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RESUMO

A epilepsia, distinta das convulsdes provocadas por agressdes agudas ao SNC, é definida pela ocorréncia de
convulsdes ndo provocadas. A condi¢do pode comprometer fungdes cognitivas e exige uma abordagem terapéutica
multifacetada, incluindo medicamentos antiepilépticos (ASDs) e outras intervengdes. Estudos revelam que até 80%
dos pacientes entram em remissdo prolongada, mas a eficacia e a seguranca dos tratamentos variam. Esta revisao
sistematica analisou a eficacia de estratégias de manejo para epilepsia, focando em intervengdes terap€uticas recentes.
Foram revisados estudos dos ultimos 5 anos em bases de dados como PubMed e LILACS, excluindo artigos
desatualizados e irrelevantes. A revisdo identificou 14 estudos relevantes, comparando tratamentos tradicionais e
novos. ASDs de nova geragdo, como lamotrigina e levetiracetam, mostraram melhores perfis de seguranga
comparados aos medicamentos mais antigos, mas com eficacia semelhante. A neuroestimulacdo cerebral responsiva
apresentou redugdes significativas na frequéncia de convulsdes e melhoria na qualidade de vida. Estudos
comparativos indicaram que a lamotrigina é superior ao levetiracetam e a zonisamida em termos de eficacia e custo-
efetividade, enquanto o valproato foi mais eficaz que o levetiracetam para epilepsia generalizada. A analise revela
avangos significativos em medicamentos antiepilépticos e terapias inovadoras, refor¢ando a importancia de
abordagens personalizadas para o manejo da epilepsia e destacando a necessidade de uma combinagao de estratégias
para otimizar os resultados clinicos € a qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: Epilepsia, Tratamento, Manejo farmacologico.

ABSTRACT

Epilepsy, distinct from seizures caused by acute insults to the CNS, is defined by the occurrence of unprovoked
seizures. The condition can compromise cognitive functions and requires a multifaceted therapeutic approach,

including antiepileptic medications (ASDs) and other interventions. Studies reveal that up to 80% of patients go into
prolonged remission, but the effectiveness and safety of treatments vary. This systematic review analyzed the
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effectiveness of management strategies for epilepsy, focusing on recent therapeutic interventions. Studies from the
last 5 years were reviewed in databases such as PubMed and LILACS, excluding outdated and irrelevant articles.
The review identified 14 relevant studies comparing traditional and new treatments. Newer generation ASDs such as
lamotrigine and levetiracetam have shown better safety profiles compared to older medications but with similar
efficacy. Responsive brain neurostimulation has shown significant reductions in seizure frequency and improvements
in quality of life. Comparative studies indicated that lamotrigine is superior to levetiracetam and zonisamide in terms
of efficacy and cost-effectiveness, while valproate was more effective than levetiracetam for generalized epilepsy.
The analysis reveals significant advances in antiepileptic medicines and innovative therapies, reinforcing the
importance of personalized approaches to the management of epilepsy and highlighting the need for a combination
of strategies to optimize clinical outcomes and quality of life for patients.

Keywords: Epilepsy, Treatment, Pharmacological management.
RESUMEN

La epilepsia, a diferencia de las convulsiones causadas por lesiones agudas del SNC, se define por la aparicion de
convulsiones no provocadas. La afeccion puede comprometer las funciones cognitivas y requiere un enfoque
terapéutico multifacético, que incluya medicamentos antiepilépticos (ASD) y otras intervenciones. Los estudios
revelan que hasta el 80% de los pacientes entran en remision prolongada, pero la eficacia y seguridad de los
tratamientos varian. Esta revision sistematica analizo la efectividad de las estrategias de manejo de la epilepsia,
centrandose en intervenciones terapéuticas recientes. Se revisaron estudios de los ultimos 5 afios en bases de datos
como PubMed y LILACS, excluyendo articulos desactualizados e irrelevantes. La revision identifico 14 estudios
relevantes que comparan tratamientos tradicionales y nuevos. Los ASD de nueva generacion, como lamotrigina y
levetiracetam, han mostrado mejores perfiles de seguridad en comparacién con medicamentos mas antiguos, pero
con una eficacia similar. La neuroestimulacién cerebral receptiva ha mostrado reducciones significativas en la
frecuencia de las convulsiones y mejoras en la calidad de vida. Los estudios comparativos indicaron que lamotrigina
es superior al levetiracetam y la zonisamida en términos de eficacia y rentabilidad, mientras que el valproato fue mas
eficaz que el levetiracetam para la epilepsia generalizada. El analisis revela avances significativos en medicamentos
antiepilépticos y terapias innovadoras, lo que refuerza la importancia de los enfoques personalizados para el
tratamiento de la epilepsia y destaca la necesidad de una combinacion de estrategias para optimizar los resultados
clinicos y la calidad de vida de los pacientes.

Palabras clave: Epilepsia, Tratamiento, Manejo farmacologico.

1. INTRODUCAO

Embora todos os pacientes com epilepsia apresentem convulsdes, nem todos os individuos com
convulsdes possuem epilepsia. Convulsdes epilépticas podem ocorrer apds agressdes agudas ao sistema
nervoso central (SNC), sejam elas estruturais, sist€émicas, toxicas ou metabdlicas. Essas convulsoes,
denominadas sintomadticas agudas ou provocadas, sao manifestacdes agudas da agressdo e podem nao se
repetir apos a remocdo da causa subjacente ou apds a fase aguda. Segundo a Liga Internacional Contra a
Epilepsia (ILAE), a epilepsia ¢ definida por qualquer das seguintes condi¢des: pelo menos duas convulsdes
nao provocadas (ou reflexas) ocorrendo com intervalo superior a 24 horas; uma convulsdo ndo provocada
(ou reflexa) com uma probabilidade de recorréncia de pelo menos 60% nos proximos 10 anos; ou

diagnostico de uma sindrome epiléptica. Para estudos populacionais, a ILAE recomenda definir epilepsia
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como duas ou mais convulsdes ndo provocadas ocorrendo com intervalo minimo de 24 horas (OPERTO et
al., 2023).

Convulsdes nao provocadas ocorrem na auséncia de fatores precipitantes, incluindo eventos
idiopaticos, criptogénicos, sintomaticos remotos e sintomaticos progressivos. O inicio das convulsdes pode
ser focal (em um hemisfério cerebral), generalizado (em ambos os hemisférios) ou desconhecido.
Convulsdes focais sdo classificadas conforme a integridade ou comprometimento da consciéncia e
subdivididas em motoras e ndo motoras. Epilepsia ativa ¢ definida pelo uso regular de medicamentos
antiepilépticos ou pela ocorréncia de uma convulsio nos ultimos cinco anos. Status epilepticus (SE) ¢ uma
crise epiléptica prolongada ou repetida em intervalos curtos, podendo causar lesdo neuronal, morte e
alteracdo de redes neuronais. Uma nova classificagdo de SE foi recentemente proposta (BEGHI, 2019).

As habilidades cognitivas podem ser comprometidas em individuos com epilepsia, com
envolvimento particular das fungdes executivas, tais como memdoria operacional, inibicao, flexibilidade
cognitiva, planejamento e resolug¢do de problemas, além da velocidade de processamento. Além disso,
outras fungdes cognitivas que podem ser prejudicadas em pacientes com epilepsia incluem a memoria
visuoespacial, que envolve a capacidade de recordar e manipular informagdes visuais e espaciais, a
cognicdo social, que se refere a capacidade de compreender e responder adequadamente as interacdes
sociais, ¢ as habilidades de aprendizagem, que englobam a capacidade de adquirir, processar e reter novas
informagdes e habilidades. Os déficits em habilidades de aprendizagem podem afetar a aquisi¢ao de novos
conhecimentos académicos e profissionais, influenciando a capacidade do individuo de se adaptar e
prosperar em ambientes educacionais € ocupacionais. Esses comprometimentos cognitivos podem variar
em gravidade e impacto dependendo de fatores como a idade de inicio da epilepsia, a localizagdo e a
extensao das lesdes cerebrais, a frequéncia e a gravidade das convulsdes, bem como os efeitos colaterais
dos medicamentos antiepilépticos. O manejo desses comprometimentos cognitivos requer uma abordagem
multifacetada, incluindo intervengdes neuropsicoldgicas, estratégias de reabilitagdo cognitiva e ajustes nos
regimes de tratamento médico, com o objetivo de minimizar o impacto das deficiéncias cognitivas e
melhorar a qualidade de vida dos individuos afetados (OPERTO et al., 2023).

A epilepsia € uma condi¢do tratavel, com até 80% dos pacientes entrando em remissdo prolongada
das crises convulsivas e até 50% permanecendo livres de convulsdes apos a descontinuagdo do tratamento.
Em paises de baixa e média renda, onde a lacuna de tratamento ¢ significativa, as taxas de prevaléncia e
remissdo sdo comparaveis as de paises de alta renda, com maior incidéncia de epilepsia e diferencas
explicadas por diagndsticos incorretos e convulsdes sintomadticas agudas. O risco de recaida apods a primeira

convulsdo ndo provocada ¢ de 36-37% em um ano e 43-45% em dois anos, diminuindo com o tempo.
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Preditores de recorréncia incluem etiologia documentada da convulsdo e padrdes anormais de EEG.
Convulsdes durante o sono, convulsdes focais, e historico familiar de convulsdes aumentam o risco de
recorréncia. O prognoéstico da epilepsia ndo tratada, observada em paises de baixa e média renda, indica
que a remissdo espontanea ¢ comum, com taxas de prevaléncia de epilepsia ativa sugerindo uma taxa de
remissao de pelo menos 50%. Pacientes com epilepsia sdo classificados em quatro grupos prognosticos: (1)
Prognéstico excelente (20-30%), com alta probabilidade de remissdo espontanea; (2) Bom prognostico (30-
40%), com controle farmacolodgico facil e possibilidade de remissdo espontanea; (3) Progndstico incerto
(10-20%), que pode recair ap0s a retirada do tratamento; (4) Prognoéstico ruim (20%), com crises recorrentes
apesar do tratamento intensivo. Esta classificagdo permanece valida mesmo apds avangos diagnosticos e
novos medicamentos antiepilépticos (BEGHI, 2019).

A epilepsia pode persistir por anos e, muitas vezes, por toda a vida do paciente. Os medicamentos
antiepilépticos (ASDs) sdo a terapia primaria para epilepsia e atuam como tratamentos sintomaticos que
controlam as convulsdes. A escolha dos ASDs varia com diferentes tipos de convulsdes e sindromes
epilépticas. Os ASDs possuem diversos perfis farmacoldgicos que sdo relevantes ao selecionar e prescrever
esses agentes, incluindo propriedades farmacocinéticas, propensdo para interagdes medicamentosas, €
perfis de efeitos adversos e toxicidades. Todos os ASDs de geragcdo mais antiga apresentam efeitos agudos
relacionados a dose, principalmente neuroldgicos. Isso resultou na falha do tratamento em 30% a 40% das
pessoas que receberam um medicamento mais antigo como monoterapia. Portanto, houve muita pesquisa
para desenvolver ASDs melhores, principalmente devido ao fato de que os ASDs de geragdo mais antiga
ndo proporcionam seguranca, tolerabilidade ou controle de convulsdes ideais para muitos pacientes. Nas
ultimas trés décadas, varios ASDs de nova geragdo foram aprovados para uso clinico, com a expectativa de
que tivessem melhor eficacia no controle de convulsdes em comparacdo com os medicamentos de geracao
mais antiga. No entanto, relatorios do subcomité da AAN em 2004 e 2018 observaram que os ASDs de
nova geracao nao diferem no controle de convulsdes, mas sdo mais bem tolerados do que os medicamentos
mais antigos (HAKAMI, 2021).

Os ASDs sdo classificados como agentes de geragdo mais antiga (primeira) ou mais nova (segunda
e terceira). Os ASDs de geragdo mais antiga, introduzidos na pratica clinica hd mais de quatro décadas,
incluem fenobarbital, fenitoina, primidona, etossuximida, valproato, carbamazepina, clonazepam e
clobazam. Os ASDs de segunda geragdo, aprovados para o tratamento da epilepsia desde o final da década
de 1980, incluem vigabatrina, oxcarbazepina, lamotrigina, gabapentina, felbamato, topiramato, tiagabina,
levetiracetam e zonisamida. Os ASDs de terceira geragao incluem pregabalina, fosfenitoina, lacosamida,

rufinamida, eslicarbazepina, retigabina (ezogabina), perampanel, brivaracetam, canabidiol, estiripentol,
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cenobamato e fenfluramina. Os ASDs mais novos diferem substancialmente em seus mecanismos de acao,
espectros de atividade, farmacocinética e perfis de efeitos adversos. Informagdes atuais sobre outros
medicamentos em desenvolvimento podem ser encontradas no site da Epilepsy Foundation (HAKAMI,
2021).

Este estudo ¢ de grande importancia pois aborda tratamentos tradicionais e novos para a epilepsia,
fornecendo uma avaliacdo critica da eficacia clinica e da relagdo custo-eficacia dessas intervencoes. O
objetivo principal ¢ determinar quais medicamentos proporcionam os melhores resultados em termos de
controle das convulsdes e qualidade de vida, especialmente para pacientes com epilepsia focal e
generalizada. Ao identificar as terapias mais eficazes e custo-efetivas, o estudo orienta a pratica clinica,

contribuindo para a melhoria dos desfechos clinicos e otimizando os recursos de saude.
2. METODOLOGIA

Esta revisdo sistematica examina a eficacia das estratégias de manejo na epilepsia, com énfase nas
intervengoes terapéuticas e nos procedimentos clinicos adotados para otimizar o tratamento ¢ melhorar os
desfechos clinicos. Foram analisados estudos cientificos ¢ pesquisas publicados nos ultimos 05 anos,
obtidos a partir das bases de dados eletronicas PubMed e LILACS, utilizando-se descritores em ciéncias da
saude (DeCS) relacionados a epilepsia, tratamento e avancos na area dos medicamentos.

Os critérios de inclusdo abrangeram estudos com humanos, de ambos os sexos, disponiveis em
portugués, inglés e espanhol, que discutissem especificamente as estratégias de manejo da epilepsia,
incluindo intervengdes emergenciais, tratamentos especificos como antiepilépticos de nova geragdo e
abordagens de manejo precoce.

Foram excluidos artigos com mais de 05 anos de publicagdo e aqueles que ndo apresentavam
relevancia direta ao tema, tais como os que abordavam aspectos ndo diretamente relacionados ao tratamento
e manejo especifico da epilepsia. Além disso, foram desconsiderados estudos que ndo avaliavam a eficacia
das intervengdes terapéuticas na melhoria dos desfechos clinicos ou na reducao da morbidade e mortalidade
associadas a epilepsia.

O estudo apresenta importancia na area médica, principalmente ao considerar que o manejo da
epilepsia deve ser personalizado, levando em consideragao as caracteristicas individuais de cada paciente,
a resposta ao tratamento e os potenciais efeitos adversos. A incorporacdo de novas terapias deve basear-se
em uma andlise critica das evidéncias disponiveis, assegurando que as intervencdes mais eficazes e seguras

sejam oferecidas aos pacientes.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A pesquisa inicial identificou um total de 150 artigos. O processo de sele¢do ocorreu em duas fases
distintas: primeiro, uma triagem minuciosa dos titulos e resumos; depois, a leitura completa dos artigos
selecionados. Dos 150 artigos iniciais, 50 artigos foram lidos na integra, dos quais 14 foram selecionados
por alinharem-se com os objetivos principais da revisao.

Esta metodologia sistematica viabilizou ndo apenas a identificacdo, mas também a analise
aprofundada de estudos pertinentes que investigam estratégias de manejo para a epilepsia. Tal abordagem
permitiu uma compreensdo abrangente das diversas modalidades terapéuticas disponiveis para esta
condi¢do neurologica.

No estudo "Tratamento medicamentoso da epilepsia e comorbidades neuropsiquiatricas em
criancas" de Gregory L. Holmes, sdo discutidos diversos medicamentos utilizados no tratamento da
epilepsia, que se dividem em duas categorias principais: os de primeira geragdo e os de segunda e terceira
geracdo. Os medicamentos de primeira geragdo incluem a carbamazepina, clonazepam, etossuximida,
felbamato, gabapentina, fenobarbital, fenitoina, primidona e valproato. Embora esses medicamentos
tenham sido amplamente utilizados, eles estdo associados a efeitos colaterais que podem agravar
comorbidades como TDAH, depressao e disturbios do sono. Entretanto, os medicamentos de segunda e
terceira geragdo, como lamotrigina, levetiracetam, topiramato, oxcarbazepina, lacosamida e rufinamida,
tém mostrado um perfil de seguranca melhor. Esses novos antiepilépticos ndo apenas controlam as crises
de forma eficaz, mas também apresentam menos efeitos adversos, resultando em um impacto reduzido na
cognicdo e no comportamento das criangas. Os resultados de estudos indicam que esses medicamentos mais
recentes ndo apenas sdo eficazes no controle das crises, mas também podem ser benéficos para criangas
que enfrentam comorbidades psiquiatricas, uma vez que a utilizagao de antidepressivos de segunda geracao
demonstrou um efeito anticonvulsivante aparente. Assim, os avangos no tratamento medicamentoso da
epilepsia tém contribuido significativamente para melhorar a qualidade de vida das criangas, permitindo
um manejo mais eficaz tanto das crises quanto das comorbidades associadas (HOLMES, 2020).

A neurofarmacologia dos medicamentos anticonvulsivantes (ASDs) ¢ um campo essencial que
investiga como esses farmacos atuam no sistema nervoso para controlar as convulsdes associadas a
epilepsia. Os ASDs sdo frequentemente classificados com base em seus mecanismos de agdo e espectro
terapéutico. Eles podem ser divididos em medicamentos de amplo espectro, que sdo eficazes para
convulsoes focais e generalizadas, como lamotrigina, levetiracetam e valproato, ¢ medicamentos de
espectro estreito, que sdo usados principalmente para crises tonico-clonicas focais, como carbamazepina e

fenitoina. Os mecanismos de acdo dos ASDs incluem a modulagdo de canais idnicos, onde muitos desses
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medicamentos atuam sobre canais de sodio e céalcio, estabilizando a membrana neuronal e reduzindo a
excitabilidade. Além disso, alguns farmacos, como o valproato e o fenobarbital, aumentam a atividade
inibitoria do GABA, um neurotransmissor inibitorio, contribuindo para a reducao das convulsdes. A
eficacia e a tolerabilidade dos ASDs sdo aspectos cruciais na escolha do tratamento. Ensaios clinicos
randomizados e meta-analises demonstraram que varios ASDs tém eficacia comparavel no controle de
crises focais de inicio recente. Por exemplo, a lamotrigina ¢ frequentemente considerada a primeira escolha
para crises tonico-clonicas focais e generalizadas secundariamente. A fenitoina, por sua vez, ¢ recomendada
para o tratamento urgente de epilepsia focal. A escolha do ASD deve ser individualizada, levando em conta
o tipo de convulsdo, a eficacia do medicamento, o perfil de efeitos adversos, as interagdes medicamentosas
e o custo. O tratamento com ASDs deve ser considerado em pacientes que apresentaram mais de uma
convulsdo ndo provocada ou apdés uma Unica convulsdo, se o risco de recorréncia for alto. A terapia
combinada ¢ recomendada apos a falha de duas monoterapias, uma abordagem que visa maximizar o
controle das convulsdes e minimizar os efeitos colaterais (HAKAMI, 2021)

As diretrizes praticas para a selecdo de ASDs em pacientes com epilepsia de inicio recente e
resistente a medicamentos indicam que os ASDs de nova geracdo, que possuem propriedades
farmacocinéticas Unicas, sdo geralmente melhor tolerados. No entanto, a eficicia desses medicamentos €
semelhante a dos medicamentos mais antigos. Por exemplo, os relatorios do subcomité da Academia
Americana de Neurologia (AAN) em 2004 e 2018 observaram que, embora os ASDs de nova geragao nao
apresentassem diferencas significativas no controle de convulsdes, eles eram mais bem tolerados,
especialmente em relacdo a efeitos adversos neurotoxicos. A farmacocinética dos ASDs € um fator crucial
a ser considerado para evitar toxicidade e interagdes medicamentosas. Um ASD ideal deve demonstrar
absor¢do completa, cinética linear, meia-vida longa e permitir dosagem uma ou duas vezes ao dia. Isso ¢
particularmente importante, pois muitos pacientes utilizam esses medicamentos por longos periodos, ¢ a
consideracdo de suas propriedades farmacocinéticas € essencial para garantir a seguranca e a eficacia do
tratamento (HAKAMI, 2021)

Um estudo denominado “Eficécia e seguranca prospectivos de nove anos da neuroestimulagdo
responsiva ao cérebro para epilepsia focal”, desenvolvido por Nair et al. foi realizado com o objetivo deste
estudo foi avaliar prospectivamente a seguranca e a eficicia da neuroestimulagdo cerebral responsiva em
adultos com crises focais de inicio intratdvel (FOS) ao longo de 9 anos. Adultos tratados com
neuroestimulagdo responsiva ao cérebro em ensaios de viabilidade ou controlados randomizados de 2 anos
foram inscritos em um ensaio prospectivo aberto (LTT) de longo prazo para avaliar a seguranga, eficacia e

qualidade de vida (QV) ao longo de mais 7 anos. A seguranca foi avaliada como eventos adversos (EAs), a
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eficacia como alteragdo percentual mediana na frequéncia de convulsdes e taxa de resposta, € a QV com o
inventario de Qualidade de Vida em Epilepsia (QOLIE-89). Dos 256 pacientes tratados nos ensaios iniciais,
230 participaram do LTT. Em 9 anos, a redugdo percentual mediana na frequéncia de convulsdes foi de
75% (p < 0,0001, classificagdo sinalizada de Wilcoxon), a taxa de resposta foi de 73% e 35% tiveram uma
reducdo >90% na frequéncia de convulsdes. Descobrimos que 18,4% (47 de 256) apresentaram >1 ano sem
convulsdes, com 62% (29 de 47) sem convulsdes no ultimo acompanhamento ¢ um periodo médio sem
convulsdes de 3,2 anos (variacao de 1,04 a 9,6 anos). A qualidade de vida geral e os dominios cognitivos e
direcionados a epilepsia do QOLIE-89 permaneceram significativamente melhorados (p < 0,05). Nao houve
eventos adversos graves relacionados a estimulagdo, e a taxa de morte subita inexplicada em epilepsia
(SUDEP) foi significativamente menor do que os comparadores predefinidos (p < 0,05, %> unilateral).
Concluimos que a neuroestimulagdo cerebral responsiva adjuvante proporciona redugdes significativas e
sustentadas na frequéncia de FOS com melhor qualidade de vida. A estimulagdo foi bem tolerada; os
eventos adversos relacionados a implantacao foram tipicos de outros dispositivos de neuroestimulagdo; e
as taxas de SUDEP foram baixas.

O estudo desenvolvido por Marson et al. teve como objetivo comparar a eficacia clinica e a relagao
custo-eficacia da lamotrigina com levetiracetam e zonisamida para epilepsia focal, e do valproato com
levetiracetam para epilepsia generalizada e ndo classificada. Dois ensaios clinicos pragmaticos,
randomizados, ndo cegos e de ndo inferioridade foram conduzidos em servigos ambulatoriais do NHS no
Reino Unido, envolvendo participantes com idade > 5 anos e com duas ou mais convulsdes espontaneas
que requeriam medicacdo anticonvulsivante. Os participantes com epilepsia focal foram randomizados para
receber lamotrigina, levetiracetam ou zonisamida, enquanto aqueles com epilepsia generalizada ou nao
classificavel foram randomizados para receber valproato ou levetiracetam. A randomizagao foi feita por
minimizagdo usando um programa baseado na web. O desfecho primario foi o tempo até a remissao de 12
meses das convulsdes, com a andlise reportando as taxas de risco para o tratamento padrdo em comparagdo
com o novo tratamento. Os desfechos secundarios incluiram o tempo até a falha do tratamento, a primeira
convulsdo, a remissdo de 24 meses, reacdes adversas, qualidade de vida e custo-efetividade. No estudo de
epilepsia focal, 990 participantes foram recrutados: 330 receberam lamotrigina, 332 levetiracetam e 328
zonisamida. O levetiracetam ndo atendeu aos critérios de nao inferioridade na andlise de intencdo de tratar
primaria para o tempo até a remissao de 12 meses, com uma razao de risco de 1,18 comparada a lamotrigina.
No entanto, a zonisamida atendeu aos critérios de ndo inferioridade com uma razao de risco de 1,03. Na
analise por protocolo, a lamotrigina mostrou-se superior ao levetiracetam e a zonisamida para o tempo até

a falha do tratamento e apresentou menores taxas de reacdes adversas. Economicamente, tanto o
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levetiracetam quanto a zonisamida foram menos eficazes e mais caros que a lamotrigina. No estudo de
epilepsia generalizada e ndo classificavel, 520 pacientes foram recrutados, com 260 recebendo valproato e
260 levetiracetam. O levetiracetam nao atendeu aos critérios de ndo inferioridade na analise de inten¢do de
tratar primaria para o tempo até a remissao de 12 meses. O valproato foi superior ao levetiracetam na andlise
por protocolo para o tempo até a falha do tratamento e apresentou menores taxas de reacdes adversas. O

levetiracetam foi menos eficaz e mais caro que o valproato, ndo sendo custo-efetivo.
4. CONCLUSAO

A metodologia sistematica empregada permitiu uma identificacdo e analise detalhada de estudos
relevantes que investigam as estratégias de manejo da epilepsia. Esse enfoque possibilitou uma
compreensdo completa das varias modalidades terapéuticas disponiveis para essa condi¢ao neuroldgica,
abrangendo desde intervencdes iniciais até terapias de longo prazo e técnicas avancadas de reabilitagdo
neuropsicologica. A revisdo das diferentes geragdes de medicamentos antiepilépticos evidenciou avangos
significativos, especialmente no que se refere a seguranga e eficacia dos tratamentos mais modernos, que
ndo s controlam as crises de maneira mais eficiente, mas também apresentam menos efeitos adversos,
beneficiando pacientes com comorbidades psiquiatricas.

A andlise da neurofarmacologia dos medicamentos anticonvulsivantes destacou a importancia de
uma escolha individualizada dos tratamentos, baseada em aspectos como eficacia, perfil de efeitos adversos
e propriedades farmacocinéticas. Estudos sobre neuroestimulag@o cerebral responsiva e comparagdes entre
diferentes antiepilépticos refor¢am a importancia de abordagens personalizadas e a continua avaliacdo de
novas terapias para melhorar a qualidade de vida dos pacientes.

Conclui-se que a combinagdo de avangos farmacoldgicos e terapias inovadoras proporciona uma
perspectiva promissora para o manejo eficaz da epilepsia, destacando a necessidade de uma abordagem

multifacetada e adaptativa para o tratamento dessa condigao.
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