O G-32883 NO TRATAMENTO SINTOMATICO DA TRIGEMINALGIA

Arvaro pE Lima Costa *

A neuralgia essencial do trigémeo, uma das mais freqiientes manifesta-
coes da patologia nervosa, caracteriza-se clinicamente por dores paroxisticas
intermitentes, com localizacao no territéorio de um ou mais ramos do V nervo
craniano. E a mais comum das algias cranianas, atingindo de preferéncia
pessoas de idade med, ou avancada, com leve preferéncia para o sexo femi-
nino. As dores sao de feitio explosivo e intermitente, com tipica distribui-
¢ao numa metade da face; os acessos, de freqiiéncia variada, as vézes cedem
espontdneamente por semanas ou meses. Bastante significativa é a compro-
vacgdo de areas cutidneas ou mucosas capazes de deflagrarem o paroxismo
pelo simples estimulo tatil (zonas algégenas). O exame fisico dos pacientes
nada oferece de objetivo. O simples relato do sofrimento e a apreciacdo do
acesso bastam para a formulacido diagnostica. N&Ao se conhece, até o pre-
sente, a etiologia da condicdo a que Trousseau denominou justamente de
neuralgia epileptiforme. Do mesmo passo, ndo se pode ainda verificar lesdes
anatomicas uniformes, capazes de esclarecer a patogenia.

O tratamento médico tem sido praticamente inoperante. Os analgésicos
habituais mostram-se insuficientes e os opidceos devem ser proscritos, em
vista dos riscos do habito. Entre as drogas recentemente utilizadas, com
discreta eficacia, devem ser lembradas a levomepromazina, a trimeprima, a
imipramina e a clorprotixeno.

Discutindo o problema do contrdle sintomatico da neuralgia, declara
Blom que a substancia ideal deve possuir acio inibidora sébre a transmissio
sindptica ao nivel do nucleo sensitivo do V nervo craniano, ser bem tolerada
em doses adequadas e suprimir efetivamente a dor. A difenilidantoina, lar-
gamente usada na terapéutica das epilepsias, satisfaz em parte estas exigén-
cias; todavia, para tal, necessita emprégo em doses elevadas, préoximas do
limiar téxico. NOs mesmos ja utilizamos éste medicamento em consideravel
nimero de casos, com resultados inconstantes.

Recentemente, foi introduzido no arsenal terapéutico da trigeminalgia
poderoso agente quimico (G-32883), de propriedades marcantemente anticon-
vulsivas. Empregado inicialmente por Blom, éste preparado tem evidencia-
do comprovada eficicia na terapéutica do tique doloroso, conforme testemu-
nham o citado investigador 1. 2, Bonduelle e col.3, 4, Geraud e col.5, Soulairac
e Charpentier 6, entre outros.

* Instrutor de Ensino do Instituto de Neurologia da Universidade do Brasil
(Diretor: Prof. Deolindo Couto).
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Quimica e farmacologia — O G-32883 é um derivado da iminodibenzila,
de férmula estrutural vizinha a do cloridrato de imipramina. Isolado por
Schindler, o 5-carbamoil-5-H-dibenzo (b.f.)-azepina foi, no inicio, considerado
por suas propriedades anticomiciais, revelando-se Gtil no combate as dife-
rentes formas de epilepsia, exceto no pequeno mal. Ulteriormente, Blom ex-
perimentou a substincia num grupo de pacientes com neuralgia idiopatica
do trigémeo, obtendo resultados promissores; em trabalho publicado mais
tarde, alargou sua experiéncia piloto, confirmando a eficacia da droga.

Além do efeito anticonvulsivante, especialmente nas convulsdes elétrica-
mente induzidas, o G-32883 atua sdbre os reflexos polissinapticos bulbo-me-
dulares, abolindo-os. O reflexo linguo-mandibular do gato é significativa-
mente inibido, ndo agindo a substancia sb6bre os reflexos monossinapticos
medulares. E sabido que certos anticonvulsivantes, como os hindantoinatos,
tém acado inibitéria sébre os reflexos bulbares polissinapticos; talvez seja
idéntico o efeito do G-32883, bloqueando a transmiss@o sindptica ao nivel
do rombencéfalo. Todavia, o preparado ndo produz qualquer distarbio sen-
sitivo deficitario, havendo, apenas, na literatura, alusio a4 dorméncia no seg-
mento facial préviamente comprometido.

O G-32883 parece ndo ter propriedades analgésicas. Spillane ” experi-
mentou-o em 110 variedades de algias, nenhum resultado obtendo em casos
de enxaqueca, neuralgia pos-herpética, algia facial atipica, dores lancinantes
da tabes, siringomielia, causalgia, sindrome talamica e trigeminalgia sinto-
matica.

Os resultados favoraveis do farmaco sdo patentes nas primeiras 24 horas
e subsistem enquanto o paciente estiver usando o medicamento; a suspensdo
déste acarreta o pronto retérno da dor, circunstancia de que nos valemos
para o diagnoéstico diferencial com a remissac espontanea.

Os efeitos colaterais se resumem em vertigem, nauseas, anorexia, sono-
léncia e exantema. N&o ha sintomas de privacdo, nem foram observadas
alteragdes renais, hepaticas ou hematologicas (exceto um caso de discrasia
sangiiinea).

MATERIAL E METODO

Apresentamos os resultados clinicos da acdo do medicamento (Tegretol ¥) num
grupo de 21 pacientes com neuralgia essencial do trigémeo, registrados no Instituto
de Neurologia da Universidade do Brasil e em nossa clinica particular: 9 sdo do
sexo masculino; as idades variam de 43 a 74 anos. O critério para o diagnéstico
foi exclusivamente clinico. O tempo de observacido estendeu-se por 6 meses, sendo
que um paciente estd sob nosso contrdole h4 8 meses.

A posologia oscilou de 400 a 600 mg/dia, sendo os comprimidos (200 mg de
G-32883) administrados com intervalos de 8 a 12 horas. Em 2 casos houve neces-
sidade de suspensdo do medicamento, por forca de acentuadas manifestacdes verti-
ginosas e digestivas (nduseas e vOmitos). Com a experiéncia obtida no curso da
observacio, passamos a recomendar um comprimido nos dois primeiros dias, su-
bindo para dois ou trés nos subseqglientes, conforme a resposta clinica.

* Marca registrada do G-32883, gentilmente fornecido pela Geigy do Brasil S.A.
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Durante o periodo de investigacdo, nao foi empregado qualquer outro agente
terapéutico.

E de notar que nido se pode evitar “efeito placebo”, visto a droga ndo se en-
contrar & venda em nosso pais, ndo tendo o tempo de tratamento (exceto em um
caso) ultrapassado 90 dias de uso seguido.

RESULTADOS

Para avaliacdo dos resultados, utilizou-se critério exclusivamente clinico. Além
da impresséo subjetiva recolhida pelo examinador, considerou-se fundamental a opi-
nido dos pacientes e da familia, pedindo-se confronto entre os efeitos da substancia
em investigacdo e os medicamentos anteriormente usados.

Os resultados foram arbitrariamente catalogados em: bom (desaparicdo total da
dor dentro de 24 horas), obtido em 16 casos (84,2%); regular (diminuicdo acentuada
da dor), obtido em 2 casos (10,5%); fraco (diminuicdo da freqiiéncia das crises do-
lorosas, persisténcia da zona algégena), obtido em um caso (5,2%); nulo (inaltera-
bilidade da sintomatologia). Em 2 casos fomos obrigados a interromper o uso da
droga em razdo de efeitos colaterais. Assim em todos os 19 casos em que 0 me-
dicamento pdéde ser utilizado sem inconvenientes, obtivemos resultados favoraveis
imediatos.

Durante o curso do tratamento, persistiram os resultados acima assinalados:
nos casos em que a resposta inicial foi regular ou fraca, o aumento das doses néo
alterou a sintomatologia. Um de nossos pacientes, com grave fenomenologia ma-
xilo-mandibular e extensa &rea algégena, estd sob uso continuo do medicamento
ha 8 meses (trés comprimidos/dia), com resposta boa e excelente tolerancia.

CONCLUSAO

O G-32883 exerce definido efeito terapéutico na neuralgia essencial do
trigémeo, abolindo os fendmenos dolorosos, na maioria dos casos, em prazo
curto (cérca de 24 horas). Embora a eficidcia do preparado nido seja abso-
luta, pode éle ser considerado como a mais potente droga até agora empre-
gada no tratamento meédico da citada algia. Entretanto, trata-se de subs-
tancia com efeito temporario, pois a interrupcdo do seu uso determina ime-
diato retérno da dor.

RESUMO
Apé6s breve referéncia a clinica da trigeminalgia, o autor expde a qui-
mica e a farmacologia do G-32883, passando depois & anilise dos efeitos do
medicamento em 19 pacientes, de uma casuistica inicial de 21 casos. Con-
clui reconhecendo a procedéncia da opinido de outros estudiosos sobre os

resultados favoraveis da droga no combate a neuralgia trigeminal.

SUMMARY

Treatment of trigeminal meuralgia with G-32883.

After a brief reference to the clinical aspects of trigeminal neuralgia,
the author reports the chemical and pharmacological properties of (G-32883
and proceeds to the analysis of the medicament’s effect on 19 patients, of
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an initial casuistics of 21. On concluding, the author accepted the scientists
favourable opinion on the beneficial effects of the drug against trigeminal
neuralgia.
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