano e Fox Terrier de pelo curto (LORENZ; COATES; KENT,
2011). Entretanto € possivel que cdes sem raca definida sejam acometidos pela doenca
(BING, 2014).

Os animais com epilepsia idiopatica tendem a apresentar as primeiras crises
epilépticas entre as idades de um a cinco anos, podendo ocorrer antes dos seis meses ou
depois dos dez anos de idade. Existem relatos de animais que apresentaram a primeira crise
com dois meses, e possuiam pais com epilepsia idiopatica geneticamente confirmada, porém é
incomum apresentarem as crises tdo cedo (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Quando o0s
animais apresentam a crise antes do primeiro ano de idade, essas crises tendem a ser mais
dificil de serem controladas (PRESADO, 2018).

Em cées, a epilepsia de origem idiopatica ou primaria acomete aproximadamente 25%
a 30% dos caes diagnosticados com epilepsia. Em um estudo realizado por Aiello et al.
(2012), no qual 66 casos da doenca foram relatados, 66,7% dos animais apresentavam a forma
primaria da doenca. Ainda nesse estudo, a manifestacdo generalizada tonico-clonica foi a que
predominou entre 0s animais, acometendo mais de 60% destes, resultados que s&o
semelhantes com os encontrados por Nelson e Couto (2015), nos quais afirmam que é a forma
de manifestacdo mais comum em cdes. Entretanto existem estudos que afirmam que a forma
mais comum das convulsbes em cdes diagnosticados com epilepsia priméaria sdo as
convulsdes focais com generalizacdo secundéria (LORENZ; COATES; KENT, 2011).
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Em felinos, nenhuma causa de origem genética foi estabelecida, portanto classifica-se
como epilepsia idiopatica (LIRA, 2018). Algumas ragas de felinos podem ter uma
predisposicdo para epilepsia idiopatica como o Shorthair Europeu (PAKOZDY; HALASZ;
KLANG, 2014). Essa raca foi representada em sua grande maioria com animais contendo a
afeccdo, porém ndo hé estudos suficientes para provar a predisposicdo genética, podendo
apenas ser um achado na espécie. Existe apenas um estudo realizado experimentalmente com
uma colénia familiar de felinos, no qual foi comprovada a presuncdo da existéncia da
epilepsia genética em gatos, chamada entdo de epilepsia espontanea familiar felina (EEFF).
Nesse estudo, foi comprovada a transmissdo da doenca de forma autossémica recessiva e €
afetado o lobo temporal, principalmente o lobo médio (KUWABARA et al., 2010).

Em felinos, o tipo de crise epiléptica que mais acomete a espécie sao as crises focais
complexas, com comprometimento orofacial, com ou sem generalizacdo secundéria, porém
caso apresentem uma crise tonico-clénica, ela pode manifestar-se de forma violenta, podendo
até ocorrer traumatismos nos animais (PAKOZDY; HALASZ; KLANG, 2014,
PELLEGRINO, 2018). Entre as manifestacdes clinicas mais comuns em gatos, podemos citar
salivacdo, espasmos faciais, tremores, pedalagem, midriase, miccdo e defecacdo, além da
perda de consciéncia durante a crise (PAKOZDY; HALASZ; KLANG, 2014). Os sinais
clinicos sdo especificos e muito mais frequentes nas crises focais ou de inicio focalizado em
felinos do que quando comparado a caninos (PAKOZDY et al., 2013a; PELLEGRINO,
2018). Uma cléssica crise convulsiva felina é aquela que a fase de icto dura de um a dois
minutos durante o repouso, com desorientacdo pds ictal durando até vinte minutos e sem
comprometimento interictal (PAKOZDY; HALASZ; KLANG, 2014).

A idade com que os felinos costumam apresentar a primeira crise é entre um e quatro
anos, podendo se estender até os sete anos de idade (PAKOZDY; HALASZ; KLANG, 2014,
LIRA, 2018). Usualmente, quando comparado aos cdes, 0s gatos tendem a ter a primeira crise
mais jovem e, quando comparados a felinos com epilepsia secundaria, a idade média € entre
3,5-4,6 anos na epilepsia primaria e na epilepsia estrutural € de 8,2-8,4 anos, sendo entdo a
epilepsia primaria ocorre mais precocemente que a secundaria (PAKOZDY; HALASZ,
KLANG, 2014).

As convulsdes possuem intervalos regulares podendo ser de semanas ou meses entre
as crises. Podem ocorrer diversas crises em apenas um dia, sendo necessario levar o animal
para atendimento e observacdo nesse caso. Com o envelhecimento do animal, as crises
epilépticas podem acontecer com mais frequéncia e maior gravidade caso ndo seja tratado
(BING, 2014; FERRONI et al., 2020). Além disso, quando ocorre uma convulsdo, novos
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neurdnios se somam ao foco convulsivo, podendo levar ao aumento da incidéncia de novas
convulsdes (AIELLO et al., 2017).

As crises epilépticas tendem a ocorrer no periodo noturno ou quando o animal esta em
repouso. No estudo realizado por Aiello et al. (2012), 79,2% das crises ocorreram a noite,
fendmeno também observado em diversos outros estudos. Segundo Tanaka et al., (1982) e
Steriade et al., (1993), ocorre um aumento da sincronizagdo neuronal cortical durante o sono,
podendo diminuir o limiar convulsivo e entdo, predispondo a crise epiléptica. Entretanto
algumas crises podem ser desencadeadas por estimulos visuais ou auditivos ou ainda devido a
situacdes de estresse (PINTO, 2016). Os estimulos ambientais podem influenciar o limiar de
excitabilidade do sistema nervoso, que € determinado pela genética e pela fisiologia de cada
animal. Quando esse limiar é mais baixo, a predisposicdo a desenvolver epilepsia se torna
maior (AIELLO et al., 2017).
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5 DIAGNOSTICO

O diagnostico da epilepsia idiopatica € basicamente um diagndstico presuntivo e sé
pode ser confirmado apds a exclusdo de todas as outras possiveis causas etiologicas de crises
epilépticas (PELLEGRINO, 2018). Primeiramente deve ser realizado o diagnostico de uma
crise epiléptica. 1sso é possivel quando o tutor consegue realizar uma filmagem do episddio
que o animal esta apresentando, pois raramente 0 medico veterinario ira presenciar a crise do
paciente durante a consulta, deixando apenas para o proprietario relatd-la. Muitos tutores
ainda tem dificuldade em descrever o episodio, portanto uma filmagem da crise é essencial
para uma melhor avaliacdo pelo médico veterinario. Por conseguinte, uma anamnese
detalhada é o primeiro passo para o diagnostico de uma convulsdo (PLATT, 2012). Uma
manifestacdo clinica de inicio repentino, com presenca de atividade motora involuntaria e
aumento do tonus muscular, com grau de consciéncia e comportamento alterados e
manifestacdes de sinais autondmicos como sialorréia, mic¢do e defecacdo sdo bastante
sugestivas de crises epilépticas (BING, 2014).

Outras informacBes como a idade da primeira crise, se ela é uma crise focal ou
generalizada, a identificacdo de pelo menos dois estagios da crise convulsiva, além da
presenca de atividades autossémicas como salivacdo, miccao ou defecacdo durante a crise sao
de importancia diagnostica para a epilepsia idiopatica (PAKOZDY; HALASZ; KLANG
2014). Idealmente, é necessario excluir primeiramente as crises epilépticas de causas
extracraniais, como as de causas metabdlicas, seguido da exclusdo de crises decorrentes de
lesBes intracraniais. Apos isso, € possivel presumir que as crises epilépticas sejam decorrentes
da epilepsia primaria (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Segundo Pellegrino (2018), em
felinos, é necessaria a ocorréncia de duas ou mais crises epilépticas ndo provocadas por
nenhum fator desencadeante, que ocorram com menos de 24 horas de diferenca, em felinos
com idade de seis meses a seis anos, que possuam um exame fisico e neurologico sem
alteracdes e sem alteracdes significativas em sangue ou urina para serem classificadas como

crises epilépticas idiopaticas.

5.1 Anamnese

A anamnese € um dos fatores mais importantes para o diagnostico de epilepsia
idiopatica, visto que raramente o exame neuroldogico do paciente estard anormal. Sédo
necessarias perguntas relacionadas histérico pregresso do animal, como protocolo vacinal, a

idade em que o animal apresentou a primeira crise, se 0 paciente ja apresentou alguma doenca
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prévia, frequéncia e duracdo das crises, entre outros para um diagndstico mais fidedigno.
Geralmente, os cies epiléticos apresentam episodios recorrentes de convulsdes (JERICO;
NETO; KOGIKA, 2015). Essa anamnese detalhada ira trazer informacbes nas quais sera
possivel descartar causas extracranianas ou intracranianas como causadoras das crises
epilépticas. Através do questionamento sobre duracdo e frequéncia das crises epilépticas, é

possivel direcionar o raciocinio diagndstico a respeito da causa (Tabela 1).

Tabela 1- Protocolo de anamnese de um paciente epiléptico

Historia clinica Inicio e progressao da Caracteristica da crise

crise

Habitos e comportamentos

Antecedentes proprios e
familiares
Afeccbes concomitantes

Sinais clinicos sistémicos

Idade quando ocorreu a
primeira crise

Frequéncia das crises

Cluster ou status epilepticus
Severidade das crises

Fator desencadeante
caso possua

Focal/generalizada

Estado de consciéncia

Sinais autondmicos

(miccéo, defecacdo,
salivacdo).
Sinais neurologicos interictais Sinais pré e pos-ictais

Tratamentos realizados

Duracédo das crises

Fonte: Adaptado de Presado (2018)

Devido a dificuldade de provas diagnoésticas da epilepsia idiopatica, foi proposto um
consenso, em 2015, pelo International Veterinary Epilepsy TaskForce (IVETF), para a
abordagem diagnostica padronizada da doenca. Os critérios para diagnostico sdo propostos

em trés niveis (Tabela 2), com o objetivo de realizar um diagndstico padronizado da doenca.

Tabela 2 - Classificacdo dos niveis de confianca para diagndstico de epilepsia idiopatica

Niveis de confianca Fatores

Nivel de confianca | Duas ou mais crises epiléticas ndo provocadas que ocorreram
num intervalo superior a 24h; idade de inicio das crises
epiléticas entre 0s seis meses e 0S seis anos; exame interictal
fisico e neurolégico normais e exames de sangue, bioquimicos e

urinalise sem alterac@es significativas.

Nivel de confianca Il Fatores enumerados no nivel anterior associados a analise de
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acidos biliares em jejum e pos-prandial normais, imagem
cerebral por ressondncia magnética e analise do liquido

cefalorraquidiano sem alteracdes.

Nivel de confianca IlI Parametros listados nos niveis anteriores e identificacdo de
anormalidades no eletroencefalograma caracteristicas de crises

convulsivas

Fonte: Adaptado de Pinto (2016)
Segundo Platt (2012), crises generalizadas sdo mais comuns em ocorrer em epilepsia

idiopatica, enquanto crises focais podem estar ligadas a epilepsia secundaria, portanto €
necessaria a identificacdo dos padrdes das crises para um melhor diagndstico diferencial. Nas
afeccbes de origem extracranianas ou epilepsia sintomatica, os animais geralmente
apresentam comportamento anormal entre convulsdes (PLATT, 2012). Em cdes que
manifestam convuls6es logo apo6s alimentacdo pode-se questionar como causa base para as
crises epilépticas disfuncbes hepaticas. Ja convulsdes associadas a situacdes de jejum, de
exercicio e de estresse podem ocorrer por causa de hipoglicemia. Além disso, sabe-se que 0
estresse pode desencadear convulsdes em alguns cdes com epilepsia idiopatica ou provavel
sintomatica (PLATT, 2012; BING, 2014).

Animais com crises epilépticas e com atraso no protocolo vacinal podem estar
apresentando as crises devido a encefalites virais, como cinomose no caso de cdes e
FIV/FeLV no caso de gatos, por exemplo. Animais jovens com até 1 ano de idade podem
apresentar convulsdes de origem inflamatoria, intoxicacdes, anomalias de desenvolvimento,
nutricional, entre outros (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). J4 animais mais velhos e que
apresentaram a crise convulsiva com idade mais avangada, pode estar se tratando de uma
neoplasia intracraniana, doencas vasculares, degenerativas ou metabdlicas (JERICO; NETO;
KOGIKA, 2015).

Para avaliar se a crise convulsiva é resultante de intoxicacdo, é necessario averiguar o
uso de pesticidas recentes no ambiente, ou algum produto toxico, aléem de diversas plantas e
alimentos, que o animal pode ter tido acesso recentemente (BING, 2014).

Outro aspecto importante da anamnese € se 0 paciente que esta apresentando as crises
epilépticas possui algum historico familiar de diagnostico de epilepsia idiopatica ou que ja
apresentou alguma crise prévia, levando ao possivel fator genético da epilepsia idiopatica e
trazendo acurécia para o diagnostico do paciente (LORENZ; COATES; KENT, 2011).
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5.2 Diagnosticos diferenciais

Existem diversas causas que geram crises epilépticas tanto em cdes quanto em gatos.
Uma anamnese detalhada auxilia a excluir alguns dos possiveis diagnosticos diferenciais. Para
auxiliar nessa diferenciacdo, a utilizacdo do acrémio DAMNIT-V auxilia no descarte de
possiveis patologias desencadeadoras de crises epilépticas (Figura 4) (RUSBRIDGE, 2005;
PLATT; OLBY, 2014).

Figura4d—  Grafico mostrando o sistema DAMNIT-V para

diagnosticos diferenciais de crises epilépticas.

A Inflamatério

. Degenerativo
Neoplasico

Metabolico
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Fonte: Adaptado de Platt e Olby (2014)

Alguns quadros podem ser confundidos com crises epilépticas, como a sindrome
vestibular aguda, principalmente em felinos, nas quais suas manifestacGes clinicas se
assemelham a uma crise devido a descoordenacdo (ataxia) do animal. Na crise vestibular, a
consciéncia do animal ndo é afetada. A sincope também pode ser facilmente confundida com
um episodio convulsivo. Ela pode ser diferenciada, pois apds uma sincope, o animal recupera
a consciéncia rapidamente, e ndo apresenta nenhuma manifestacdo anormal de
comportamento como ocorreria durante o periodo pés-ictal de uma crise convulsiva. Em
ambos 0s quadros, 0 paciente ndo apresenta atividade motora, como numa crise tonico-
clénica. E de extrema importancia realizar uma ausculta cardiopulmonar minuciosa nos
pacientes com suspeita de sincope, para que, caso seja identificado alguma alteragdo, sejam
realizados exames especificos e entdo excluir ou identificar o diagnéstico das possiveis crises
(BING, 2014).
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Os felinos tendem a ter crises paroxisticas e que podem se assemelhar as crises
epilépticas. O diagndstico diferencial se da por uma ampla gama de sinais clinicos como
mudangas comportamentais, transtornos obsessivos-compulsivos, transtornos de movimento,
narcolepsia/cataplexia, disturbios do sono, sindrome de tremor, sincope, disturbios
vestibulares ou neuromusculares, entre outros (PAKOZDY; HALASZ; KLANG, 2014).

Nos felinos, as possiveis causas de convulsdes podem estar relacionadas a diversos
fatores. S8o elas causas vasculares, como causas hipertensivas, enfermidades
tromboembdlicas, ou coagulopatias. Na categoria de transtornos inflamatérios, é ressaltada a
encefalite limbica associada a anticorpos contra canais de potassio dependentes de voltagem,
meningoencefalites de origem desconhecida, raiva, encefalite viral causada pelo virus da
imunodeficiéncia felina, virus da peritonite infecciosa felina, criptococose e toxoplasmose.
Eventos como traumas cranioencefalicos também predispdem a crises epilépticas em felinos.
Anomalias congénitas incluem hidrocefalia, lisencefalia e cistos aracnoideos. Em felinos, as
neoplasias mais comuns sdo linfossarcomas e meningiomas, também podendo ocorrer
gliomas, neoplasias hipofisarias e metastaticas. Doencas de armazenamento e necrose
hipocampal felina fazem parte do grupo de doencas degenerativas resultando em convulsbes
na espécie. Alteragdes metabdlicas e nutricionais sdo citadas, como hipertireoidismo, sendo
necessario realizar exames de hormonios da tireoide para exclusdo do diagndstico diferencial,
além de encefalopatia hepatica, hipocalcemia, desequilibrio hidroeletrolitico e deficiéncia de
tiamina. Eventos de intoxicacdo por organofosforados, piretrdides e etilenoglicerol também
podem gerar crises epilépticas em felinos (PELLEGRINO, 2018).

A idade é um importante fator para possiveis diagnosticos diferenciais, visto que
algumas doencas que causam crises epilépticas sdo predominantes em algumas faixas etarias
(Quadro 1). Em cdes mais jovens, podem ser incluidas em diagnosticos diferenciais as
doencas de origem infecciosa ou inflamatdria, como mengingoencefalites e cinomose, além
de intoxicagdes. Em cdes com até seis meses de idade apresentando crises epilépticas, pode
ser avaliada a possibilidade de problemas congénitos como hidrocefalia ou encefalopatia
hepética (BING, 2014). Cées com idade entre seis meses e seis anos e com frequéncia nas
crises, apresentando duas ou mais crises recorrentes, é provavel que o diagnéstico seja de
epilepsia idiopatica (ENGEL, 2006; RISIO et al., 2015). C&es com mais de seis anos
apresentando crises epilépticas sdo frequentemente acometidos por doengas neoplasicas do
sistema nervoso central (PLATT, 2012). Por mais que a idade do animal direcione o
diagnostico da epilepsia, € necessario avaliar todos os sinais clinicos, bem como realizar uma

anamnese completa e exames indispensaveis, como hemograma, exames bioguimicos,
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urindlise, analise de liquido cefalorraquidiano e principalmente exames de imagem como
forma de descartar as possiveis causas das crises epilépticas. E imprescindivel a realizacio de
um bom exame clinico a fim de identificar possiveis massas neoplasicas que levem a suspeita

de uma metastase cerebral nesses animais (BING, 2014).

Quadro 1 — Principais diagndsticos diferenciais de crises epilépticas em cdes e

gatos de acordo com a idade do animal.

Causas Abaixo de um De um a seis Acima de seis
ano de idade anos de idade anos

Degenerativa Doencas de Degeneracéo
armazenamento; neuronal
Deficiéncias multissistémica;
enzimaticas. Necrose

hipocampal.

Anomalias Sindrome Chiari- Hidrocefalia.
like; Hidrocefalia;

Lisencefalia;
Cistos
aracnoideos;
Outras
malformacdes.

Metabdlicas Enfalopatia Encefalopatia Encefalopatia
hepética (shunt hepética; Doenca | Hepatica (Doenga
porto-sistémico); | renal adquirida; hepatica
Doenga renal Hipoglicemia adquirida);
congeénita; enddcrina Doenca renal
Hipoglicemia; (insulinoma); adquirida
Hipoxemia. Desordens (uremia);

eletroliticas; Hipertireodismo;
Hiperlipidemia. Hipocalcemia;
Hipoxemia.

Nutricional Deficiéncia de
tiamina.

Infeccioso Causas Causas
bacterianas; bacterianas;

Cinomose; Cinomose;

PIF; FIV/FelLV, PIF; FIV/FeLV,
Raiva; Raiva;
Criptococose; Criptococose;
Toxoplasmose; Toxoplasmose;
Leishmaniose; Leishmaniose;
Neosporose. Neosporose.

Idiopatica Epilepsia

idiopatica.
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Neoplasica Ngop]qsias
primarias e
metastaticas.

Toxica Intoxicagdo por Intoxicacao por

plantas; plantas;

Organofosforados | Organofosforados

e Carbamatos. e Carbamatos;
Piretréides;
Etilenoglicerol.

Traumatica Trauma cranio- Trauma cranio- Trauma cranio-

encefalico. encefalico. encefalico.

Inflamatdria Meningoencefalite | Meningoencefalite

granulomatosa; granulomatosa;
Meningoencefalite | Meningoencefalite
necrosante; necrosante;
Meningoencefalite | Meningoencefalite
eosinofilica; eosinofilica;
Meningoencefalite | Meningoencefalite
de causa de causa
desconhecida. desconhecida.

Vascular Acidente vascular
cerebral; Acidente
vascular
hemorréagico.

Fonte: Adaptado de Lorenz; Kent; Coates, 2011; Jericd; Neto; Kogika, 2015.

5.3 Exame neurolégico

O exame neuroldgico correto e completo ajuda a localizar possiveis alteracdes em
cortex cerebral, tronco encefalico ou cerebelo, podendo auxiliar na identificacdo da causa das
crises epilépticas e identificar os possiveis diagnosticos diferenciais. Um paciente com
epilepsia idiopatica ou priméaria ter4 seu exame neurolégico normal durante o periodo
interictal, sem alteracBGes, portanto realizacdo do exame € de extrema importancia para
descartar a epilepsia estrutural. Porém, em casos em que a convulsdo é causada por uma
desordem metabdlica, o exame neuroldgico podera se apresentar normal (PLATT, 2012).

Um paciente que estiver na fase de pos-icto e for submetido ao exame neurolégico
durante esta fase podera apresentar alteracdes ou anormalidades devido a prépria atividade
convulsiva e a depressdo da atividade do prosencéfalo, portanto € indicado que se repita esse
exame ap0Os aproximadamente vinte e quatro horas apo6s a Ultima crise ou entdo quando o
animal retornar ao seu comportamento normal (MARTINEZ, 2017). Pacientes que estiverem
submetidos a farmacos anticonvulsivantes também poderdo apresentar déficits neuroldgicos

durante 0 exame, portanto é necessario aguardar o término do efeito dos medicamentos para
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realizar um novo exame. E importante ressaltar que esses déficits provenientes do periodo pos
ictal ou do efeito de farmacos anticonvulsivantes sdo déficits passageiros, enquanto a
anormalidade de um exame neuroldgico de um paciente com uma lesdo estrutural do sistema
nervoso central ird ser permanente até a realizacéo do tratamento (PRESADO, 2018).

O exame neurolégico podera revelar assimetria cerebral, sendo entdo indicativo de
uma alteracdo intracraniana afetando um hemisfério, que pode ser um tumor ou um AVC, por
exemplo. No entanto, neoplasias iniciais tendem a ter apenas a convulsdo como sinal clinico,
podendo o exame neuroldgico se apresentar dentro da normalidade (BING, 2014). Devido a
1SS0, ndo podem ser descartadas les6es estruturais como causadoras da crise convulsiva, sendo
necessario submeter o paciente a um exame de imagem (MARTINEZ, 2017). Animais que
apresentam les6es multifocais no exame neuroldgico podem apresentar lesdo estrutural ou
processo inflamatdrio no sistema nervoso central (PLATT, 2012).

Alguns pacientes podem apresentar déficits neuroldgicos secundérios apds
apresentarem crises epilépticas severas ou de longa duracdo, como no status epilepticus,
devido a hipdxia ou excitotoxicidade neuronal, tendo como manifestacdes clinicas a alteracdo

de estado mental e de marcha devido ao edema cerebral (PLATT, 2012).

5.4 Exames complementares

Os exames complementares sdo necessarios para a identificacdo e exclusdo de
possiveis doencas suspeitas que causem crises epilépticas. Hemogramas e exames
bioquimicos, bem como a urinalise auxiliam no descarte de possiveis doencas sistémicas que

estejam acometendo o paciente e desencadeando secundariamente o ataque epiléptico.

5.4.1 Andlises Sanguineas

O hemograma completo € um exame necessario para descartar a suspeita de alguma
possivel desordem inflamatdria ou infecciosa que predisponha a crise convulsiva. Ja 0 exame
de andlises bioquimicas auxilia na identificacdo de afec¢Ges metabdlicas, compreendendo a
analise sérica de enzimas hepaticas, renais, colesterol, célcio, além de eletrélitos como sodio,
potassio e cloro. A andlise de &cidos biliares pré e pos prandiais, além da dosagem de amoénia,
pode diagnosticar encefalopatia hepatica, afeccdo comum que acomete tanto cdes quanto
gatos e tem como sinal clinico as crises epilépticas (PRESADO, 2018). A analise da glicemia
e da frutosamina pode identificar distarbios glicémicos como diabetes ou insulinoma, que
podem resultar casos de hipoglicemia, desencadeando uma crise convulsiva. Se houver

suspeita de hipertireoidismo, a concentracdo de hormonios tireoideos deve ser solicitada,
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principalmente em felinos com idade avangada. As provas de analise de hormonios da tireoide
também s@o recomendadas, pois, se o animal for tratado com farmacos anticonvulsivantes,
esses podem sofrer interagdes com os hormonios tireoideos (PELLEGRINO, 2018). A anélise
toxicoldgica, que inclui a atividade da colinesterase sanguinea, € importante para descartar
casos de intoxicagcdo por organofosforados ou carbamatos (NELSON; COUTO, 2015). A
andlise de creatina quinase (CK) pode ser solicitada quando se suspeita de distlrbios
degenerativos musculares, porém ela pode estar aumentada pelo simples fato de o animal ter
convulsionado (PINTO, 2016).

5.4.2 Sorologia e PCR

Diversas doencas infecciosas tem a capacidade de causar crises epilépticas se 0 agente
estiver afetando o cérebro do animal (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Podemos citar a
cinomose, toxoplasmose, neosporose, virus da imunodeficiéncia felina, virus da leucemia
felina, virus da peritonite infecciosa felina, raiva, entre outros, como exemplos de doencas
infecciosas que podem acometer o sistema nervoso dos cées e gatos, principalmente jovens, e
tem como sinal clinico as crises epilépticas. As crises epilépticas desencadeadas por agentes
infecciosos podem ser o Unico sinal clinico da doenca ou também pode surgir ap6s longos
periodos ap6s a doenca clinica ter sido tratada (LORENZ; COATES; KENT, 2011). A
cinomose tem se mostrado a doenca infecciosa mais comum causadora de crises epilépticas
em cdes e a peritonite infecciosa felina em felinos (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

Nesses casos de suspeita, a sorologia e PCR para essas doencas sdo de extrema
importancia, visto que é necessario descarta-las para chegar ao diagndstico de epilepsia
primaria nos pacientes. O histérico vacinal e idade do animal auxiliam a chegar a suspeita de
infeccdo do sistema nervoso central por essas doencas infecto-contagiosas. A sorologia pode
ser realizada através de coleta de sangue ou de liquido cefalorraquidiano do paciente sedado
(JERICO; NETO; KOGIKA, 2015).

5.4.3 Urinalise e Exame Qualitativo de Urina

O exame de urina pode permitir a analise de algumas causas para uma convulsdo,
como insuficiéncia ou falha renal, cristais de oxalato de calcio (associados a intoxicagdo por
etilenoglicol) ou cristais de biurato de aménia (associados a disfuncéo hepatica) (PRESADO,
2018).

As informacGes obtidas nas analises sanguineas e urinalise tem ainda a vantagem de

fornecer informacao relevante caso seja necessario anestesiar o animal para realizar exames
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de imagem como ressonancia magnética, tomografia e coleta de liquido cefalorraquidiano
(RISIO et al., 2015).

5.5 Exames de imagem

Os exames de imagem compdem uma série de exames que devem ser realizados a fim
de descartar possiveis afeccbes desencadeadoras das convulsdes nos animais. Podem ser
observadas lesdes intracranianas que enquadram as crises epilépticas em epilepsia secundaria
ou estrutural (PRESADO, 2018).

5.5.1 Radiografia e Ultrassonografia

A radiografia de torax e ultrassonografia abdominal é recomendada para cées e gatos,
principalmente com mais de cinco anos de idade, para a avaliacdo de tumores metastaticos em
6rgdos como pulmdo, figado, rim e bago. Esses tumores podem ser visualizados atraves
desses exames, sendo indicativo de uma possivel neoplasia cerebral como causa das crises
epilépticas. Também € possivel observar se o paciente possui alguma alteracdo
cardiopulmonar (BING, 2014).

A ultrassonografia também pode ser utilizada para avaliar estruturas intracranianas em
animais com fontanelas persistentes, podendo ser Gtil para avaliar cdes com hidrocefalia
(BING, 2014).

5.5.2 Tomografia computadorizada e Ressonancia magnética

Os exames de tomografia computadorizada (TC) e ressonancia magnética (RM) sdo
exames de imagem de eleicdo para avaliacdo de lesdes intracranianas (PINTO, 2016). Muitos
dos diagnosticos diferenciais associados a epilepsia estrutural, em particular grandes
malformacdes e causas neoplasicas, sdo relativamente simples de identificar através desses
exames. Um animal com epilepsia idiopatica ndo tera alteracbes em ambos os exames, mas
eles sdo necessarios para descartar possiveis lesdes cerebrais que estejam causando as crises
epilépticas. A TC pode detectar com precisdo hemorragia, infartos, malformac@es grosseiras,
patologias do sistema ventricular e lesdes com calcificacdo subjacente, porém o exame possui
baixa sensibilidade devido a baixa resolucdo na fossa temporal (PINTO, 2016). Pode-se
realizar 0 exame contrastado para uma melhor visualizacdo de possiveis lesbes e massas
cerebrais (PLATT; OLBY, 2014) (Figura 5). As orientacOes da International League Against
Epilepsy (ILAE) para os estudos de neuroimagem sugerem que a TC pode ser a imagem de

diagnostico de escolha para pacientes com epilepsia apenas se a RM néo estiver disponivel.
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Entre a TC e a RM, este ultimo é o exame de neuroimagem mais indicado para a
avaliacdo de lesdo cerebral, pois fornece excelentes imagens de tecidos moles e possui alta
sensibilidade na deteccdo de diversas doencas (Figura 6) (PINTO, 2016). E possivel detectar
alteracbes na RM no periodo de pos-icto, geralmente sinais hipotensos em T1 e
hiperintensidade em T2 e FLAIR, no cértex temporal e no lobo piriforme, porém essas
alteragcfes ndo sdo a causa das crises e sim um consequéncia de crises recorrentes,
provavelmente devido a um edema citotoxico cerebral, proliferacdo vascular, perda neuronal,
astrogliose reativa e ocasionalmente necrose (BERENDT et al., 2015; JERICO; NETO;
KOGIKA, 2015).

Os gatos possuem elevada incidéncia de epilepsia sintomética, sendo 0 mais comum
tumores cerebrais como meningiomas, portanto é recomendado que sejam realizados os
exames de neuroimagem para 0s pacientes que apresentam desordens neuroldgicas e crises
epilépticas, principalmente ap6s os cinco anos de idade. (PINTO, 2016).

A IVETF recomenda entdo a realizagdo de RM cerebral através de um protocolo de
especifico para a epilepsia veterinaria apds a exclusdao de convuls@es reativas em cdes com:
idade de inicio de crises epilépticas entre os 6 meses e 6 anos de idade; alteracdes
neuroldgicas interictais consistentes com neurolocalizagdo intracraniana; status epileticus ou
convulsdo agrupada (cluster); um diagnéstico anterior presuntivo de epilepsia idiopatica e
resisténcia aos medicamentos com um unico farmaco antiepiléptico na dose toleravel mais
elevada (RISIO et al., 2015; PINTO, 2016)

Devido aos exames apresentarem um custo elevado, necessidade de anestesia geral do
paciente e pouco resultado diagnéstico em alguns casos como desvantagens, alguns autores
ndo recomendam a realizagcdo do exame antes dos seis anos de idade ou em pacientes que néo
apresentem déficit neuroldgico identificado no exame neuroldgico devido a probabilidade da
RM ndo conseguir identificar anomalias estruturais. Porém, essa probabilidade é
relativamente elevada quando os cdes tém a partir de cinco anos de idade, ou apresentam
anormalidades durante o exame neuroldgico (LORENZ; COATES; KENT, 2011).



Figura5 — Imagem de tomografia computadorizada

contrastada com a identificacdo de massa

no lobo temporal direito de um gato.

v ¢

Meningioma (seta azul), espessamento do cranio
sobreadjacente a massa (setas pretas), cérebro foi
empurrado para longe do crénio e existe acimulo
de liquido cefalorraquidiano devido & massa se
localizar no espago subaracnodide (setas brancas).
Fonte: Adaptado de Platt e Olby (2014)

Figura 6- Imagem de ressonancia magnética
contrastada do cérebro de um céo.

Massa no cortex cerebral esquerdo,

identificado como um meningioma (seta

preta). Fonte: Adaptado de Skerritt (2018)

33



34

5.6 Analise de Liquido Cefalorraquidiano

A anélise de liquido cefalorraquidiano (LCR) é recomendada para todos os animais
que apresentam deficits neurologicos multifocais e se suspeita de infec¢bes ou inflamacdes do
sistema nervoso central (LORENZ; COATES; KENT, 2011; BING 2014; MARTINEZ,
2017). O paciente com epilepsia idiopatica ndo deve apresentar altera¢cdes no LCR, sendo sua
andlise apenas como forma de exclusdo de causas de crises epilépticas (PRESADO, 2018).

A alteracdo dos valores de referéncia do LCR como contagem celular total, analise
citoldgica e morfoldgica, e a concentracdo proteica sdo indicadores relativamente sensiveis,
mas raramente sdo especificas para certas etiologias (PINTO, 2016). A contagem de
leucocitos no LCR pode ser classificada quanto ao seu numero e ainda quanto o tipo
predominante encontrada, como mononuclear, neutrofilico, eosinofilico e misto. Em animais
no periodo pos-ictal (até doze horas apds a crise convulsiva), é possivel encontrar uma
pleocitose no LCR, além de um leve aumento na concentracao de proteinas (GONCALVES et
al., 2010; PINTO, 2016). Essas alteracBes tendem a desaparecer apds duas semanas
(PELLEGRINO, 2018).

Através de coleta do LCR, podem ser realizadas provas soroldgicas a fim de avaliar
infeccbes do sistema nervoso central, além de culturas fungicas e bacterianas, que também
podem resultar em epilepsia sintoméatica. Em felinos, as provas sorolégicas através do LCR
permitem descartar doengas infecciosas como leucemia felina (FeLV), imunodeficiéncia
felina (FIV) e peritonite infecciosa felina (PIF) (PANCOTTO, 2015; LIRA, 2018). O titulo de
anticorpos no soro contra o coronavirus felino tem fraco valor diagndéstico, enquanto que um
titulo positivo de anticorpos contra este mesmo virus no LCR ¢é altamente sugestivo de PIF
(RUSBRIDGE, 2005).

5.7 Eletroencefalograma

A eletroencefalografia ou eletroencefalograma é o estudo no qual realiza o registro
gréfico da atividade elétrica espontanea gerada no encéfalo, predominantemente por
neurdnios localizados no cortex cerebral. E realizado através da colocacdo de eletrodos na
cabeca do paciente para captar a atividade elétrica gerada (PINTO, 2016). Séo utilizados pelo
menos cinco eletrodos e até doze eletrodos localizados em posices especificas e de
referéncia, além do eletrodo base, sendo localizado em uma posi¢do neutra (Figura 7)
(PLATT; OLBY, 2014). E um exame com aproximadamente 92% de sensibilidade e 96% de
especificidade, se mostrando essencial para a identificacdo de uma crise convulsiva e

aumentando a confiabilidade diagnostica da epilepsia idiopatica (PINTO, 2016). Atravées do
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eletroencefalograma é possivel diferenciar distirbios de movimento, avaliar a resposta
farmacoldgica de pacientes tratados com farmacos anticonvulsivantes, identificar uma
convulsdo focal e ainda identificar o foco da convulsdo (LORENZ, KENTZ, COATES; 2011,
PINTO, 2016). O exame permite determinar um status epilepticus e encontrar alteracfes
interictais, sendo possivel identificar crises subclinicas (PLATT; OLBY, 2014). Para a
realizacdo do exame € necessaria uma sedacao leve ou tranquilizacdo do paciente. A escolha
dos farmacos precisa ser bem avaliada para induzirem uma minima alteracdo no resultado do
EEG. O exame pode ser realizado tanto em felinos quanto em caninos, porém em gatos
existem menos dados registrados da utilizagio do exame (MARTINEZ, 2017).

A interpretacdo do EEG pode ocorrer tanto digitalmente, através de softwares que
identificam as atividades elétricas ou entdo através da observacdo visual por um técnico,
permitindo identificar ritmos normais e patoldgicos (PINTO, 2016). Para a interpretacdo do
exame, sdo necessarias algumas informacGes sobre o paciente, como a idade e o estado de
vigilia no qual o paciente se encontra, permitindo entdo a distincdo da atividade normal e
anormal das ondas retratadas no EEG. A identificacdo se da através de uma classificacdo de
ondas, frequéncias e amplitudes retratadas no EEG e permitem a identificacdo da atividade
convulsiva (Figura 8) (PINTO, 2016; PLATT; OLBY, 2014).

Figura 7 — Desenho esquematico da abdbada
craniana de um cdo mostrando a
posicdo dos eletrodos para
realizacdo de eletroencefalograma
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Fonte: Adaptado de Platt e Olby (2014)



Figura 8 — Imagem de um eletroencefalograma de um céo

apresentando status epilepticus.
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O tracado apresenta atividade convulsiva através de picos de formas de
onda polifasica (circulo roxo), picos (circulo azul), ondas agudas
(circulo vermelho). nicos e ondas (circulo verde).

Fonte: Adaptado de Platt e Olby (2014)
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6 TRATAMENTO

O tratamento da epilepsia idiopatica € baseado na utilizacdo de farmacos
anticonvulsivantes. Um paciente que apresenta apenas uma crise epiléptica isolada deve
realizar os exames citados no capitulo acima a fim de diagnosticar a causa base da crise.
Também € indicado para esses pacientes que sejam observadas a ocorréncia de novas crises
antes de iniciar o tratamento com medicamentos anticonvulsivantes (BING, 2014). A
frequéncia com que as crises epilépticas ocorrem é um fator definitivo para o inicio do
tratamento com esses farmacos. Existem muitas divergéncias entre autores em relacao a essa
frequéncia, como por exemplo, Platt (2012) defende que deve ser tratado um paciente que
apresente uma crise isolada a cada més, ja Lorenz, Coates, Kent (2011) indica que o
tratamento seja realizado em pacientes que apresentem pelo menos uma crise a cada seis
semanas. Em felinos, Pakozdy, Halasz, Klang (2014) citam que a ocorréncia de crises em um
curto periodo ja é o suficiente para o inicio do tratamento. Apesar das divergéncias, é
importante realizar o controle das crises epilépticas a fim de evitar um status epilepticus e
todas as consequéncias de uma crise epiléptica prolongada. Pacientes que ja apresentam crises
superiores ha cinco minutos, crises em cluster, crises severas e agressivas e pacientes com
epilepsia estrutural comprovada devem realizar o uso das medicagOes anticonvulsivantes
(BING, 2014). Cées de grande porte também devem ser tratados, pois possuem tendéncia a
desenvolver status epilepticus e o controle das crises tende a ser mais reservado. (LORENZ;
COATES; KENT, 2011; BING, 2014). A decisao do tratamento da epilepsia idiopatica deve
ser avaliada caso a caso, sendo necessario avaliar frequéncia, duracdo e severidade das crises,
sinais no icto e po6s icto, risco do tratamento, comprometimento do proprietario,
monitoramento sérico dos farmacos, além de dificuldades individuais, como administracdo de
medicamentos por via oral, principalmente no caso de felinos (TEIXEIRA, 2014,
PAKOZDY; HALASZ; KLANG 2014).

O maior objetivo do tratamento para epilepsia idiopatica € diminuir a frequéncia e
severidade das crises. Alguns autores como Aiello et al. (2017), e Gomes e Silva (2020) citam
gue é considerado um tratamento satisfatério nos casos em que as crises sdo diminuidas em
50% da sua frequéncia, considerando que apenas 10 a 15% dos cdes com epilepsia idiopatica
deixam de ter crises epilépticas.

A utilizacdo da monoterapia para o controle das crises epilépticas é preferencial, visto
que diminui o custo do tratamento, diminui as possibilidades de interacbes farmacoldgicas,

facilita a administracdo do medicamento pelo tutor e reduz a frequéncia de efeitos colaterais
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(FERRONI et al., 2020). Entretanto, 20 a 50% dos animais precisardo de terapia multipla
(NELSON; COUTO, 2015).

O tratamento com farmacos antiepilépticos pode ser necessario para o resto da vida,
visto que a remissdo das crises é alcancada apenas em aproximadamente um ter¢o dos
pacientes epilépticos e continuardo apresentando crises, mesmo sendo realizada a terapia
correta com os farmacos antiepilépticos (AIELLO et al., 2017). A reducdo das medicacdes
pode ser considerada nos casos em que nao ocorra status epilepticus por um periodo entre seis
meses e dois anos. O tratamento deve ser reduzido gradativamente e sua descontinuidade
abrupta € contraindicada, podendo acarretar em crises mais severas (PAKOZDY; HALASZ,
KLANG 2014). O acompanhamento peridédico do paciente epiléptico é necessario, pois
diversos farmacos possuem efeitos colaterais graves, como hepatotoxicidade, sendo
necessario intervir no tratamento quando os efeitos colaterais sédo severos (AIELLO et al.,
2017).

A falha no controle das crises pode ocorrer por diversos motivos, entre eles o nao
comprometimento do proprietario, a descontinuidade do tratamento ou diminuicdo da dose
por conta propria do proprietario, a progressdo da doenca nos casos em que a crise é devido a
uma doenca estrutural e devido a crises refratarias (BING, 2014). Além disso, ndo é
observado um efeito dos medicamentos por pelo menos quatro semanas, portanto € necessario
ter paciéncia (TEIXEIRA, 2014). Em diversos casos, é necessario encontrar uma dosagem
ideal que forneca o melhor controle possivel da crise convulsiva, ou entdo a adi¢do de mais de
uma droga anticonvulsivante. E necessario encontrar a melhor combinagio e o melhor
tratamento para cada paciente, portanto o tempo é um fator imprescindivel para o controle
satisfatorio das crises (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

6.1 Tratamento da crise convulsiva aguda

A crise convulsiva aguda é considerada uma emergéncia, principalmente se o paciente
se encontra em status epilepticus ou apresenta crises em cluster. Durante uma convulséo, o
sistema nervoso simpatico € estimulado através da liberacdo de catecolaminas, gerando um
quadro sistémico no qual ocorre o aumento da frequéncia cardiaca, da pressdo arterial e da
atividade muscular. Como consequéncia, ocorre hipertermia, hipoxia, arritmias, dificuldades
respiratorias, acidose metabolica, desequilibrios eletroliticos, aumento da pressao
intracraniana, aumento do consumo de oxigénio cerebral e edema neurotdxico, podendo gerar
danos cerebrais irreversiveis ao paciente e levar a morte (BING, 2014; JERICO; NETO;
KOGIKA, 2015; PRESADO, 2018).
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Existem alguns relatos na literatura a respeito das causas do status epilepticus, sendo
elas os traumas, interrupcao repentina ou reducdo da dosagem de uma droga anticonvulsivante
de manutencdo ou ainda quando ha alteracbes dos seus niveis séricos devidos a interacGes
medicamentosas (BING, 2014). J& os pacientes que apresentam crises agrupadas ou em
cluster também devem ser tratados e manejados da mesma forma que um paciente em status
epilepticus, até porque esses pacientes tem tendéncia a apresentar crises epilépticas com
duracdo maior que cinco minutos (BING, 2014). A estabilizacdo do paciente, bem como o
cessamento da crise convulsiva é de extrema importancia (BING, 2014).

E necessario fornecer tratamento de suporte ao animal de acordo com os parametros
monitorados, além da fluidoterapia e oxigenioterapia. Para o edema cerebral, pode ser
administrado manitol a 20% (1-2g/kg) por 15 minutos (NELSON; COUTO, 2015;
MARTINEZ, 2017). Se o paciente apresentar hipoglicemia, é necessario administrar dextrose
a 50 % (1-2 mL/ kg) diluida 1:1 em solucdo salina, pela via intravenosa, durante cinco a dez
minutos (BING, 2014). A administracdo pode ser por via oral, porém deve ser evitada, pois
pacientes apds crises epilépticas podem apresentar dificuldade de degluticio (MARTINEZ,
2017; PRESADO, 2018).

Durante a crise epiléptica, muitos pacientes apresentam hipertermia devido as crises
recorrentes ou continuas (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). Quando a temperatura
ultrapassa 0s 40°C, é necessario manejar a temperatura com a utilizacdo de bolsas de gelo,
alcool 70° ou ventiladores, com a finalidade de abaixar a temperatura do paciente até
aproximadamente 38,9°C (BING, 2014). Uma hipertermia prolongada pode gerar edema
cerebral e inchaco neuronal (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015).

Caso se confirme hipocalcemia, inicia-se a administracdo de forma lenta de gluconato
de célcio a 10% (0,5-1,5 ml/ kg) intravenoso. E importante monitorar os batimentos cardiacos
até o final da sua administracdo (PLATT, 2012).

E importante realizar hemogasometria para avaliar se o paciente apresenta acidose
respiratoria e metabdlica. Caso se confirme, o paciente deve receber oxigenioterapia e
fluidoterapia (PLATT, 2012).

O tratamento inicial do status epilepticus € realizado com benzodiazepinicos,
principalmente o diazepam, por via intrarretal ou intravenosa no caso de um acesso venoso
viavel. S&o farmacos de répida acdo, portanto sdo os principais farmacos utilizados para o
controle das crises agudas, porém apresentam curta duracdo, aproximadamente quinze a trinta
minutos, portanto, ap6s 0 cessamento da crise, é necessaria a administragdo de um farmaco

antiepiléptico de longa acdo que realize o controle das crises (PLATT, 2012; BING, 2014;
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FERRONI et al.,, 2020). A dosagem dos benzodiazepinicos para o controle do status
epilepticus € variada, sendo indicada na literatura a dosagem de 0,5- 1 mg/kg intravenoso,
porém a dose maxima encontrada para a especie canina ¢ de 20mg para controle das crises
(BING, 2014; PRESADO 2018; FERRONI et al, 2020). Caso a dose administrada nao seja
suficiente para controlar a crise, é possivel repetir a administracdo do farmaco dentro de
quinze minutos. Na administracdo intrarretal, a dosagem aconselhada é de 0,5-2mg/kg,
podendo ser feito até trés bolus em 24 horas (BING, 2014; PRESADO, 2018). Como efeito
adverso, esses farmacos apresentam sedacdo e polifagia. (TEIXEIRA, 2014; PRESADO,
2018). Ainda pode ser utilizado o midazolam, outro representante do grupo dos
benzodiazepinicos, para o controle das crises epilépticas. A dosagem indicada é de 0,066-
0,22mg/kg via intravenoso, intramuscular ou intranasal (LORENZ; COATES; KENT, 2011).
O midazolam possui meia-vida mais curta em relacdo ao diazepam, sendo necessaria maior
frequéncia de administracdo. Porém ele apresenta um menor efeito depressor do sistema
nervoso central quando comparado ao diazepam (PRESADO, 2018).

Para pacientes refratarios ao controle das crises, pode ser realizada a infusdo continua
de diazepam na dose de 0,5 a 2 mg/kg/h, diluida em solucdo salina 0,9%, a fim de que nédo
ocorra novas crises em até 12 horas e de midazolam na dose de 0,5-1mg/kg/h em infusdo
continua (BING, 2014; PRESADO, 2018). Apbs esse periodo, € necessario realizar a
diminuicdo da dosagem pela metade a cada quatro a seis horas, e ndo retird-la abruptamente
(BING, 2014). Na maioria dos casos, infusdo continua de diazepam apresenta um bom
controle das crises epilépticas agudas, bem como crises em cluster e status epilepticus. Ao
realizar a infusdo continua com o farmaco, é necessario tomar cuidado para que a quantidade
total de solucdo administrada por hora nao ultrapasse o valor de fluidoterapia de manutencgéo
do paciente (BING, 2014).

Em ultimo caso, ainda pode ser realizado o uso de anestésico como propofol e
cetamina em bolus ou infusdo continua, caso as crises ainda ndo estejam controladas. A
dosagem do propofol intravenoso € de 1-2mg/kg ou em infusdo continua de 0,1-0,6
mg/kg/minuto até ter efeito ou até 6 mg/kg/h (PRESADO, 2018). Para cetamina intravenosa é
utilizado 5mg/kg seguido de 5 mg/kg/h em infusdo continua (PRESADO, 2018; FERRONI et
al., 2020).

6.2 Tratamento de manutencdo das crises epilépticas
Para o tratamento da epilepsia com farmacos anticonvulsivantes, € preferivel a

monoterapia, ou seja, a utilizacdo de apenas um medicamento anticonvulsivante, pois dessa
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forma se reduz os custos de tratamento, facilita a administracdo pelo proprietério, os efeitos
colaterais sdo menores e evita-se a possivel interacdo entre farmacos da mesma classe
(TEIXEIRA, 2014; BERENDT et al., 2015). O tratamento inicial com um Unico farmaco é
utilizado iniciando-se pela minima dosagem e aumentando até a maxima dose permitida de
acordo com a concentracdo sérica do mesmo antes de incluir um segundo farmaco no
protocolo terapéutico (AIELLO et al., 2017). Segundo Rocha (2013), aproximadamente 20 a
30% dos pacientes epilépticos ndo apresentam um adequado controle das crises epilépticas,
sendo necessario um farmaco adicional para o melhor controle da doenca. Existem pacientes
que ainda precisardo de um terceiro farmaco para o controle das crises (ROCHA, 2013). E
importante ressaltar que ndo existe uma combinacdo de farmacos que trard o controle para
todos os animais, sendo necessario avaliar caso a caso e descobrir a melhor combinacéo para
cada paciente (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

Existem diversas opgOes terapéuticas de anticonvulsivantes orais para gatos, sendo o
fenobarbital o farmaco de primeira linha recomendado, assim como para cdes (MARTINEZ,
2017). Para felinos, a terapia utilizada é a mesma, apenas modificando a dosagem. E
preferivel a utilizacdo da monoterapia, porém podem ser adicionadas medicacfes caso 0
controle das crises nao seja adequado (PELLEGRINO, 2018).

A maioria dos farmacos anticonvulsivantes age através do aumento de canais de cloro
ativados por GABA, age modulando canais de célcio e sédio ou reduzindo excitacdo mediada
por glutamato (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Em alguns casos, 0 mecanismo de a¢ao
ainda ndo é conhecido (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Os farmacos de primeira linha
utilizados para o controle das crises epilépticas sdo o fenobarbital e 0 brometo de potassio
(TEIXEIRA, 2014; PRESADO, 2018). Em felinos, ndo é utilizado brometo de potassio, pois
0 mesmo causa pneumonia na espécie, e o diazepam por via oral também é contraindicado
devido a sua possivel hepatotoxicidade (PELLEGRINO, 2018). Ja os farmacos de segunda
linha sdo utilizados quando os primeiros ndo apresentam eficacia no controle das crises ou
ainda podem ser utilizados como terceiros farmacos no tratamento, concomitantemente com
os farmacos de primeira linha (FERRONI et al., 2020). Também podem ser utilizados quando
os efeitos adversos dos farmacos de primeira geracdo sao intoleraveis para os pacientes, como
no caso de pacientes hepatopatas utilizando fenobarbital. Como exemplos de farmacos de
segunda geracdo sdo o levetiracetam, gabapentina, pregabalina, zonizamida, felbamato,
topiramato, benzodiazepinicos, fenitoina e imepitoina (TEIXEIRA, 2014). Geralmente o
protocolo utilizado é iniciar o tratamento com o fenobarbital. Se o paciente for refratario ao

fenobarbital, adiciona-se 0 brometo de potéssio. Caso o controle das crises ainda seja
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insatisfatorio com os ambos os farmacos, adiciona-se um terceiro farmaco anticonvulsivante
(de segunda linha) (ROCHA, 2013; TEIXEIRA, 2014).

No caso de felinos, uma falta de informacéo sobre o tratamento da epilepsia idiopatica
na espécie ¢ relatada em diversos estudos, segundo Pellegrino (2018). Alguns estudos revelam
que em relacdo a eficicia e seguranca dos farmacos antiepilépticos é demonstrado que o
fenobarbital é o farmaco de primeira escolha em pacientes felinos epilépticos, seguido do uso
de levatiracetam e da imepitoina (PELEGRINO, 2018).

A monitoracdo dos niveis séricos dos farmacos anticonvulsivantes é de extrema
importancia, pois dizem a respeito da eficacia do medicamento dentro do organismo de cada
paciente. Além disso, traz informacdes a respeito da toxicidade desses farmacos nos animais,
evitando-se efeitos adversos irreversiveis (TEIXEIRA, 2014). A monitoracdo sérica das
medicacdes anticonvulsivantes deve ser realizada assim que o farmaco atingir seu nivel
estavel e é importante avalid-la em pacientes nos quais estdo apresentando efeitos colaterais
inesperados ou ainda apresentam controle de crises insatisfatério (LORENZ; COATES;
KENT, 2011). Caso seja encontrado um nivel sérico alto do medicamento e o paciente esta
recebendo uma dosagem baixa, isso indica que a metabolizacdo do farmaco esta acontecendo
de forma inadequada, sendo necessario reavaliar 0 uso da medicacdo nesse paciente. Em
pacientes que apresentam dosagem sérica baixa e baixo controle das crises epilépticas, é
necessario aumentar a dose do medicamento até atingir concentracfes séricas terapéuticas
(TEIXEIRA, 2014).

Apesar de o tratamento ser necessario para a vida inteira, a descontinuacdo da
medicacdo € possivel, porém s6 € indicada para pacientes que nao apresentem crises
epilépticas por um a dois anos (MARTINEZ, 2017). Aproximadamente 15 a 30% dos
pacientes epilépticos conseguem retirar as medicacdes anticonvulsivantes e ndo apresentar
novas crises (GOMES; SILVA 2020; AIELLO et al., 2017). Para descontinuar a medicacéo, é
necessario realizar o desmame da mesma em um periodo de aproximadamente seis meses
(LORENZ; COATES; KENT, 2011). A interrupcdo brusca da medicacdo pode levar a
quadros de status epilepticus graves ou crises de abstinéncia, portanto ela é contraindicada
(BING, 2014).

6.2.1 Fenobarbital

O fenobarbital é o farmaco de primeira escolha para pacientes epilépticos e também
pode ser utilizado em pacientes que estejam apresentando crises epilépticas agudas
(LORENZ; COATES; KENT, 2011). Sua funcdo se da atraves do efeito inibitorio do &cido
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gama-aminobutirico (GABA) e inibicdo do glutamato atraveés do fechamento de canais de
sodio (FERRONI et al., 2020). Também possui efeito nos canais de cloro, prolongando sua
abertura através do aumento de correntes pos-sinapticas de receptores mediados por cloreto
(TEIXEIRA, 2014). E preferencialmente utilizado devido a seu baixo preco, facilidade de
administragdo pelo proprietario, efeitos adversos previsiveis, curto tempo para iniciar sua agéo
e boa eficacia (TEIXEIRA, 2014).

Possui absorcdo oral e biodisponibilidade de 90%, além de apresentar 40-50% de
ligacdo a proteinas plasmaticas. Quanto maior a proporcdo do farmaco sérico livre, maior a
chance de neurotoxicidade devido a sua alta concentracdo cerebral (TEIXEIRA, 2014). Seu
pico concentragdo plasméatica méxima é atingida entre 4-8 horas em cées e 1-1,5 horas em
gatos, apds aproximadamente duas horas da absorcdo (TEIXEIRA, 2014). Sua semi-vida de
eliminacdo em gatos ocorre entre 34-43h e em cdes ocorre entre as 32-89h apo6s a
administragdo oral (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Sua dose inicial indicada para
controle de crises epilépticas é de 2 a 3mg/kg em cées e 1,5 a 2,5mg/kg em gatos a cada 12
horas (BID) (TEIXEIRA, 2014; MARTINEZ, 2017). Nos casos em que as convulsdes nio
estdo controladas, a dose deve ser aumentada em, aproximadamente, 25% e a concentracao
plasmaética deve ser avaliada em duas semanas, até atingir doses plasmaticas de 30ug/ml ou se
ndo observarem-se efeitos adversos que tragam risco a vida do paciente (POODEL et al.,
2004). Em um estudo realizado por Aiello et al. (2017), 28,57% dos cdes medicados com
fenobarbital, a dose estava entre 1,4 e 3 mg/kg, 57,14% entre 3,1 e 6 mg/kg e 14,29% acima
de 6 mg/kg.

Sua metabolizacdo é hepatica, através da atividade enzimatica do Citocromo P-450 e
possui um terco de excrecdo renal de forma inalterada na urina em cées e um quarto em gatos
(MARTINEZ, 2017; FERRONI et al., 2020).

O fenobarbital demora entre 7 a 18 dias para alcancar a concentracdo plasmatica de
estado de equilibrio dinamico com doses de manutengdo (TEIXEIRA, 2014). O nivel sérico é
considerado seguro quando atingir 23pg/ml (FERRONI et al., 2020), porém valores entre 15 e
45ug/ml também se provaram seguros em cédes. (LORENZ; COATES; KENT, 2011; RISIO et
al., 2015; LIRA, 2018). Segundo Martinez (2017), o nivel sérico recomendado para felinos é
de 23-30pg/ml. A monitoragcdo sérica deve ser realizada apos trés semanas do inicio do
tratamento ou da troca da dosagem (BING, 2014; TEIXEIRA, 2014). Em pacientes que fazem
uso cronico da medicagdo, os niveis séricos podem estar diminuidos em comparagéo ao inicio
do tratamento devido a metaboliza¢do hepatica mais rapida ap6s um longo tempo (LORENZ;
COATES; KENT, 2011).
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Em um estudo realizado por Aiello et al. (2017), foram considerados refratarios ao
tratamento com fenobarbital os pacientes que apresentavam nivel sérico de 35 ug/ml e ainda
apresentavam controle das crises epilépticas insatisfatorio, sendo que o controle das crises era
considerado satisfatério quando a frequéncia das crises eram reduzidas pela metade. Nesse
estudo, o fenobarbital se mostrou eficaz como monoterapia em 76,2% dos pacientes. Os
pacientes desse estudo apresentaram uma média de nivel sérico de 26,41 pg/ml.

Em relacdo aos efeitos adversos do fenobarbital, 0 mais comum é a sedacdo, que
normalmente desaparece ap0s a segunda semana de tratamento. Esse efeito € mais comum em
cdes idosos ou cées de racas grandes (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Outros efeitos
adversos que podem ser encontrados sdo ataxia, polifagia, polilria, polidipsia. Em felino, ha
relatos de hipersensibilidade imunomediada ao fenobarbital, apresentando erupcdes cutaneas
e linfoadenopatias acentuadas (LORENZ; COATES; KENT, 2011; TEIXEIRA, 2014,
MARTINEZ, 2017; PRESADO, 2018). Com a retirada do farmaco, o quadro de
hipersensibilidade é reversivel (MARTINEZ, 2017).

O fenobarbital € um medicamento metabolizado pelo figado, portanto pode gerar um
quadro de hepatotoxicidade. A monitoracdo sanguinea das enzimas hepaticas e do nivel sérico
do farmaco é de extrema importancia para, quando necessario, intervir a fim de evitar casos
mais graves. A hepatotoxicidade pode ser um risco quando o nivel sérico do fenobarbital
ultrapassa os 35ug/ml (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Estudos mostram que quando a
dosagem do farmaco alcanca 5mg/kg BID para o controle das crises, gera um aumento de
ALT e fosfatase alcalina (FA) ap6s 29 semanas de tratamento (LORENZ; COATES; KENT,
2011). A GGT também pode aumentar transitoriamente e AST, &cidos biliares e bilirrubina
ndo sdo alteradas (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Alguns estudos como Aiello et al.
(2017) relatam o aumento da FA em aproximadamente 25% dos pacientes e da ALT em
aproximadamente 15% dos pacientes. Apos 6-8 semanas da retirada do farmaco, as enzimas
tendem a normalizar. Em felinos, a hepatotoxicidade é menor quando comparado em caes e
ndo ocorre 0 aumento das enzimas hepaticas (MARTINEZ, 2017). Em exames de imagem,
pode ser observada uma discreta hepatomegalia (LORENZ; COATES; KENT, 2011).
Também ¢ descrito em felinos a hipoplasia de medula como reagfes idiossincraticas,
hipoalbuminemia e diminuicdo de tiroxina total e livre (MARTINEZ, 2017).

Sé&o relatados neutropenia e trombocitopenia em pacientes que receberam fenobarbital
tanto em tratamentos agudos quanto crénicos (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Quando o

medicamento é retirado, as citopenias normalmente sdo resolvidas.
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Alteracdes em hormonios tireoideos e no eixo hipofise-adrenal também séo relatadas
em cées. Tratamentos longos com aproximadamente mais de trés semanas tendem a diminuir
a concentracdo de T4 total e T4 livre, sugerindo um hipotireodisimo, sendo que valores de
TSH estdo normais ou minimamente aumentandos (LORENZ; COATES; KENT, 2011). O
fenobarbital pode também provocar falsos-positivos em testes de supressdo com
dexametasona a doses baixas e no teste de estimulacio com ACTH (MARTINEZ, 2017).

Em relagdo a interacbes medicamentosas, o fenobarbital, quando administrado
juntamente com ciclosporinas e teofilina, tende a diminuir a concentragdo desses
medicamentos e na presenca de cetoconazol e cimetidina, a concentragdo do fenobarbital
tende a aumentar (PRESADO, 2018). O efeito do fenobarbital também pode diminuir quando
na presenca de analgésicos narcéticos, derivados de morfina, fenotiazinas, anti-histaminicos,
clomipramina e cloranfenicol. Ao contrario, a doxiciclina, o metronidazol, o cloranfenicol, os
corticosteroides, os beta-bloqueadores e outros farmacos antiepiléticos sao reduzidos quando
na presenca do fenobarbital (PRESADO, 2018).

6.2.2 Brometo de Potéssio

O brometo de potassio € um farmaco que possui como principal efeito a
hiperpolarizacdo da membrana pos-sinaptica, gerando um aumento no limiar de excitabilidade
e por consequéncia, reduz a chance da ocorréncia de uma crise epiléptica (PRESADO, 2018).
O brometo de potassio é um sal e possui carga negativa superior em relacdo ao cloreto,
portanto se acumula intracelularmente nos canais de cloro quando em concentracao
plasmatica adequada (PRESADO 2018; FERRONI et al., 2020). Ele pode ser usado como
monoterapia ou em conjunto com o fenobarbital. Como monoterapia sé é indicado quando o
paciente apresentar hepatopatias nas quais impecam o uso do fenobarbital (PRESADO, 2018).
Por ser um sal com carga negativa, € um farmaco instavel de acordo com a sua concentracdo
plasmatica. Quando utilizado como adjuvante com o fenobarbital, a frequéncia das crises
epilépticas pode ser reduzida em 50% a 70% dos cées tratados, podendo alcancar
aproximadamente 25% dos pacientes livre de convulsdes (BING, 2014). Segundo Lorentz,
Coates, Kent (2011), seu uso de forma adicional ao fenobarbital também permite a diminuicéo
da dose pela metade deste ultimo farmaco em aproximadamente 70% dos pacientes.

O brometo de potassio possui semi-vida de aproximadamente 15 a 25 dias, podendo
demorar até trés meses para atingir uma concentracdo sérica estavel em cdes. Sua
biodisponibilidade é de 46% ap6s a administracdo oral em cdes (TEIXEIRA, 2014;

PRESADO, 2018). E um farmaco que n3o se liga a proteinas plasmaticas, portanto se difunde
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livremente pelas membranas celulares (TEIXEIRA, 2014). Seu efeito terapéutico é longo e
possui duracdo de aproximadamente 24 horas (PRESADO, 2018). A dose recomendada é 70 a
80 mg/kg uma vez ao dia por via oral como agente Unico ou 22 a 30 mg/kg uma vez ao dia
por via oral quando em associagdo com fenobarbital, de forma fracionada devido a sua
hipertonicidade e sempre acompanhada da alimentagdo a fim de evitar distarbios
gastrointestinais (LORENZ; COATES; KENT, 2011; TEIXEIRA, 2014; PRESADO, 2018).

E um farmaco que ndo apresenta metabolismo hepatico, possuindo eliminacdo renal.
Esse farmaco sofre reabsorcdo tubular competindo com o cloro, portanto dietas ricas em cloro
podem levar a aumentos de excrecdo do farmaco, diminuindo assim sua semi-vida
(TEIXEIRA, 2014). Do contrério, dietas pobres em cloro aumentam a semi-vida do farmaco
devido a menor excrecdo deste (TEIXEIRA, 2014). A dieta do paciente recebendo brometo de
potassio deve se manter constante a fim de evitar flutuacGes nas concentracdes plasmaticas do
farmaco (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

A monitoracdo dos valores séricos do brometo de potassio deve ser efetuada em
alguns casos como, por exemplo, um més apds o inicio do tratamento ou um més apds
qualquer alteracdo na dieta devido ao seu efeito dose-dependente em relacdo a concentracdo
plasmética. Caso o paciente receba medicamentos antidiuréticos e fluidoterapia, também é
necessario realizar sua monitoracdo, pois pode comprometer o efeito do farmaco (PRESADO,
2018). No caso do paciente estavel pode ser realizada entre seis a dose meses. O nivel sérico
ideal para o efeito do farmaco é entre 1200-2000pg/ml se usado como adjuvante na terapia
com fenobarbital, e 2500-3000 pg/ml se utilizado como monoterapia (BERENDT, 2001).

Como efeitos adversos do brometo de potassio, foram relatadas letargia e sedacdo no
inicio do tratamento com farmaco, paresia de membros pélvicos e dermatite alérgica
(LORENZ; COATES; KENT, 2011; TEIXEIRA, 2014; PRESADO, 2018). Vomitos e
pancreatite também podem ocorrer devido a hipertonicidade do sal de brometo, portanto é
sempre recomendado que se administre com alimentacdo a fim de evitar a irritacdo gastrica
(TEIXEIRA, 2014). Também deve ser evitado em pacientes nefropatas devido a sua
eliminacdo renal, podendo causar toxicidade nesses pacientes devido a sua eliminagéo
incorreta (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

Em felinos, seu uso ndo é recomendado, pois gera pneumonia alérgica severa e fatal
em 35% a 42% dos gatos, podendo levar a 6bito (MARTINEZ, 2017). Os sinais clinicos sdo
similares a uma asma bronquial, podendo apresentar tosse, e 0s achados sdo padrdo bronquial
em radiografia toracica, inflamacéo eosinofilica isolada ou em combinagdo com inflamacéo
neutrofilica em lavado broncoalveolar (LORENZ; COATES; KENT, 2011). Em um estudo
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realizado com 17 gatos, 47% apresentaram toxicidade pelo brometo de potéssio e sua eficicia
como medicamento anticonvulsivante ndo se comprovou (LORENZ; COATES; KENT, 2011,
MARTINEZ, 2017).

6.2.3 Levatiracetam

O levatiracetam é um medicamento anticonvulsivante relativamente novo. Seu
mecanismo de acdo ainda ndo esta totalmente esclarecido, entretanto € o Unico farmaco
antiepiléptico que atua por ligacdo seletiva a proteina de vesicula sinaptica especifica
chamada SVA2 no cérebro, modelando a liberacdo, recaptagdo e reciclagem de
neurotransmissores (LORENZ; COATES; KENT, 2011; TEIXEIRA, 2014; JERICO; NETO;
KOGIKA, 2015). Estudos mostram que o medicamento pode inibir a aparicdo de descargas
elétricas sem afetar a excitabilidade neuronal normal, sendo sugerido que o levatiracetam
pode prevenir seletivamente a sincronizagao da crise e da propagacao da atividade convulsiva,
sendo um mecanismo totalmente diferente dos outros farmacos antiepilépticos conhecidos
(MARTINEZ, 2017). Pode ser utilizado como adjuvante no tratamento de pacientes
refratarios concomitantemente ao uso do fenobarbital e do brometo de potassio, porém o seu
uso em monoterapia pode apresentar resposta insatisfatdria, pois pode perder efeito em médio
prazo, o chamado o efeito “lua de mel” (PRESADO, 2018; FERRONI et al., 2020). Apresenta
queda de 50% da frequéncia das crises epilépticas em 60% dos pacientes quando utilizado
como adjuvante no tratamento antiepiléptico com o fenobarbital (BING, 2014). Em um estudo
realizado com gatos, observou-se uma reducdo de 50% das crises epilépticas em 92% dos
pacientes tratados com levatiracetam (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

E um medicamento que ndo possui metabolizacdo hepatica, sendo uma 6tima opg&o
em pacientes hepatopatas (TEIXEIRA, 2014). Assim como o brometo de potassio, possui sua
eliminacdo total via renal e sua semi-vida € de 3 a 4 horas. Pode ser utilizado tanto em cées
qguanto em gatos e sua dosagem indicada é¢ de 10 a 20mg/kg por via oral trés vezes ao dia
(LORENZ; COATES; KENT, 2011; JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). Possui
biodisponibilidade de 100% ap6s sua administracdo oral, sendo considerado o farmaco ideal
para pacientes epilépticos (TEIXEIRA, 2014). Possui rapida absorcdo e seu pico de
concentragdo ocorre em até duas horas. Sua concentragdo sérica ideal ainda € desconhecida
(LORENZ; COATES; KENT, 2011).

Possui como efeitos adversos observados em cées e gatos a sedacdo, diminuicdo do
apetite, ataxia e letargia, sendo considerados leves, de rara ocorréncia e transitorios. Sua

administracdo continua ndo apresenta efeitos colaterais severos e sua semi-vida reduzida
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apresenta baixos riscos para pacientes com nefropatias, sendo considerado um medicamento
seguro. N&o apresenta tolerdncia e nem dependéncia na administragdo continuada
(PRESADO, 2018; TEIXEIRA, 2014). Sua limitacdo é o alto custo do medicamento
(JERICO; NETO; KOGIKA, 2015).

6.2.4 Gabapentina e Pregabalina

Séo farmacos nos quais atuam através do bloqueio de canais de célcio dependentes de
voltagem, reduzindo a consequente liberacdo de neurotransmissores e o fluxo de ions de
calcio poés-sinapticos, gerando uma inibicdo na excitacdo do potencial de membrana
(FERRONI et al., 2020). Também possui reducdo de glutamato no sistema nervoso central
(TEIXEIRA, 2014). Nao sdo farmacos antiepilépticos, porém seu uso se da como adjuvante
ao tratamento da epilepsia como farmacos que possuem propriedades neuroprotetoras,
possuindo boa penetracdo na barreira hematoencefalica (ROCHA, 2013; PRESADO, 2018).
O uso principalmente no caso da gabapentina ja é conhecido h& alguns anos e comprova
eficacia na diminuicdo das crises de até 50% ou entdo em um aumento de duracao do periodo
entre crises, como relatado em diversos estudos (PODELL; 2004; LORENZ; COATES;
KENT, 2011). Sdo normalmente utilizados junto do uso de fenobarbital e do brometo de
potéssio, sendo entdo considerados como um terceiro farmaco para o controle das crises
epilépticas (ROCHA, 2013; FERRONI et al., 2020).

Apresenta biodisponibilidade de 80% e, ap6s sua absor¢do no organismo, apresentam
concentracdo maxima sérica de 1,5 a 2 horas (ROCHA, 2013; TEIXEIRA, 2014). Possuem
um terco da sua metabolizacao por via hepéatica. Sua semi-vida € curta, de até 4 horas no caso
da gabapentina e de até 7 horas no caso da pregabalina, sendo esta mais longa (ROCHA,
2013). Possuem eliminacao renal (TEXEIRA, 2014).

A dosagem recomendada para cées € de 10-20mg/kg de gabapentina e de 3-4mg/kg de
pregabalina a cada oito horas e por via oral (TEXEIRA, 2014; MARTINEZ, 2017). J4 em
gatos, a dose da gabapentina é de 5-10 mg/kg cada 8 a 12 horas e de pregabalina 1-2 mg/kg a
cada 12 horas, ambas com um tempo de acumulagéo desconhecido (PELLEGRINO, 2018)

Como efeitos adversos, apresentam basicamente sedacdo e ataxia. Também
apresentam custo elevado e sua administracdo trés vezes ao dia pode tornar o tratamento
inviavel para alguns tutores (MARTINEZ, 2017).
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6.2.5 Zonisamida

E um medicamento que atua através do bloqueio de canais de célcio, aumenta a
liberacdo de GABA e inibe a liberagdo de glutamato, bloqueando a propagacao de descargas
epilépticas e suprime a atividade epiléptica focal, além de atuar na modulacdo de diversos
neurotransmissores (PODELL, 2004; LORENZ; COATES; KENT, 2011). E um
medicamento sintético originado de sulfonamidas com efeito anticonvulsivante e
neuroprotetor. Estudos comprovam que pode reduzir a frequéncia crises epilépticas em até
80% dos casos quando utilizada como adjuvante junto com o fenobarbital e o brometo de
potéssio, porém também pode ser utilizada como monoterapia (TEIXEIRA, 2014;
PRESADO, 2018).

A zonisamida sofre metabolizacdo hepatica via enzimas microssomais e € eliminada
pelos rins de forma inalterada. Sua biodisponibilidade € de aproximadamente 70% e
apresenta pico de concentracdo sérica apos 3h em cées e 4h em gatos (TEIXEIRA, 2014). A
dose recomendada em cées é de 5-10 mg/Kg via oral BID (PRESADO, 2018) e em gatos é 5-
10 mg/kg via oral SID (MARTINEZ, 2017). Apresenta semi-vida de 15h em cées, podendo
ser utilizada duas vezes ao dia na espécie e de 35h em gatos, por isso sua utilizacdo somente
uma vez ao dia (TEIXEIRA, 2014). Estudos revelam que quando administrado concomitante
com o fenobarbital, sua farmacocinética pode ser alterada, reduzindo a concentracdo sérica
(LORENZ; COATES; KENT, 2011).

Como efeitos adversos possui ataxia leve, letargia e ceratoconjuntivite seca
(LORENZ; COATES; KENT, 2011). Em felinos, um estudo demonstrou que uma dosagem
de 20mg/kg/dia na espécie se mostrou tdxica, levando a efeitos adversos como anorexia,
diarreia, vomito, sedagio e ataxia (MARTINEZ, 2017).

6.2.6 Felbamato

E utilizado com sucesso em animais que apresentam crises epilépticas parciais,
principalmente em associacdo ao fenobarbital e/ou ao brometo de potassio, podendo também
ser utilizado como adjuvante no tratamento de crises epilépticas generalizadas (FERRONI et
al., 2020). Seu mecanismo de acdo aumenta os efeitos inibitérios do GABA, atua nos canais
de sodio e bloqueia o receptor N-metil-D-aspartato nos canais ionicos (TEIXEIRA, 2014).

Possui boa disponibilidade de absor¢éo oral, semi-vida de aproximadamente 6 horas e
é eliminado de forma inalterada via renal (LORENZ; COATS; KENT, 2011). Um ter¢o do
medicamento é metabolizado pelo figado. Em cées, sua dosagem recomendada € de 15mg/kg

trés vezes ao dia por via oral, sendo relatado que o uso de até 70mg/kg é considerado seguro
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(TEIXEIRA, 2014; JERICO; NETO; KOGIKA, 2015; FERRONI et al., 2020). Dosagens
ultrapassando 300mg/kg/dia podem causar toxicidade (TEIXEIRA, 2014). Em gatos, ndo
foram relatadas dosagens seguras.

Os efeitos adversos sdo incomuns, porém foram relatados discrasias sanguineas como
trombocitopenia e leucopenia, além de hepatopatias, portanto seu uso deve ser cauteloso
concomitantemente com fenobarbital (TEIXEIRA, 2014; JERICO; NETO; KOGIKA, 2015).
E um farmaco que ndo possui como efeito adverso a sedacdo (PODELL, 2004). Seu custo
elevado e a administracdo trés vezes ao dia podem ser considerados desvantagens no

tratamento com este farmaco.

6.2.7 Topiramato

E um farmaco substituto do sulfamato que possui trés mecanismos de acao, sendo eles
o0 bloqueio de canais de sddio, excitacdo via inibicdo do glutamato e potenciacdo da conducéo
de cloreto pelo GABA (PODELL, 2004; TEIXEIRA, 2014). E eficaz no controle de crises
generalizadas e focais.

Sua semi-vida varia de 20 a 30 horas ap6s mdultiplas doses e sua dose recomendada é
de 5 a 10mg/kg via oral duas vezes ao dia (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). Possui
eliminacdo de 90% via renal (TEIXEIRA, 2014).

Como efeitos adversos foram relatados distlrbios gastrointestinais e sedacdo
(JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). Como desvantagens possui custo elevado (TEIXEIRA,
2014).

6.2.8 Imepitoina

E um farmaco muito utilizado para a reducdo da frequéncia das crises epilépticas
generalizadas em cées. Sobre seu mecanismo, sabe-se que é semelhante ao do fenobarbital,
penetrando a barreira hematoencefalica com facilidade sem necessidade de transporte ativo,
tendo acgdo central e levando ao equilibrio entre o plasma e o cérebro (TEIXEIRA, 2014;
PRESADO, 2018). Atua como agonista parcial de baixa afinidade dos receptores
benzodiazepinicos, potencializando a acdo do GABA, hiperpolarizando a membrana, e
levando a um aumento do limiar de excitabilidade, diminuindo as chances de crises
epilépticas (PRESADO, 2018. FERRONI et al., 2020). E um medicamento de Gltima gerago
da familia das imidazolinas (PRESADO, 2018).

Possui eliminagdo via fecal, portanto ser utilizado em pacientes com

comprometimento renal (TEIXEIRA, 2014). Possui semi-vida curta de até duas horas e sua
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biodisponibilidade é aumentada quando administrada em jejum. Sua dosagem recomendada é
10mg/kg por via oral duas vezes ao dia. E segura sua utilizagdo na dosagem limite de
30mg/kg BID (PRESADO, 2018; FERRONI et al., 2020). Possui grande seguranca, pois
possui acdo dose-dependente, diminuindo o risco de sobredosagens. Além disso, néo
apresenta interacdo com outros fArmacos e nem necessita de controle de concentragdo sérica,
diferente do fenobarbital. Também n&o causa efeito secundario sistémico (PRESADO, 2018).

Possui diversos efeitos adversos relatados como a polifagia, poliuria, polidipsia,
hiperatividade, sonoléncia, hipersalivacdo, vomitos, ataxia, apatia, diarreia, prolapso de
terceira palpebra, diminuigdo da visdo e sensilidade ao som. Porém esses efeitos tendem a ter
curta apresentacdo. Também possui contraindicacdo para pacientes hepatopatas e cardiopatas
(TEIXEIRA, 2014).

6.2.9 Benzodiazepinicos

E um grupo de farmacos utilizados mais comumente para tratar crises epilépticas
isoladas, status epilepticus e crises em cluster, mas também podem ser utilizados como
adjuvantes no tratamento da epilepsia com outros farmacos anticonvulsivantes. O farmaco
mais utilizado do grupo é o diazepam (LORENZ; COATS; KENT, 2011). Com a
possibilidade de outros medicamentos anticonvulsivantes, os benzodiazepinicos foram
deixados de lado como drogas adicionais para a terapia das crises epilépticas a longo prazo
devido a sua duracdo muito curta, sendo necessarias diversas administracdes para manter
concentracdes plasmaticas adequadas para o controle das crises, e a sua tolerancia é
desenvolvida rapidamente pelos animais, no qual ira diminuir a eficacia do medicamento
(LORENZ; COATS; KENT, 2011; TEIXEIRA, 2014; PRESADO, 2018).

Seu mecanismo de acdo se da através do aumento da atividade do GABA e sdo
farmacos metabolizados pelo figado (LORENZ; COATS; KENT, 2011). Possui como
principal efeito adverso a sedacdo (LORENZ; COATS; KENT, 2011).

Em felinos, foi relatado que ndo desenvolvem tolerancia ao diazepam, além de possuir
semi-vida mais longa na espécie. Em cées, possui semi-vida de 3 horas, ja em gatos, sua semi-
vida chega até 20 horas. Porém, em gatos, 0 uso do diazepam via oral pode causar necrose
hepética fatal, levando o animal ao 6bito (LORENZ; COATES; KENT, 2011; MARTINEZ,
2017). O diazepam pode ser utilizado em gatos para o controle das crises epilépticas agudas
na dose de 0,25-0,5mg/kg a cada 8-12 horas (MARTINEZ, 2017) e em cées pode ser utilizado
na dose de manutencédo de 0,5-2mg/kg BID ou TID (TEIXEIRA, 2014; PRESADO, 2018).
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Outro farmaco do grupo dos benzodiazepinicos que pode ser utilizado como adjuvante
no tratamento da epilepsia idiopatica em cdes e gatos é o clorazepato dipotassico, sendo um
dos metabdlicos ativos do diazepam (LORENZ; COATS; KENT, 2011; BING, 2014). Pode
ser utilizado no controle de crises refratarias em longo prazo. Sua dosagem recomendada é de
2-4mg/kg por via oral duas vezes ao dia (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

O clonazepam também pode ser utilizado para o controle a curto prazo de crises
epilépticas, possuindo um tempo de acdo mais longo que o diazepam. Porém possui como
efeito adverso a hepatotoxicidade se utilizado por alguns meses. A dosagem recomendada é
0,5mg/kg BID (LORENZ; COATES; KENT, 2011).

6.2.10 Fenitoina

E um farmaco anticonvulsivante com potente efeito, porém pouco utilizado devido a
sua semi-vida curta e baixa absor¢do nos animais. Seu mecanismo de a¢do se da por meio da
inibicdo de canais de sodio voltagem-dependentes (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). Pode
ser utilizado no tratamento de status epilepticus na dosagem de 2-5mg/kg via intravenosa
(FERRONI et al., 2020), porém ndo é recomendado devido a hipotensdo gerada pela
administracdo via intravenosa e possivel necrose muscular quando administrada via
intramuscular  (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). E também contraindicada sua
administragcdo como adjuvante ao tratamento com o fenobarbital devido e interagOes
medicamentosas e hepatotoxicidade (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015).

6.3 Tratamentos nao farmacolégicos

Existem algumas op¢Oes de tratamentos ndo farmacoldgicos que auxiliam no melhor
controle das crises epilépticas. Em geral, sdo utilizadas de forma adjunta ao tratamento
farmacoldgico, proporcionando uma melhor resposta no controle efetivo das crises. Essas
alternativas séo viaveis para pacientes que apresentem elevados efeitos colaterais frente aos
medicamentos epilépticos ou que ndo apresentem adequada resposta ao tratamento com 0s
medicamentos tradicionais (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015; PRESADO, 2018).

6.3.1 Alimentacao

A dieta para pacientes epilépticos pode ser importante no controle das crises. Em
pacientes que utilizam brometo de potéssio, uma dieta com adequada quantidade de sal é
importante, evitando as variacdes nas quantidades. Portanto é indicado que o paciente se

alimente sempre com a mesma racao e evite a troca de ragdes ou ingestdo de outros alimentos
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em horérios alternativos, sendo sua alimentacdo indicada a cada 12 horas, junto com a
administracdo do medicamento (PRESADO, 2018).

Dietas com elevado teor de triglicerideos de cadeia média como, por exemplo, o &cido
valpréico e o &cido decandico demonstram que apresentam propriedades antiepiléticas, sendo
comprovado por meio de estudos que auxiliam na reducdo da frequéncia das crises epilépticas
em pacientes com epilepsia idiopatica (PRESADO, 2018). Em um estudo realizado com 21
cdes que receberam uma dieta com 55% de AGCM concomitantemente com farmacos
antiepilépticos, houve uma reducéo significativa na frequéncia das crises epilépticas quando
comparados aos pacientes que ndo receberam a dieta, sendo que sete cdes obtiveram uma
reducdo de 50% nas crises epilépticas e trés cdes ndo apresentaram mais crises epilépticas. O
estudo foi realizado com a racdo Nestlé® Purina® Pet Care Neurologic, na qual possui sua
formulacdo com AGCM e ¢ indicada para pacientes com epilepsia idiopatica associado ao

tratamento com farmacos antiepilépticos (LAW et al., 2015).

6.3.2 Acupuntura

A acupuntura é um tratamento alternativo que visa regular a atividade cerebral,
aumentando o limiar das crises epilépticas através da utilizacdo de agulhas em locais
especificos do corpo. Ela pode ser realizada através da estimulacdo vagal por meio da eletro-
acupuntura ou pela acupuntura auricular via ativacdo do sistema nervoso parassimpatico,
apresentando uma diminuicdo das crises epilépticas (SILVA, 2016). E uma boa alternativa
para o tratamento da epilepsia, pois € um método seguro e pouco invasivo, tendo a auséncia
de qualquer efeito colateral nos pacientes (SILVA, 2016).

Segundo Silva (2016), a acupuntura apresenta efeito neuroprotetor no cérebro por
meio do sistema opidide, regulando a liberacdo de opidides enddgenos, além de regular e
modular a homeostase de canais de sodio e de potassio no cortex cerebral. Outros estudos
revelam que a acupuntura pode levar a um aumento de taurina no sistema nervoso central,

tendo um importante papel no controle das crises epilepticas (SILVA, 2016).

6.3.3 Terapia canabica

O canabidiol possui propriedades anticonvulsivantes, podendo modificar a atividade
neuronal atraves de diversos mecanismos como inibicdo mediada por GABA sobre neurdnios
glutaminérgicos e modulacéo do célcio intracelular através de receptores TRPV. Em geral, 0s
canabidesides agem nos receptores CB1 diminuindo a liberacdo de neurotransmissores em

terminais gabaérgicos e glutamatérgicos, modulando as sinapses inibitorias e excitatorias do
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sistema nervoso (SIQUEIRA; BOTTOSSO, 2021), Sendo assim, o canabidiol possui a
capacidade de interromper o foco de origem de uma crise convulsiva originada em sistemas
em que se localizam os receptores CB1 de neurdnios excitatorios (SIQUEIRA; BOTTOSSO,
2021).

J& se reconhece que tanto os animais quanto os humanos possuem dois tipos de
receptores endocanabindides, sendo eles o tipo 1, chamado de CBL1, e o tipo 2, chamado de
CB2. Os CB1 s&o encontrados em diversos locais do sistema nervoso central como no cortex
frontal, cerebelo, nucleos da base, hipocampo e regido limbica cerebral, porém também
podem estar presentes na medula espinhal, ganglios da medula dorsal, células endoteliais,
adipdcitos, tecido muscular, hepatécitos, trato gastrintestinal, sistema nervoso entérico e
nervos periféricos (SIQUEIRA; BOTTOSSO, 2021). Ja os CB2 sdo encontrados em células
do sistema imunoldgico, baco, células B, células T, amigdalas e células microgliais ativadas
(SIQUEIRA; BOTTOSSO, 2021).

Existe uma grande variacdo de doses existentes em diversos estudos, podendo variar
de 2,5-50mg/kg/dia. As dosagens variam de acordo a individualidade de cada paciente a
resposta ao tratamento com o canabidiol (SIQUEIRA; BOTTOSSO, 2021).

Sabe-se que o canabidiol é metabolizado no figado através do citocromo P-450, assim
como outros medicamentos anticonvulsivantes como o fenobarbital e o levatiracetam, sendo
questionado se a concentracdo de algum desses farmacos poderia se alterar quando utilizado
concomitantemente com o canabidiol (SIQUEIRA; BOTTOSSO, 2021). Alguns estudos
mostram que, com a dosagem de 2,5mg/mg/dia, ndo ha variacdo na concentracdo de
fenobarbital em cées quando usado junto com o canabidiol. Em um estudo realizado por
McGrath et al. (2019), os cdes que utilizaram uma dosagem de 2,5mg/kg duas vezes ao dia
tiveram um aumento da enzima fosfatase alcalina sérica, sendo necessario usar com cautela
em pacientes hepatopatas.

Alguns estudos comprovam também que, quando as crises epilépticas sdo
desencadeadas por fatores estressantes como 0 medo, 0 uso do canabidiol pode auxiliar nesse
processo devido ao fato de ser um ansiolitico, antidepressivo e antioxidante (SIQUEIRA,
BOTTOSSO, 2021). O canabidiol pode ser uma boa op¢do de tratamento devido a seus
poucos efeitos colaterais, caracteristica ndo psicoativa e propriedades antiepilépticas
(SIQUEIRA; BOTTOSSO, 2021). O uso do canabidiol para pacientes epilépticos na medicina
veterinaria vem sendo estudado cada vez mais como uma boa alternativa de tratamento para
animais epilépticos, apesar de algumas restricdes legais (LIRA, 2018). Alguns estudos

realizados obtiveram boas respostas em relacéo ao uso do canabidiol, como relata McGrath et
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al. (2019), no qual os cées que utilizaram cannabis sativa na dose de 2,5mg/kg duas vezes ao
dia tiveram uma redugdo em 33% das crises epilépticas. Para um controle satisfatorio, seria
necessaria uma reducdo de pelo menos 50% na frequéncia das crises, portanto, o autor relata
que, caso a dose fosse maior, possivelmente os resultados poderiam ser mais satisfatérios,

obtendo um controle maior ou igual a 50% das crises.

6.3.4 Estimulacéo vagal

E utilizada a implantagdo de um marca-passo promovendo estimulacdo elétrica
repetitiva no nervo vago esquerdo (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). E uma técnica ja
conhecida em medicina humana, porém ha poucos estudos na medicina veterinaria que
comprovem a eficacia do tratamento (PRESADO, 2018). Seu efeito se da através das
inimeras conexdes corticais através de neurdnios viscerais aferentes do nervo vago e suas
sinapses no ndcleo do trato solitario (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015). Além disso, possui
um elevado custo. Por meio de eletro-acupuntura, a estimulagdo vagal também € possivel,
sendo realizada na extremidade dos membros (SILVA, 2016). Ela estimula o nucleo do trato
solitario na medula oblonga, sendo este o local onde o nervo vago termina e, também, é a
regido das vias de acupuntura da cabeca, face e orelhas por meio dos nervos trigémeo,
cervical da coluna e glossofaringeo. Estudos sugerem que os efeitos neurotropicos e anti-
inflamatorios da eletro-acupuntura diminuem a liberacdo de ocitocinas, diminuindo

consequentemente a ocorréncia de crises epilépticas (SILVA, 2016).
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7 ACOMPANHAMENTO DO PACIENTE EPILEPTICO

Os pacientes com diagndstico presuntivo ou diagnostico definitivo de epilepsia
idiopatica devem ser acompanhados periodicamente, principalmente quando o tratamento
anticonvulsivante for iniciado. E de extrema importancia que o tutor consiga acompanhar
quando o animal apresentar as crises, com que frequéncia elas ocorrem, sua gravidade e sua
duracdo, para que o médico veterinario possa avaliar a eficacia do tratamento
anticonvulsivante e ajustes de dosagens quando achar necessario, caso o controle das crises
esteja sendo insuficiente. Uma resposta adequada a terapia anticonvulsivante € a reducdo da
frequéncia das crises, sendo o intervalo entre elas mais espacado, uma menor severidade das
crises quando comparadas as crises antes do tratamento antiepiléptico e uma diminuicdo na
duracdo das crises (BING, 2014).

O paciente epiléptico deve realizar coletas de sangue regulares para avaliagdo de perfil
hepético a fim de monitorar o efeito dos medicamentos em relagcdo a fungdo hepética, sendo
que diversos medicamentos anticonvulsivantes podem ter como efeito colateral 0 aumento
dessas enzimas e uma hepatotoxicidade. Caso isso ocorra, € necessaria a suspensdo do
medicamento em uso e escolha de um novo medicamento ou uma nova alternativa para o
controle das crises. Também é importante mensurar o nivel serico do farmaco escolhido para
0 tratamento, para avaliar sua concentragdo terapéutica, principalmente para evitar efeitos
colaterais como a hepatotoxicidade caso o nivel sérico esteja muito elevado, ou a falta da
efetividade do medicamento caso o nivel sérico esteja abaixo do ideal (JERICO; NETO;
KOGIKA, 2015).

E do dever do médico veterinario comunicar ao tutor quando o paciente epiléptico
deve ser levado a emergéncia. Alguns exemplos sdo quando uma crise convulsiva tem
duracdo igual ou maior que cinco minutos, sendo caracterizada como um status epilepticus,
ou quando, apos a administracdo de um medicamento anticonvulsivante de uso domiciliar em
casos de crises agudas, a crise nao cessar, ou ainda quando o paciente apresentar duas ou mais
crises dentro de 24 horas, sendo caracterizando uma crise em cluster. Também é necessario
reconhecer sinais clinicos graves devido a ocorréncia de crises epilépticas, como cegueira,
dificuldade de respirar, cianose ou alteracdo de comportamento (BING, 2014).

Pacientes epilépticos devem receber uma dieta balanceada e evitar situacGes de
estresse que possam desencadear uma crise convulsiva. Também é necessario manter uma
rotina e ter periodos de descanso e de exercicio, a fim de evitar desequilibrios na rotina do
animal (BING, 2014).
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E importante ressaltar que o paciente epiléptico devera ser acompanhado pelo resto de
sua vida, bem como o tratamento sera continuo e ndo deverdo ocorrer interrupgdes, podendo
agravar o quadro (MARTINEZ, 2017). Em alguns casos especificos, 0s animais podem n&o
apresentar mais crises, e caso isso ocorra por um periodo de um ano, a dosagem da medicagéo
podera reduzida (BING, 2014).
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8 PROGNOSTICO

O prognostico do paciente epiléptico depende da causa base da crise epiléptica e da
resposta ao tratamento instituido. Animais epilépticos que possuem baixa resposta aos
tratamentos antiepilépticos possuem progndstico reservado, bem como pacientes com
epilepsia sintomatica quando comparados a pacientes com epilepsia idiopatica. Segundo
Nelson e Couto (2015), quanto mais jovem o paciente for quando apresentar sua crise
convulsiva, pior sera o controle da mesma, tendo este também um prognostico reservado.
Além disso, cdes de grande porte respondem com mais dificuldade ao tratamento quando
comparados a cées de pequeno e médio porte, além de apresentarem maior tendéncia em
desenvolver status epilepticus (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015).

Em um geral, os pacientes com epilepsia idiopatica podem apresentar uma vida longa
e saudavel, porém é necessaria a monitoracdo de bioquimicos e hemograma sempre que
possivel, a fim de intervir precocemente quando algum pardmetro estiver alterado (BING,
2014).

Em um estudo realizado por Schriefl et al., (2008) foi comparado o tempo de
sobrevivéncia de felinos diagnosticados com epilepsia idiopética e estrutural, sendo concluido
que os pacientes diagnosticados com epilepsia idiopatica tém uma taxa de sobrevivéncia
maior em relacdo a epilepsia estrutural, sendo que 82% dos felinos com epilepsia idiopatica
tem probabilidade de sobrevivéncia maior que um ano ap6s o diagnostico (MARTINEZ,
2017).

O tipo de crise também pode influenciar no progndstico dos pacientes, sendo que
pacientes que apresentam uma crise individual e maior intervalo entre crises tendem a ter um
prognoéstico melhor. Pacientes que apresentam crises em cluster ou status epilepticus tendem
a ter um prognoéstico reservado (MARTINEZ, 2017).

O tratamento adequado também ¢é fundamental para o progndstico do paciente
epiléptico, bem como a escolha ideal de farmaco ou a combinagdo de medicamentos, dosagem
adequada e eficacia para cada paciente. Pacientes que iniciam a terapia anticonvulsivante o
mais cedo possivel, geralmente apresentam um melhor prognoéstico, tendo um melhor controle
das crises epilépticas (JERICO; NETO; KOGIKA, 2015).
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9 CONCLUSAO

A epilepsia idiopatica € uma doenca neuroldgica cronica e frequente, que afeta tanto
cdes e gatos. Seu diagndstico pode ser desafiador, visto que € baseado em exclusdes e sdo
necessarias diversas investigacdes, desde uma anamnese bem detalhada, um exame fisico e
neuroldgico completo e a realizacdo de diversos exames complementares e de imagem, que
muitas vezes sdo custosos e de dificil acesso, para chegar ao seu diagnostico definitivo.
Apesar de diversos estudos, a doenca ainda é pouco compreendida no que se diz respeito a sua
fisiopatologia. Seu tratamento requer acompanhamento e atencdo por parte do médico
veterinario e do tutor, visando um melhor controle de crises possivel com o monitoramento
sérico dos farmacos, atencdo aos efeitos colaterais, adequada dosagem e resposta terapéutica
individual de cada paciente, bem como a observacdo da frequéncia, duracdo e complicacdes
durante a crise convulsiva em si. Em diversos casos, a adi¢cdo de um segundo medicamento
anticonvulsivante é necessario, bem como uma adequacdo de doses ao longo do tratamento,
até chegar a um controle satisfatorio das crises epilépticas, sendo todos esses componentes de
extrema relevancia para um prognostico favoravel ao paciente. Diversos farmacos modernos
ainda nao foram bem compreendidos na sua utilizacdo em medicina veterinaria, portanto sao
necessarios mais estudos na area para uma melhor compreensdo dos seus efeitos em cées e
gatos, bem como estudos relacionados a tratamentos alternativos, como a medicina canabica,
gue vem sendo cada vez mais estudados com a finalidade de tratamento alternativo para a
epilepsia em cées e gatos.

Por fim, € importante salientar que o tratamento para epilepsia idiopatica ndo possui
um protocolo apenas, sendo necessario avaliar cada paciente individualmente. E necessaria
dedicacdo tanto do tutor quanto do médico veterindrio para obter sucesso a terapia
anticonvulsivante, muitas vezes podendo ser custosa e frustrante, visto que o tratamento nédo
cessa a crise, apenas diminui a frequéncia. Porém é de extrema relevancia salientar que, com
um controle adequado das crises epilépticas e acompanhamento constante, 0 paciente

epiléptico pode ter uma vida longa e saudavel.



60

REFERENCIAS

AIELLO, G. et al. Aspectos terapéuticos em cdes com diagnostico presunto de epilepsia
idiopatica. Acta Scientiae Veterinariae, Porto Alegre, v. 45, p. 1-9, Jun. 2017.

AIELLO, G. et al. Epilepsia em cées: 66 casos (2005-2010). Pesquisa Veterinaria
Brasileira, Santa Maria, v. 32, n. 4, p. 347-351, Abr. 2012.

BERENDT, M. Epilepsy and epidemiology: Methods and Methodogical Problems. In:
WORLD SMALL ANIMAL VETERINARY ASSOCIATION WORLD CONGRESS
PROCEEDINGS, 2001, Denmark.

BERENDT, M. et al. International veterinary epilepsy task force consensus report on epilepsy
definition, classification and terminology in companion animals. BMC Veterinary Research,
UK, v.11, n.182, Aug.2015, DOI 10.1186/s12917-015-0461-2.

BING, R. Epilepsia em cées. 2014. 74 f. Trabalho de conclusdo de curso (Graduagéo em
Medicina Veterinaria) — Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, 2014.

COX, S.; WHITON, A.; BOWMAN, H. Determination of bromide in canine plasma using ion
chromatography. Journal of Chromatography B, v.870, n. 2, p. 255-258, Jul.2008,
DOI:10.1016/j.jchromb.2008.06.023.

DE LAHUNTA, A.; GLASS, E. Veterinary Neuroanatomy and Clinical Neurology, 3. ed,
Missouri: Saunders Elsevier, 2008.

ENGEL, J. ILAE classification of epilepsy syndromes. Epilepsy Research, v. 70, n.1,
p. 5-10, Jul.2006, DOI: 10.1016/j.eplepsyres.2005.11.014.

FERRONI, L. et al. Epilepsia idiopatica em cées: aspectos terapéuticos. Brazilian Journal of
Development, Curitiba, v. 6, n. 10, p. 76485-76501, Oct. 2020.

GOMES, F.; SILVA, A. Epilepsia em céo: relato de caso. In: SE~MINARIO
INTERINSTITUCIONAL DE ENSINO, PESQUSIA E EXTENSAO, 25., 2020, Cruz Alta.

GONCALVES, R. et al. Effect of seizures on cerebrospinal fluid analysis in dogs with
idiopathic epilepsy. The Veterinary Record, v.166, n.16, p. 497-508, Apr.2010,
DOI: 10.1136/vr.b4812.

KUWABARA, T. et al. A familial spontaneous epileptic feline strain: A novel model of
idiopathic/genetic epilepsy. Epilepsy Research, v. 92, n.1, p.85-88, Sep.2010,
DOI: 10.1016/j.eplepsyres.2010.08.010.

LAW, T. et al. A randomised trial of a medium-chain TAG diet as treatment for dogs with
idiopathic epilepsy. The British Journal of Nutrition, v.114, n.9, p.1438-1447, Sep. 2015,
DOI: 10.1017/S000711451500313X.

LIRA, D. Epilepsia idiopatica felina: relato de caso. 2018. 18 f. Trabalho de conclusdo de
curso (Graduacdo em medicina veterinaria) — Faculdade de Medicina Veterinaria, Centro
Universitario CESMAC, Macei0, 2018.


http://dx.doi.org/10.1016/j.jchromb.2008.06.023
https://doi.org/10.1016/j.eplepsyres.2005.11.014
https://doi.org/10.1136/vr.b4812
https://doi.org/10.1016/j.eplepsyres.2010.08.010
https://doi.org/10.1017/s000711451500313x

61

LORENZ, M.; COATES, J.; KENT, M. Seizures, Narcolepsy, and Cataplexy — 13. In:
LORENZ, M.; COATES, J.; KENT, M. Handbook of Veterinary Neurology. 5. ed.
Missouri: Elsevier Saunders, 2011.

MARTINEZ, A. Epilepsia Felina. 2017. 44 f. Trabalho de conclusdo de curso (Graduag&o
em Medicina Veterinaria) — Universidade de Santiago de Compostela, Santiago de
Compostela, 2017.

MATIJATKO, V. et al. Magnetic resonance as a part of a broad approach to seizures in dog-
two cases of hydrocephalus in dogs with cluster seizures.Veterinary Archivers, v. 77, n. 5, p.
377-386, Jan.2007.

MCGRATH, S. et al. Randomized blinded controlled clinical trial to assess the effect of oral
cannabidiol administration in addition to conventional antiepileptic treatment on seizure
frequency in dogs with intractable idiopathic epilepsy. Journal of the American Veterinary
Medical Association, Colorado, v. 254, n. 11, p. 1301-1308, Jun.2019.

DOI: 10.2460/javma.254.11.1301.

NELSON, R.; COUTO, C. Medicina Interna de Pequenos Animais. 5. ed. Rio de Janeiro:
Elsevier, 2015.

NETO, J. Epilepsia e Convulsdo — 226. In: JERICO, M.; NETO, J.; KOGIKA, M. Tratado
de Medicina Interna de Cées e Gatos. Rio de Janeiro: Editora Guanabara Koogan LDTA,
2015.

PAKOZDY, A. et al. Treatment and long-term follow-up of cats with suspected primary
epilepsy. Journal of Feline Medicine and Surgery, v.15, n.4, p.267-273, Apr. 20133,
DOI: 10.1177/1098612X12464627.

PAKOZDY, A.; HALASZ, P.; KLANG, A. Epilepsy in Cats: Theory and Practice. Journal
of Veterinary Internal Medicine, v. 28, n.2, p. 255-263, Mar/Apr.2014,
DOI: 10.1111/jvim.12297.

PANCOTTO, T. Fact Sheet: Idiopathic Epilepsy. American College of Veterinary Internal
Medicine, 2015.

PELLEGRINO, F. Epilepsia en gatos. Revista Argentina de Neurologia Veterinaria,
Buenos Aires, v. 6, n. 6, p. 1-8, 2018.

PINTO, C. Confianc¢a no diagndstico da epilepsia idiopatica canina. 2016. 39 f. Tese
(Mestrado integrado em medicina veterinaria) — Faculdade de Medicina Veterinaria,
Universidade do Porto, Porto, 2016.

PLATT, S.; OLBY, N. BSAVA Manual of Canine and Feline Neurology, 4. ed. United
Kingdom: BSAVA, 2014.

PLATT, S. Seizures - 7. In: PLATT, S.; GAROSI, L. Small animal neurological
emergencies. London: Manson, 2012.

PLATT, S. et al. Treatment whith gabapentin of 11 dogs whith refractory idiopathic epilepsy.
Veterinary Record, v.159, n.26, p. 881-884, Dec.2006.


https://doi.org/10.2460/javma.254.11.1301
https://doi.org/10.1177/1098612x12464627
https://doi.org/10.1111/jvim.12297

62

PODELL M. SEIZURES. In: PLATT, S.; OLBY, N. BSAVA Manual of Canine and Feline
Neurology, 3. ed. United Kingdom: BSAVA, n.7, p. 97-112, 2004.

PRESADO, N. Abordagem diagnostica e terapéutica a epilepsia idiopatica canina. 2018.
88 f. Tese (Mestrado integrado em medicina veterinaria) — Escola de Ciéncias e Tecnologia,
Departamento de Medicina Veterinaria, Universidade de Evora, Evora, 2018.

RISIO, L. et al. International veterinary epilepsy task force consensus proposal: diagnostic
approach to epilepsy in dogs. BMC Veterinary Research, v.11, n.1, p. 148, Aug.2015,
DOI:10.1186/512917-015-0462-1.

ROCHA, L. Gabapentina como adjuvante no tratamento de cdes com epilepsia
idiopatica refratérios ao fenobarbital ou fenobarbital associado ao brometo de potassio:
revisdo sistematica. 2013. 26 f. Trabalho de conclusdo de curso (Graduacdo em medicina
veterinaria) — Faculdade de Medicina Veterinaria, Universidade Estadual Paulista Jalio de
Mesquita Filho, Aragatuba, 2013.

RUSBRIDGE, C. Diagnosis and control of epilepsy in the cat. In Practice, v.27, n.4, p.208—
214, Apr.2005. DOI:10.1136/inpract.27.4.208.

SCHRIEFL, S. et al. Etiologic classification of seizures, signalment, clinical signs and
outcome in cats with seizure disorders: 91 cases (2000-2004). Journal of American
Veterinary Medical Association, v. 233, n.10, p.1591-1597, Nov.2008,

DOI: 10.2460/javma.233.10.1591.

SILVA, J. Tratamento da epilepsia com acupuntura e implante de ouro em cées. 2016. 54
f. Trabalho de concluséo de curso (Graduacdo em medicina veterinaria) — Faculdade de
Agronomia e Medicina Veterinaria, Universidade de Brasilia, Brasilia, 2016.

SIQUEIRA, E.; BOTTOSSO, B. Uso da Cannabis na epilepsia humana e canina. Revista de
Educacao Continuada em Medicina Veterinaria e Zootecnia do CRMV-SP, Séo Paulo, v.
19, n. 1, Set.2021, DOI:10.36440/recmvz.v19i1.38128.

SKERRIT, G. Kings Applied Anatomy of the Central Nervous System of Domestic
Mammals. 2. ed. USA: John Wiley & Sons, Inc, 2018.

STANCIU, G-D. et al. Clinical reasoning in feline epilepsy: which combination information
is useful? Veterinary Journal, v.225, p.9-12, Jul.2017, DOI: 10.1016/j.tvjl.2017.04.001.

STERIADE, M.; MC CORMICK, D.; SEINOWSKI, T. Thalamocortical oscillations in the
sleeping and aroused brain. Science, v.262, n.5134, p.679-685, Oct.1993,
DOI: 10.1126/science.8235588.

TANAKA ,T. et al. Electroclinical features of kainic acid-induced status epilepticus in freely
moving cats: microinjection into the dorsal hippocampus. Electroencephalogry and Clinical
Neurophysiology, v. 54, n.3, p. 288-300, Sep.1982, DOI: 10.1016/0013-4694(82)90178-X.

TEIXEIRA, A. Epilepsia: Maneio terapéutico em cées e gatos. 2014. 20 f. Tese (Mestrado
integrado em Medicina Veterinaria) — Escola Universitaria Vasco da Gama, Coimbra, 2014.


http://dx.doi.org/10.1136/inpract.27.4.208
https://doi.org/10.2460/javma.233.10.1591
https://doi.org/10.1016/j.tvjl.2017.04.001
https://doi.org/10.1126/science.8235588
https://doi.org/10.1016/0013-4694(82)90178-x

