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SINDROME DE LENNOX-GASTAUT COM INICIO
NA VIDA ADULTA?

A RESPEITC DE UM CASO

P. (. TREVISOL-BITTENCOURT # — J. W. A. 8. SANDER %%

RESUMO — Apesar de ter sido reiatadn anteriormente, a sindrome de Lennox-Gastaut (SLG)
80 fol definitivamente aceita como entidade distinta em 1966. Desde entdo, ¢ epénimo tem
sido utilizado para designar encefalopatia severa da infancia, caracterizada fundamentalmente
por criges cpilépticam refratdirias de diversos tipos associadas com alteragdes eletrogrificos
tipicas. Entretanto, vériog autores consideram gue o rotulo de SI{ estd abrigando quadros
nosolégicos distintos, qgue deveriam ser separados e individualizados. Ilusirando esta situacio,
o caso de um paciente que iniciou quadro de «SLG-like» aos 20 anos de idade é relatado.
Adicionando mais confusio, alguns casos semelhantes tém sido descritos nos 1ltimos anos
sob variada nomenciaiura. Desde gue um dos principais critérios para o diagndstico da
SL{& 6 a idade dependéncia, como deverdo entfio ser chamados tais quadres? Revisio dos
critérios empregados para o diagnostico da SLG se taz necessdria.

Late onset Lennox-Gastaut like syndrome: a case raeport

SUMMARY — The Lennox-Gastaut ssndrome {LGS), although degeribed earlier, was first
accepted in 1966 as a form of severe childhood epileptic encephalopalhy, characterized by
refractory epileptic seizures of diverse types, typical EEG abnormalities and slow mental
development. This condition, however, is gurrcunded by controversy as the clinical criteria
used by various authors to define it are quite different. Tt is very Ilikely that this eponym
has been used to harbour distinet epileptic conditions, all of which have in common a
slow spike and wave complex in their EEG recording. Despite the fact that one of the
hallmarks of LGS is an onset in early childhood, to add to the confusion, some cases of a
LGS-like condition with onset in adulthcod have been described. We report here one such
case: a 28 year o0ld man whose LGS-like condition started after severe head trauma at the
age of 20. In addition we brietly i1eview the difficulties in malking this diagnosis, using
this case to illustrale these aspects.

Samuel Auguste Tissot, médico suico, descreveu em seu «Traité de L’épilepsies
em 1770, o caso de menino de 11 anos cuja epilepsia se iniciou aos 18 meses, sendo
o quadro clinico caracterizado por abalos mioclonicos, «drop attacks» e periodos de
imobilidade fugaz achados acompanhados de deterioracio mental progressivall. Esta
descrigio pode ser considerada como o primeiro relato da condigio conhecida nos
dias atuais pelo eponimo de sindrome de Lennox-Gastaut (SLG). Entre os anos 40-60
Lennox percebeu, pioneiramente, a correlagio clinico-eletrencefalografica entre o que
havia chamado anteriormente de «variante de pequeno mal» (complexos ponta-onda
lentos) e enfermidade peculiar da infancia, caracterizada por crises epilépticas de
diferentes tipos ¢ retardo mental, cujo progndstico era sombrio 11-13. Posteriormente,
os estudos de Gastaut e colaboraderes contribuiram para o estabelecimento dos cri-
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térios clinicos e do cletrencefalograma (EEG) desta entidade: inicio na primeira
década de vida (na grande maioria ¢ inicio se da entre 1 ¢ 6 anos de idade); malti-
plos tipos de crises epilépticas (crises do tipo drop attacks, embora ndo patognomdnicas,
sdo altamente sugestivas); alteragdes eletrograficas caracteristicas; decurso, na maior
parte dos casos, com deterioracdo mental 7. A sindrome foi definitivamente reconhe-
cida durante o XIV European Meeting on EEG Information realizado em setem-
bro-1966 e, neste evento, por sugestido da filha de Lennox, o epdnimo Lennox-Gastaut
recebeu ampla aceitacdo. Gastaut sugere que a prevaléncia da sindrome seja em
torno de 6% de todas as epilepsias e cerca de 10% das epilepsias da infincia 8.
Todavia, desde o seu reconhecimento, este diagndstico tem sido utilizado com frequéncia
para abrigar quadros nosoldgicos distintos, tendo em comum o complexo ponta-onda
lenta, Em decorréncia disso, esforcos tém sido dirigidos para a individualizacio clinica
de epilepsias que, apesar de terem alteractes do EEG similares, representam condicdes
com progndsticos diferentes 1.4.6,18, Paralela a esta discussio, sindromes epilépticas
idénticas tém sido descritas iniciando-se em pacientes adultos 2.3,14,19,20

Com o intuito de contribuir para o debate em torno deste fascinante e contro-
verso tema, este registro trata de um caso que preenche todos os requisitos para o
diagnéstico da SLG, exceto em relagio 4 idade: o paciente iniciou sua sindrome
epiléptica aos 20 anos de idade, poucos dias apos ter sofrido acidente com trauma
crianio-encefalico (TCE).

OBSERVACAC

IT, paciente com 28 ancs de idade, branco, dextro, marinheiro aposentado, foi encami-
nhado para avaliacio por «epilepsia refratiria» e para esclarecimento de freqiientes «estados
confusionais agudosy. Diagnastico de «psicose epilépticas havia sido feito no passado, para
justificar as alteraclies periddicas de comportamento apresentadas pelo paciente. Isto pro-
piciou ensaio com neurolépticos que resultou em piora da epilepsia, além de sindrome
extrapiramidal iatrogénica. Neszes episddios, que se iniciavam abruptamente, o paciente
assumia condutas bizarras, confabulava e, confuso, deambulava a esmo, Tais alteragies podiam
prolongar-se por varias horas, as vezes até dias, sendo o paciente totalmente incapaz de
recordar-se delas apds a recuperacdo da consciéncia: esta, usualmente reaparecia apds crise
tonico-cldnica generalizada e/ou sono. Suas crises epilépticas iniciaram-se duas semanas apos
TCE severe aos 20 anos de idade, ocasifio em que permaneceu inconsciente por trés dias.
Desde sua primeira crise, tipo tonico-clonica, ele vem tendo athques incontrolaveis de
diferentes tipos, Clinicamente suas crises foram classificadas como generalizadas tOnico-clo-
nicas (ao menos 1/més), ausénciaa atipicas (2 a 5 episédics/dia} e drop attacks (quase
diariamente). HEstes T1ltimos, iniciaram-se aproximadamente dois anos apds a primeira crise
¢ representam, no momento, o componente mais agressivo de sua sindrome epiléptica. Ha&
cerca, de dols anos comegou a apresentar os episodios confusionais deserites. Histdria morbida
prévia ac TCE, cronologicamente relacionado ao inicio das crises, era inexpressiva e entre
seus familiares nfeo bevia histdria de enfermidade nheurclégica. No passado tinha utilizado
carbamazepina, clonazepan, fenitoina, fenobarbital, primidona e valproato de sdédio, isola-
damente ou segundo diferentes combinagdes, sem qualguer beneficio, exceto por melhora
Inicial quando da introducio de valproato de sodie; contudo, posteriormente desenvolveu
efeitos colaterais que forgaram a supressio desta droga. Na admissice, exames clinico geral
e neurologico nio exibiam anormalidades. Estudos complementares rotineiros de sangue
(hemograma, glicemin, creatinina, VHS, s6dio e potassio) foram normais, Tomografia compu-
tadorizada (TC) e ressonancia nuclear magnética (RM) de créniec foram normais. Testes
neuropsicoléogicos mostravam franca deterioracfio das fungdes cognitivas, com significativa dis-
crepinela de QI quandg comparado 3 estimativa pré-mdrbida. Aliteracdes eletrogrificas eram
proeminentes, com incursies de ondas theta e delta no ritmo de base, complexos ponta-onda
lentos (2 Hz) sendo identificados; surtos de ondas rdpidas, sincrénicas e bilaterals, mais
acentuadas em regides frontais, foram vistos freqiientemente durante o sono; hiperventilacio
nac desencadeou complexog ponta-onda e foto-estimulagio intermitente h&o teve resposta.
Com o auxilic de video telemetria foi possivel identificar que seus drop attacks eram a
expressGo de crises tOnicas, atonicas e, mais raramente, mioclénicas. Durante o periodo de
hospitalizacBo, apresentou dois episédios confusionais prolongados similares aos descritos
quando da internagio. Em ambas as ocasides, o BEEG mostrava atividade ictal generalizada.
0 uso de diazepinico endovenoso levou a pronta recuperacio da consciéneia, melhora esta
que poderia ser correlacionada s acentuada mudanca no padrdo eletrogrifico. Conseqilen-
temente, diagndstico de status epilepticus néde convulsivo foi feito e foi aplicado retrospecti-
vamente para explicar ag alteracdes comportamentais periddicas que IT apresentara ng
passado. Tentativa terapéutica com vigabatrin, nova droga anti-epiléptica (DAE) 22, resultou
em piora acentuads do quadro, obrigando s sua interrupgic poucos dias ap6s. Melhor
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controle da condicdo foi oblide com combinacio de carbamazepina (1400 mg), fenitolna (500
mg) e clobazam (20 mg), com abolicdo das crises tonico-clénicas e dos estados confusionals,
bem como reducdo das auséncias atipicas. Entretanto, persiste tendo drop attacks semanais
e lenta e gradativa deterioracio das funcdes cognitivas tem sido detectada ao longo de
foliow up de aproximadamente um ano.

COMENTARIOS

A entidade identificada nos dias de hoje pelo epénimo de Lennox-Gastaut pode
ser sumariada como segue:

1. Repeticio frequente de diferentes tipos de crises epilépticas, usualmente motoras.
sendo tipicamente condicdo diagnosticada na infincia. A imensa maioria dos pacien-
tes inicia suas crises entre 1 e 6 anos de idade e, o comego na infancia é, segundo
varios autores, um dos principais critérios para o diagndstico 7.13.15. Qs pacientes,
em sua maior parte, sao ou se tornardo mentalmente deficientes.

2, As crises, comumente refratirias a terapéutica com as modernas DAEs disponiveis,
devem incluir ao menos duas dos seguintes fipos: tbnicas, atdnicas, mioclénicas e
auséncias atipicas. Crises epilépticas de drop attacks (crises astaticas), embora nido
patognomonicas, sfdo consideradas sugestivas desta condigdo e podem ser provocadas
por componentes atdnicos efou miocldnicos e/ou tdnicos e/ou espasmos flexores 18,
ldentificagéio clinica precisa de qual destes componentes é o responsdvel pelas quedas
num paciente em particular é frequentemente dificil e podera requerer sua monito-
rizacdo intensiva. Entretanto, espasmos flexores e crises tonicas parecem ser mais
preponderantes como causadores de drop attacks epilépticos em pacientes com SLG %18,
Status epilepticus convulsivos e ndo-convulsivos sdo ocorréncias frequentes na evolugio
dos pacientes, havende inclusive 5 tipos distintos de status descritos em pacientes
com SLG S,

3. O EEG deve exibir complexos ponta-onda lentos (<(3/seg), que poderdo ser
generalizados, lateralizados e, mais raramente, focais, Além disso, a identificacdo de
surtos de pontas rapidas (10-25/seg), sincrdnicas, bilaterais e repetitivas durante o
soro, outrora descritas como «descargas de grande mal», embora nao exclusiva desta
condicdo é bastante sugestiva. Apesar de ndo ser diagnostica a analise isclada do
EE(, cabe realcar que os achados combinados de ponta-onda lenta e descargas difusas
de poli-pontas rdpidas e bilateriais, com predominio frontal e proeminentes durante
0 sono, sdo alteraghes marcantes e altamente sugestivas da SLG17.

4. Sua etiologia permanece uma incognita contudo, em certo numerc de pacientes, serd
possivel identificar insulto ou lesdo cerebral prévia ao inicio das crises. Estudos
anatomo-patologicos tém fracassado em demonstrar causa estrututral para a condigio
e um distirbio metabodlico como agente causal tem sido sugerido 7.21,

Excetuando o critério da idade, o paciente IT preenche todes os requisitos cli-
nicos ¢ de EEG para o diagnostico da SLG. Sua sindrome epiléptica inciou-se aos
20 anos de idade e apresenta, como caracteristicas marcantes, a combinagio de drop
atacks frequentes, auséncias atipicas e crises generalizadas tonico-clénicas. Além
disso, tinha episddios de estado de mal epiléptico ndo-convulsivos e testes neuropsi-
colégicos demonstravam detericragdo gradativa das fungdes cognitivas. As alteracles
eletrograficas observadas igualmente suportam esse diagndstico. Drop attacks epilép-
ticos possuem vasta sinonimia e sdo classificados como crises generalizadas, e isto
parece ser verdade em nosso paciente. Tais crises sfo geralmente associadas a SLG;
entretanto, poderdo ocasionalmente ser a expressio de outras sindromes epilépticas
e terem origem focal 19, Este sintoma peculiar, independente da alteracdo basica, tem
como regra ser refratidrio ao tratamento, cono o apresentado por este paciente.

Revisdo da literatura mostra a existéncia de pequeno numero de pacientes que,
como no presente caso, apesar de terem todas as exigéncias para o diagnostico de
SLG, iniciaram suas crises durante a adolescéncia ou ja adultos Z3.1418,20. De modo
semelhante aqueles pacientes que iniciam as crises durante a infincia, estes pacientes
também tém evolugio marcada por frequentes episddios de status epilepticus convul-
sivos e ndo convulsivos, como exibido por nosso paciente. Alids, o presente caso
serve também para ilustrar o quio perigoso € o rotulo «psicose epileptica»; pois o ndo
reconhecimento de status epilepticus ndo-convulsivo {condicdo que parece ser bem
mais trequente que se acreditava até recentemente) poderd conduzir ao inapropriado
diagnostico de enfermidade psiquiatrica, com catastroficas consequéncias para os paci-
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entes. Em nosso paciente, assim como naqueles com SLG-like iniciando na vida
adulta, refratariedade ao tratamento tem sido a regra, tal come visto em tipicos
pacientes com SLG. Bauer et al. externaram que «os pacientes com SLG-like iniciando
na vida adulta tém deterioracio intelectual moderada, principalmente quando compa-
rados as tipicas SLG da infincia» 3. Isto ndo se aplica ao nosso caso, no qual dbvio
comprometimento progressivo das fungfies cognitivas pode ser constatado. Estudos
complementares apropriados (TC e RM) ndo demonstraram anormalidades e, assim,
um fator metabolico ainda incognito 7, gerado pelo insulto cerebral representado pelo
TCE, poderia ser aventado para justificar o guadro apresentade por nosso paciente.

Uma sindrome, por definico, nie ¢ uma doenga; frequentemente tem seus
limites imprecisos e seus compenentes poderfo sofrer consideravel variagdo. Assim,
estabelecer critérios rigidos para seu diagnostico podera resultar em controvérsia.
Por outro lado, caso os critérios seiam relaxados abusivamente, sindromes classica-
mente descritas poderfo ser transformadas em uma espécie de «saco de gatoss, tama-
nha é a heterogeneidade das condigbes que poderdo ser agrupadas sob um mesmo
nome. Em se tratando de SLG, é mister reconhecer os varios indicios de que este
rotulo esta sendo utilizado para abrigar condigies epilépticas distintas. Parece ser
imperativo, até para a preservagdo de Lennox-Gastaut como entidade nosologica impar,
que suas fronteiras sejam delimitadas. Para tal, a individualizacio clinica das varias
condiges epilépticas que apesar das alteracies eletrograficas similares possuem prog-
nosticos diferentes é necessidade elementar, embora potencialmente polémica. Além
disso, deve a idade do inicio das crises ser mantida como um dos critérios diagnos-
ticos para a SLG? Devemos continuar chamando a condigido que se inicia na vida
adulta, indistinguivel clinica e eletrograficamente da SLG tipica da infancia, de
SLG-like? Desde que refratariedade a terapéutica é a regra em ambos 08 grupos,
estas questdes podem parecer irrelevantes; entretanto, caso estes pacientes com
SLG-like sejam aceitos como legtimos portadores da SLG cldssica, muitos conceitos
teriam gue ser revistos. Principiando pele nome dado por Gastaut e colaboradores
em 6G: <encefalopatia epiléptica da infdncia com ponrta-onda difusas 5, passando pelos
mecanismos fisiopatogénicos propostos: «esta afeccdo (SLG) é o produto de uma reagdo
do cérebro infantil a alguma agressdo cerebral crénica»5; e assim por diante. Isto por
si 50 é ilustraitvo da importincia desta discussio.
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