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COMPARAGAO ENTRE 0 ELETRENCEFALOGRAMA DE SONO B
NATURAL E 0 INDUZIDO POR HIDRATO DE CLORAL EM RELAGAO
AS ALTERAGOES PAROXISTICAS E AO RITMO DE BASE

C.B.B. CASTRO*, M.A CHISTE*, J.F. VIZIOLI*, N.M CORDOVA**, L. OHLWEILER***,
1.S. LAGO***, W.N. CARVALHO™***~, F. KLIEMANN*****, N.T. ROTTA*****

RESUMO - Estudo das varia¢gdes do EEG paroxistico provocadas pelo uso do hidrato de cloral a 20%, na dose
de 50mg/Kg, na indugdo do sono em 50 criangas epilépticas de 1 a 12 anos de idade, em monoterapia ou sem
anticonvulsivantes. Foi observado que o hidrato de cloral € capaz de induzir o sono sem efeitos colaterais e ¢
capaz de modificar o EEG em sono, melhorando a organizagiio dos fusos de sono e diminuindo os paroxismos
generalizados.
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Comparison between natural sleep EEG and chloral hydrate induced sleep EEG: paroxystic changes
and baseline rythms

SUMMARY - EEG changes associated with the use of chloral hydrate (50 mg/Kg) to induce sleep were evaluated
in 50 epileptic children (ages 1 to 12 years), either taking no anticonvulsants or on monotherapy. It was observed
that chioral hydrate was capable of inducing sleep without side effects and was capable of modifying the sleep
EEG, improving organization of sleep spindles and generalized paroxysms.
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O hidrato de cloral é droga largamente usada para induzir o sono, visando a realizagdo do
tragado eletrencefalogréfico (EEG). Apesar disto sdo escassos os dados bibliogréficos,tanto recentes
como mais antigos, sobre seus efeitos no EEG. Seu uso é justificado pela ampla margem de seguranga
e pela auséncia, em nosso meio, de barbitiricos de acdo rdpida. No tinico estudo semelhante ao
nosso, o tracado realizado sob efeito do hidrato de cloral foi comparado ao tragado realizado
imediatamente antes de sua administracdo, portanto em condigdes de sono-vigilia diferentes; os
autores relatam atividade “epiléptica” (paroxistica) significativamente diminuida em 2 dos 9 pacientes
estudados®. O hidrato de cloral tem como metabélito ativo o tricloroetanol, meia vida de
aproximadamente de 8 horas (variacdo de 4 a 9 horas e meia) e tem excregdo urindria. A posologia
usada para induzir o sono é de 50mg/Kg/dose. Esta é aproximadamente a dose média daquela utilizada
por Rumm e col. (25 a 81mg/Kg) na sedagio de 50 criangas®. Lampl e col., no estudo de 5 pacientes
em estado convulsivo, demonstraram a possibilidade do uso alternativo do hidrato de cloral em
casos de estados epilépticos refratdrios’. Tharp e col. referem que a administragdo do hidrato de
cloral para sedag¢do pode produzir, no EEG, grande quantidade de atividade beta que, se assimétrica,
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pode indicar patologia lesional”. Em trabalho experimental realizado com ratos, comparando os
efeitos do hidrato de cloral e do seu metabdlito ativo, o tricloroetanol, foi demonstrado que provocam
depressdo da atividade cerebral, entre 5 e 10 minutos da perfusdo”.

Devido ao fato de ser o hidrato de cloral droga com ag¢fo anticonvulsivante demonstrada,
utilizada também para induzir o sono, fomos motivados a verificar se ocorrem modifica¢des no EEG
paroxistico, provocadas pelo formaco. Assim, foram objetivos deste estudo avaliar o efeito do hidrato
de cloral no tracado eletrencefalografico quanto aos fusos de sono e atividades paroxisticas focais e
generalizadas, em sono espontineo e induzido pelo hidrato de cloral.

MATERIAL E METODOS

Foram estudadas 50 criangas epilépticas com idades entre 1 e 12 anos que se encontravam sem qualquer
medicagido ou em monoterapia, com uso de anticonvulsivante em dose plena pelo periodo minimo de 1 més.
Cada crianga foi submetida a EEG em sono natural € induzido pelo hidrato de cloral em estudo cego e experimental
ndo controlado.

A amostra de pacientes foi obtida entre criangas de ambulatério que se enquadravam nos pré-requisitos
determinados para o estudo, por triagem realizada por um segundo componente do grupo. O tamanho da amostra
foi pré-fixado arbitrariamente em 50 criangas e o grupo foi selecionado de margo a outubro-1992. O intervalo
entre a realizagio dos tragados em sono induzido pelo hidrato de cloral e sono espontaneo foi de 1 semanae, se
ocorressem crises convulsivas, no minimo 1 semana apés a crise. Criangas com patologias evolutivas foram
excluidas, bem como aquelas em que ndo foi possivel realizar o tracado em sono espontaneo em tempo habil (1
semana apds o primeiro tragado induzido).

Os registros eletrencefalograficos foram realizados em eletrencefalégrafos modelo Berger de 8 canais e
San-Ei de 16 canais. Os eletrodos de superficie foram distribuidos conforme o sistema 10-20. Os tragados
foram realizados apenas com derivagdes bipolares de eletrodos sequenciais (contiguos): longitudinais parasagital
e temporal, transversais por Fz e Cz e por Cz e Pz, ou simultaneamente no aparelho de 16 canais, procurando
usar montagem igual para o mesmo estdgio de sono. Todos os tragados tiveram 1 hora de duragdo. Os tragados
foram interpretados por um mesmo eletrencefalografista, cego para as condi¢des de obtengdo do sono (induzido
ou natural).

Os dados de anamnese dirigida, até o momento do exame, foram colhidos por um terceiro membro da
equipe, por entrevista com familiar e pela obteng@o dos dados de prontudrio. Os responsaveis pelos menores,
cientes dos objetivos do estudo, caso concordassem, assinavam um termo de consentimento por escrito.

Dentre as varidveis estudadas, as modificagbes no tragado eletrencefalografico traduzidas pelo uso da
medicagdo anticonvulsivante, bem como os tipos e frequéncias das crises convulsivas foram consideradas. Para
melhor clareza, conceituamos paroxismos como um grupo de ondas que surgem e desaparecem abruptamente,
as quais sdo claramente distinguidas da atividade de base pela diferencga de frequéncia, morfologia ou amplitude.

Visando 4 comparagiio entre os dois tragados, foram utilizados os critérios da Unidade de Neurofisiologia
Clinica do Servigo de Neurologia do HCPA. Os nimeros de paroxismos foram contados a cada 10 seg e
posteriormente comparados, sendo considerados paroxismos: leves de 0 a 2/10 seg, moderados de 2 a 6/10 seg
e severos acima de 6 paroxismos para cada 10 seg de tragado.

Os critérios utilizados para organizagio dos ritmos de sono foram: distribuigdo, sincronia e frequéncia
das atividades delta de segundo estdgio; organizacdo dos fusos de sono. Foram considerados bem organizados
os fusos ocorrendo: em fragmentos de 1 ou mais seg, com 10 a 12 cps para criancas maiores de 1 anoe de 12 al4
cps para os menores de 1 ano; com predominio junto ao vértex para os fusos de 14 cps e predominio frontal para
os de 10 a 12 cps. Foram considerados normais e bem organizados os fusos de 14 cps quando assincronos;
porém, assincronia acentuada foi considerada “organizagfo precdria” nos fusos de 10 a 12 cps. O aspecto
espiculado, com assincronia dos fusos espiculados e maior amplitude, foi também julgado atipico, indicando
md organizagio. Nao foram definidos critérios quantitativos rigidos nesta andlise.

A técnica de anilise estatistica aplicada para as varidveis tragado de base e fusos de sono foi o teste de
McNemar; para as varidveis paroxismos focais e paroxismos generalizados, foi utlizado o teste de Wilcoxon
para amostras pareadas.
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RESULTADOS

Foram examinadas 50 criangas: 20 (40%) eram do sexo feminino e 30 (60%) do sexo masculino; as
idades variaram entre 1 e 12 anos. Destas, 22 (44%) usavam carbamazepina, 15 (30%) fenobarbital, 2 (4%)
4cido valpréico, 1 (2%) fenitoina e 10 (20%) estavam sem medicagfo. Quanto aos estdgios de sono alcancados
durante os tragados, em 50 (100%) foi atingido o segudo estdgio e em 22 (44%) o terceiro estdgio.

Os resultados foram expressos em: concordantes, quando nio ocorreu alteragdo com ou sem o uso de
hidrato de cloral; e discordantes, quando houve diferenga entre os dois tragados. Os achados sdo expressos na
Tabela 1 para os resultados concordantes e na Tabela 2 para os resultados discordantes.

COMENTARIOS

Rumm e col.® demonstraram a eficdcia do hidrato de cloral, na dose de 25 a 81mg/Kg, para
sedacdo de criangas, em tentativa dnica e sem efeitos colaterais observados em 86% dos pacientes,
com o que concorda nosso estudo no qual isto foi possivel em 100% dos casos. Em nossos casos,
ndo foram observadas modificagdes do EEG traduzidas por aumento da atividade beta, quando do
uso do hidrato de cloral para sedagdo, como referiram Tharp e Heynan’. Nossos pacientes alcangaram
apenas o terceiro estdgio de sono ndo-REM; desta forma, nossos resultados nio puderam ser
confrontados aos de Kales e col3.

Entre as nossas 50 criangas apenas em uma ocasifio, em que o hidrato de cloral foi utilizado
para a indug&o do sono, foi observada diminuic¢&o da amplitude do tragado de base.

Foram utilizadas técnicas estatisticas ndo paramétricas por se tratarem de varidveis qualitativas.
O teste aplicado as varidveis paroxismos focais e generalizados (escala ordinal) foi o de Wilcoxon
para amostras pareadas; para as varidveis fusos de sono e tragado de base (escala nominal), o teste de
McNemar. O nivel de significincia estabelecido foi 5% (0,05). Os resultados (P) para as varidveis

Tabela 1. Concordincia dos tragados eletrencefalogrdficos com e sem hidrato de cloral: 50 pares de
tracado.

n %
Tragado de base 43 86
Fusos de sono 36 72
Paroxismos focais 25 70
Paroxismos generalizados 32 64

Tabela 2. Resultados dos EEGs discordantes em 50 registros pareados.

EEG n (%) Hidrato de cloral Sono natural Signif.
:;:gfg:n‘i’;:’ife 7 (14%) 1 6 ns
e : X
Paroxismos focais 25 (50%) 9 16 ns
Paroxismos 18 (36%) 3 15 p<0,05

generalizados
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tragado de base e paroxismos focais foram 0,1250 e 0,2209 respectivamente, consideradas ndo
significantes estatisticamente. Este fato ndo ocorreu quando avaliamos as varidveis fusos de sono e
paroxismos generalizados, que obtiveram P de 0,0001 e 0,0074 respectivamente, demonstrando
significAncia estatistica, com clara tendéncia a melhor organizagdo dos fusos de sono e menor
frequéncia dos paroxismos generalizados nos tragados em sono induzido pelo hidrato de cloral. O
poder estatistico calculado para nossa amostra foi 85%, considerando-se, desta forma, nosso “n”
suficiente.

Conclusdes. A partir deste estudo foi possivel concluir que o hidrato de cloral a 20% na dose
de 50mg/Kg, em tentativa tinica, é capaz de induzir o sono em criangas de 1 a 12 anos de idade, sem
efeitos colaterais. O hidrato de cloral foi capaz de modificar o EEG em sono, em criangas de 1 a 12
anos de idade. O hidrato de cloral melhorou a organizac@o dos fusos de sono e diminuiu os paroxismos
generalizados.
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