The use of phenobarbital in the
control of canine epilepsy - review

Resumo: Um dos problemas mais comuns no tratamento da epilepsia canina é o uso inadequado de anticonvulsivantes
para esta espécie. Alguns farmacos utilizados em seres humanos sdo metabolizados tao rapidamente pelos cées que a
concentracdo sérica terapéutica ndo pode ser alcangada. Poucas medicagOes eficazes em seres humanos podem ser
usadas em cdes, sendo o fenobarbital o mais indicado. O problema mais comum decorrente do uso de fenobarbital é a
subdose, que ocorre pelo receio de causar efeitos colaterais como sedagdo e hepatotoxicidade. Esta apresentagdo
revisa a farmacocinética do fenobarbital, o seu uso correto e a importancia da mensuragéo da concentracéo sérica para
determinacéo da dose eficaz, auxiliando o veterinario no emprego desta medicacéo antiga, porém segura e eficaz no
tratamento da epilepsia canina.
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Abstract: One of the most common problems occurring during the treatment of epilepsy in dogs is the inadequate use of
anticonvulsants in this species. Some of the drugs used in human beings are metabolized so fast by dogs that the
therapeutic serum concentration cannot be reached. Few effective drugs in human beings can be used in dogs, and the
phenobarbital is the most widely indicated. The most common problem with the use of phenobarbital is the under-dosage.
It occurs when low doses are used, trying to prevent the ocurrence of the collateral effects, such as sedation and liver
toxicity. This study reviews the pharmacokinetics of phenobarbital, its correct use, and the importance of measuring serum
concentration to determine its dosage. The comprehension of such events are essential to veterinarians, in order to take
advantage of this medication. Although old, the phenobarbital is still safe and effective in the treatment of canine epilepsy.
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s anticonvulsivantes sdo indicados

no tratamento de animais com con-
vulsdes recidivantes causadas por epi-
lepsia priméria ou secundéria. Quando
as convulsdes tém origem extracraniana
(doencgas toxicas e metabdlicas, por
exemplo), o uso de anticonvulsivantes
pode estar contra-indicado, devendo-se
neste caso tratar a causa primaria. SO se
obtém o control e das convul sdes quando
a concentracdo sérica do medicamento é
consi stentemente mantida dentro do ni-
vel sérico adequado, o que esta relacio-
nado a meia vida do farmaco em ques-
tdo. Ainda, ameiavidadifere considera-
velmente entre as vérias espécies, 0 que
torna muitos anticonvulsivantes utiliza-
dos em humanos, inapropriados para
uso em cées. ¥ O sucesso terapéutico €
obtido quando o veterinario escolhe um
medicamento eficaz e conhece a farma-
cologia clinica e aimportancia da moni-
torizagdo da concentragdo sérica como
guia para o tratamento®. O objetivo des-
te trabalho é revisar o uso do fenobarbi-
tal em cées, permitindo ao clinico vete-

rin&rio um melhor aproveitamento de
seu potencial no controle da epilepsia.

Sob o nome barbitdrico, ha uma ga-
ma de substancias depressoras do siste-
ma nervoso central com propriedades
farmacol6gicas semelhantes, porém di-
ferentes entre s naduracdo e rapidez de
sua acdo, bem como em sua poténcia. O
&cido barbitdrico ou 2,4,6-trioxo-hexa
hidropirimidina origina a formula dos
compostos mais propriamente chama-
dos barbituricos ou oxi-barbituricos, dos
guais aqueles que tém o substituto 5-fe-
nil possuem uma atividade anticonvul si-
vante seletiva. Neste grupo encontra-se
o fenobarbital, um dos primeiros barbi-
tdricos aser desenvolvido e reconhecido
por sua atividade anticonvulsivante. ** E
uma medicacgdo eficaz, segura, barata e
com poucos efeitos colaterais além da
sedagdo 47138245 A despeito do surgi-
mento de novos antiepilépticos, perma-
nece como farmaco de primeira escolha
em caes e gatos*Y. Controla as convul-
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sBes em 60-80% dos caes epilépticos, se
aconcentracdo séricafor mantida dentro
da faixa adequada®**. Os seus princi-
pais mecanismos de agdo sdo a elevacdo
do limiar convulsivo®e a facilitagdo da
inibicBo sinaptica mediada pelo acido
gama amino butirico® reduzindo a exci-
tabilidade neuronal #. Também inibe a
difusdo do foco epiléptico para outras
areas encefélicas®, reduz a intensidade
das convulsdes, diminui sua duragéo e
fregiéncia, prevenindo efeitos colate-
rais como degeneracdo ou morte neuro-
nal decorrentes de atividade convulsiva
rq)etl da3,7,11,13,19.

Apbs administragdo oral, a concen-
tracdo plasmética maxima € alcancada
em quatro a oito horas, pois sao necessa-
rias aproximadamente seis horas para
gue seja totalmente absorvido pelo trato
gastrintestinal **. Sofre metabolizacdo
hepédtica e seus metabdlitos sdo excreta
dos pelos rins®. Devido asuameiavida
longa (40-90 horas), sdo hecessarios 8 a
18 dias para se alcancar um nivel sérico
estavel (entre 20 e 45nmg/ml) 7. Paraque
isto ocorra, deve ser administrado a ca-
da 12 horas na maioria dos cdes®. Nos
18 dias subsequentes ao inicio do trata-
mento e apds cada gjuste na dose, o pa-
ciente ainda pode apresentar convul sdes
porque a concentragdo sericaterapéutica
pode no ter sido atingida®.

Seu uso produz menos efeitos colate-
rais e menor toxicidade do que o empre-
go de outros anticonvulsivantes. Mesmo
guando utilizado em doses altas, dificil-
mente ocorre inducdo de hepatotoxici-
dade #4312 que aparentemente SO
ocorre se a concentragdo séricafor manti-
da acimado limite méximo por periodos
prolongados®. O fenobarbital causa um
aumento inespecifico da fosfatase alca-
lina, da aanina aminotransferase e da
glutamato desidrogenase em 50% dos
pacientes. Este aumento ndo esti asso-
ciado a lesdes estruturais hepéticas. *4°*
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