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O tratamento farmacolégico das epilepsias € um campo em constante evolugao, refletindo avangos nas
pesquisas e a permanente inovacao com o surgimento de novos medicamentos, sendo essencial que os
profissionais da salide estejam atualizados sobre as ultimas diretrizes e novos farmacos em sua pratica
clinica diaria.>®

Este é um guia para consulta que visa auxiliar o clinico na sua pratica clinica, na escolha do melhor
farmaco anticrise (FAC), lembrando que a decisdo final deve considerar diversos outros fatores e ser indi-
vidualizada (Tabelas 1 a 4).2°

Tabela 1 Espectro de eficacia dos FACs

Crises Auséncias Mioclonias Crises Outros
focais tonico-clonicas
Carbamazepina | Classe | Ineficaz Ineficaz Sugerida?®
Classe | somente para sindrome
Canabidiol Classe IV Desconhecida | Desconhecida | Desconhecida de Lennox-Gastaut, sindrome de
Dravet e esclerose tuberosa
Cenobamato Classe | Desconhecida | Desconhecida | Sugerida
Clobazam Sugerida® | Sugerida? Sugerida?® Sugerida?® Classe | para sindrome de
& g g g Lennox-Gastaut
Clonazepam Sugerida® | Sugerida? Sugerida? Sugerida?
Etossuximida Ineficaz Classe | Ineficaz Ineficaz
Fenitoina Classe | Ineficaz Ineficaz Sugerida?
Fenobarbital Classe | Ineficaz Classe IV Sugerida?®
Gabapentina Classe | Ineficaz Ineficaz Ineficaz
Lacosamida Classe | Ineficaz Ineficaz Classe |
Lamotrigina Classe | Sugerida?® Variavel Classe | Classe | para sindrome de
Lennox-Gastaut
Levetiracetam Classe | Sugerida? Classe | Classe |
Oxcarbazepina Classe | Ineficaz Ineficaz Desconhecida
Perampanel Classe | Desconhecida | Classe IV Classe |
Rufinamida Classe | Desconhecida | Desconhecida | Sugerida? Classe | para sindrome de
Lennox-Gastaut
Ineficaz em Classe | para sindrome de
Topiramato Classe | um estudo Desconhecida | Classe | P
Lennox-Gastaut
classe |
Valproato Classe | Classe | Sugerida? Sugerida?®
Vigabatrina Classe | Ineficaz Ineficaz Ineficaz Classe | em espasmos infantis

Adaptada de: Abou-Khalil BW, 2025.2

Classe I: nivel de evidéncia proveniente de ensaios clinicos randomizados (ECR) ou revisoes sisteméaticas com metanalises de ECR.
Classe IV: nivel de evidéncia proveniente de estudos observacionais ndo experimentais.
a: eficacia sugerida, porém nao comprovada em estudos classe | de evidéncia.



Tabela 2 Farmacocinética dos FACs

Mecanismo de Biodispo- | Ligacao a Metabolismo/ | Meia-vida | Potencial para
acao nibilidade | proteinas eliminacao média interacoes
oral medicamentosas

Carbamazepina S‘laoﬂl;elo dos canais Boa Intermediaria | Hepatico(a) 12a17h Alto
Canabidiol ,(\)A;?nutlrz(é?a?u?aArBA © | Baixa Alta Hepético(a) 56a61h | Alto
Blogueio dos
Cenobamato ;i?:r'f’c%‘fi;'aag'éo Boa Intermediéria | Hepético(a) 50a60h | Alto
GABA
Clobazam gfg'r&uallzagao Boa Alta Hepatico(a) 10a30h Alto
Clonazepam (F;%\tg'r&uallzagao Boa Alta Hepatico(a) 30h Alto
Etossuximida géoggtzlg iji(;zc_:ranals Boa Baixa Hepatico(a) 30a60h Moderado
Fenitoina Blogueio dos canais Varidvel Alta erpa.tlco(a), 22 h Alto
de Na nao linear
Mais de 70%
hepatico(a);
H H 3 0,
Fenobarbital | "otencializacao Boa Baixa 25%de 80a100h | Alto
GABA eliminagao
renal
inalterada
Gabapentina Ligacdo ao canal Baixa Baixa Nenhum(a) 5a7h Minimo ou
de Ca nenhum
60%
hepatico(a),
. . o .
Lacosamida Blogueio dos canais Boa Baixa 40/o de i 13h Minimo ou
de Na eliminacao nenhum
renal
inalterada
Lamotrigina Séogl;e'o dos canais Boa Intermediaria | Hepético(a) 24 h Moderado
30% nao
hepatico(a),
(o) ini
Levetiracetam Ligacao SV2A Boa Baixa 66%’ de - 6a8h Minimo ou
eliminagao nenhum
renal
inalterada
Oxcarbazepina Séog:elo dos canais Boa Baixa Hepatico(a) 8al0h Moderado
Perampanel Antagonista AMPA Boa Alta Hepatico(a) 105 h Moderado
Rufinamida Stlaos:elo dos canais Boa Intermediaria | Hepético(a) 6al0h Moderado
0,
Blogueio dos canais 30/0, .
8 hepatico(a),
de Na, antagonista 70% de Minimo ou
Topiramato AMPA/glutamato, Boa Baixa 0 - 21h
o eliminagéao nenhum
potencializacdo renal
GABA .
inalterada




Mecanismo de Biodispo- | Ligacao a Metabolismo/ | Meia-vida | Potencial para
acao nibilidade | proteinas eliminacao média interacoes
oral medicamentosas
Blogueio dos
canais de Na,
potencializacédo -
Valproato GABA. blogueio Boa Alta Hepéatico(a) 13a16h Alto
dos canais de Cado
tipo T
. . Potencializacéao . Minimo ou
Vigabatrina GABA Boa Baixa Nenhum(a) 10,5 h nenhum

Adaptado de: Abou-Khalil BW, 2025.2

AMPA: alfa-amino-3-hidréxi-5-metil-4-isoxazolpropionato; Ca: célcio; GABA: dcido gama-aminobutirico; Na: sédio.

Tabela 3 Posologia e modo de uso dos FACs em adultos

:?1?:;[ Titulacao Dose-alvo Efeitos adversos mais comuns
Ndusea, cefaleia, tontura, sedacao, diplopia,
Carbamazepina | 200 mg 200 mg acada 3 dias | 400 a 800 mg nistagmo, |ncoo[denagao motora,,ganho
ponderal, redugéo da densidade éssea,
hiponatremia
o 5 mg/kg a cada 10,m_g/k.g; fSedag?o, !entllﬂca(;.ao.pS|Cor.notora, fadlgq,
Canabidiol 5 mg/kg maximo: inapeténcia, diarreia, infecgdes respiratorias,
semana . >
20 mg/kg aumento das enzimas hepaticas
Aumentar para 25 mg
apods 2 semanas, 100 a 200 mg; Sonoléncia, tontura, fadiga, cefaleia, ataxia,
Cenobamato 12,5 mg 50 mg 2 semanas maximo: nausea, vomitos, distlrbios gastrointestinais,
depois, 50 mg 400 mg aumento das enzimas hepéticas
2 semanas depois
Clobazam 10 mg 10 mg/2 semanas 20a40 mg Son_olenma, tor]tura, ataxia, mcoorqlena(;ao,
fadiga, alteragcdes comportamentais
15 me/dia: Sonoléncia, efeitos neurocognitivos,
Clonazepam 0,5 mg 0,5 mg/3 dias " 8 Y hipersecregao bronquica, hipotenséo,
maéximo: 20 mg - s
depresséao respiratdria
750 mg; Cefaleia, irritabilidade, depressao, ansiedade,
Etossuximida 500 mg 250 mg/semana maximo: sonoléncia, ataxia, tontura, disturbios
1.500 mg gastrointestinais, perda de apetite
Nao é necessaria; L .. L
. Sonoléncia, ataxia, disartria, nistagmo,

. 200 a ajustes de doses com . . . : .
Fenitoina . 200 a 400 mg nausea, depressao, diplopia, acne, hirsutismo,
400 mg incrementos de 30 a T ) -

- anemia, hiperplasia gengival
60 mg, se necessario
Sedacgao, tontura, cefaleia, depressao,
Fenobarbital 30a 30a60mgcadala 120 a 180 mg reducao da concentracao, lentificacao
60 mg 2 semanas .
psicomotora
300 3 1.200 mg; Sonoléncia, efeitos neurocognitivos, sintomas
Gabapentina 300 a 400 mg/dia maximo: vestibulocerebelares, ganho ponderal, edema
400 mg e
4,800 mg periférico
200 mg; Tontura, diplopia, borramento visual, cefaleia,
Lacosamida 100 mg 100 mg/semana maximo: nausea, sonoléncia, tremor, disturbio de
600 mg memoria, prolongamento PR
Aumentar,para Cefaleia, ndusea, vomitos, diplopia, tontura,
50 mg apds .
. . ataxia, sindrome de Stevens-Johnson,
Lamotrigina 25 mg 2 semanas; depois, 200 a 300 mg s e L. : .
necrolise epidérmica toxica, hipersensibilidade
50mgem1la . . ~ .
5 (evitar com titulacdo mais lenta)
semanas
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Dose

inicial Titulacao Dose-alvo Efeitos adversos mais comuns
. Sonoléncia, astenia, tontura, cefaleia, infecgao
1.000 mg; - N . -
. TN (rinite, faringite), anorexia, alteragdes
Levetiracetam 500 mg 500 mg/semana maximo: ! L .
comportamentais, agitacao, psicose,
4.000 mg N
depressao
600 a 1.200 mg; | Efeitos vestibulocerebelares e
. 300a . - L
Oxcarbazepina 600 m 300 mg/semana maximo: neurocognitivos, retencao hidrica,
g 2.400 mg hiponatremia, leucopenia, hipersensibilidade
. ... | Tontura, sonoléncia, disturbios psiquiatricos
4 mg; maximo: e . . .
Perampanel 2mg 2 mg/3 semanas a8m e de equilibrio, diplopia, ndusea, vertigem,
g aumento ponderal, alteragao do apetite
Sonoléncia, cefaleia, tontura, ndusea, vomitos,
Rufinamida 400 mg 400 mg cada 2 dias 3.200 mg fadiga, infecgdes do trato respiratério,
anorexia, distlrbios da coordenagao
) Nefrolitiase, glaucoma, acidose metabdlica,
100 mg; o ¢ ) o ~
. . hipoidrose, hipertermia, lentificagéo
Topiramato 25 mg 25 mg/semana maximo: . ) L
psicomotora, disfasia, irritabilidade,
400 mg .
parestesias, perda ponderal
Nausea, vomitos, dispepsia, ganho ponderal,
250 a 500 mg/ 1000 a edema.de membros |nfer|(3rgs, sonplleq0|a,
Valproato 500 mg alopecia, sindrome dos ovérios policisticos,
semana 2.000 mg : . . .
trombocitopenia, parkinsonismo, gota,
encefalopatia, teratogénese
3.000 mg; Sedacao, sonoléncia, fadiga, agitacao,
Vigabatrina 1.000 mg | 500 mg/semana maximo: alteragdes do campo visual, artralgia,
6.000 mg depressao, parestesias

Tabela 4

Situacoes especiais

Preferir

Clobazam/clonazepam
Gabapentina

Adaptada de: Abou-Khalil BW, 2025.?

Situacoes especiais e comorbidades em epilepsia (em ordem alfabética)

Evitar

Carbamazepina
Fenobarbital

Cardiopatia Levetiracetam Lacosamida
Topiramato Lamotrigina
Valproato Oxcarbazepina
Clobazam/clonazepam
Lacosamida Levetiracetam
- Lamotrigina Fenobarbital
Depressao . .
Rufinamida Perampanel
Valproato Topiramato
Vigabatrina

Idosos (mais de 65 anos)

Gabapentina
Lacosamida
Lamotrigina
Levetiracetam

Carbamazepina
Fenitoina
Fenobarbital
Oxcarbazepina
Valproato

Insuficiéncia hepatica

Gabapentina
Lacosamida

Levetiracetam

Valproato
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Situagoes especiais

Preferir

Evitar

Insuficiéncia renal

Carbamazepina
Clobazam/clonazepam
Etossuximida
Fenitoina

Lamotrigina

Fenobarbital
Lacosamida
Levetiracetam
Topiramato

Mulher em idade fértil em uso de
contraceptivos

FACs ndo indutores enzimaticos

Carbamazepina
Fenitoina
Fenobarbital
Lamotrigina
Oxcarbazepina
Perampanel
Topiramato

Mulher em idade fértil com desejo
de engravidar

Clobazam/clonazepam
Gabapentina
Lamotrigina
Levetiracetam
Oxcarbazepina

Carbamazepina
Fenitoina
Fenobarbital
Oxcarbazepina
Topiramato
Valproato

Obesidade

Fenitoina
Lacosamida
Lamotrigina
Levetiracetam
Topiramato

Carbamazepina
Gabapentina
Valproato

Adaptada de Abou-Khalil BW, 2025;? Asadi-Pooya AA, et al., 2020;° EpiPick;* ILAE. Infographics.®

Consideracgoes finais

Estar atualizado sobre a farmacoterapia das epilepsias é fundamental para garantir um manejo eficaz e
seguro dos pacientes.?2 Em 2025, o foco deve estar na personalizacao do tratamento, levando em conta as
caracteristicas individuais dos pacientes e as Ultimas evidéncias cientificas.?® A incorporacao de novas te-
rapias representa um avanco significativo na busca por melhores resultados clinicos.? Portanto, neurolo-
gistas e demais profissionais da saide devem se manter informados sobre as novas diretrizes e pesquisas
para otimizar o cuidado aos pacientes com epilepsia.?

Referéncias bibliograficas: 1. Bialer M, White HS. Key factors in the discovery and development of new antiepileptic drugs. Nat Rev
Drug Discov. 2010;9(1):68-82. 2. Abou-Khalil BW. Update on antiseizure medications 2025. Continuum (Minneap Minn). 2025;31(1):125-64.
3. Asadi-Pooya AA, Beniczky S, Rubboli G, et al. A pragmatic algorithm to select appropriate antiseizure medications in patients with
epilepsy. Epilepsia. 2020;61(8):1668-77. 4. EpiPick. A tool for selecting antiseizure medication. Disponivel em: https://www.epipick.org/#/.
Acesso em: abril 2025. 5. ILAE. Infographics. Disponivel em: https://www.ilae.org/education/infographics. Acesso em: abr. 2025.
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with valproic acid: a pharmacoepidemiology study. J Clin Psychiatry. 1999 Apr:60(4):232-6. 6. RDC 96/08: Artigos 3 & 30 ¢ Decreto 2.018/1996: Art. 13. Auditoria PMB IQVIA. 7. Revista Kairos, acessada em abril de 2025.

GABA ER (divalproato de sddio) — comprimido revestido de liberacéo prolongada 250 mg 6 500 mg - USO ORAL - USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 10 ANOS DE IDADE - INDICAQOES mani; epilepsia; proflaxa de
enxaqueca. CONTRAINDICA§:0ES hipersensibilidade aos componentes da formula; <10 anos; doenca ou disfunco no figado; Sindrome de Alpers-Huttznlochere, distirbio do ciclo da ureia pornna hipocamitinemia néo
corigide; grawdez ADVERTENCIAS E PRECAUGOES: plaquetopenia, fibrinogénio baixo; Bvidéncias de hemorragia, manchas roxas ou desordem na hemost; asm/coagulagao pacientes com traumatismo craniano agudo;
distdrbios gastrointestinais anatomicos; distirbios gastrintestinals funcionais; hepatot oxicidade/dst Unéo heptice; sindrome:de Alpers-Hutteniocher, pancreatte; comportamento ¢ ideacdo suicida; interagéo com antbiotos
carbapenémicos; trombacitopenia h|peram0nem|a DCU e risco de hlperamonemla pacientes com risco de hlpocarm inemia; hiperamonemia e encefalopana ass0iads com 0 130 concomitants e fopiramato; hipotermia;
atrofia Cerebral/Cerebelar; sindrome DRESS ou SHSD; agravamento das convulsdes; carcinogénese; mutagénese; afteracdo de fertidade; amenorria, ovarios policisticos e niveis de testosterona elevados; fertidade em
homens; <2 anos; alto potenmal pratogénico; malformagoes congénitas e ditiniog no desenvolimento neurologlco lactago; categoria X de risco na gravidez. CONTEM LACTOSE. GABA ER (divalproato e sédio) & um
medicamento. Durante seu S0, ndo diria veiculos ou opere maquinas, pois sua agiidade e atengdo podem estar prejucicadas. INTERAGOES MEDICAMENTOSAS: ritonavir; fenitoina; carbamazepina; fenobarbital (ou primidopal;
dcido acetilsaliclico; anti ticticos carbapenémicos; colestiramin; contraceptivos hormonais contendo estrogénio; felbamato; dipirona; metotrexato; rifampicing; medicamentos conJugados com pwalato outros. REAGOES
ADVERSAS: sonolenma tremor; ndusea; outras. POSOLOGIA: 10-60 mokgNO/x/dia a depender da populaca em uso. PARA INFORMACOES COMPLEMENTARES, CONSULTE A BULA. M.S.: 1.0043.1453. VENDA SO0B
PRESCRIGA MEDICA. S0 PODE SER VENDIDO COM RETENGAQ DA RECEITA. SE PERSISTIREM 0S SINTOMAS, 0 MEDICO DEVERA SER CONSULTADO. MATERIAL DESTINADO EXCLUSAMENTE AOS PROFISSIONAIS HABILIADOS
ADISPENSAR OU PRESCREVER MEDICAMENTOS. ame@eurofarma.com.br

CONTRAINDICAGOES: hipersensinilicade aos compongntes da formula,
INTERAGOES MEDICAMENTOSAS: ritonauir,

GABA ER (divalproato de sodio) e um medicamento. Durante Seu uso, no i
velculos ou opere magquinas, poissuaagilidade e atencao podem estar prejudicacas.
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