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Ravijuhendi .,Epilepsia kasitlus fertiilses eas naistel ja rasedatel“ toorithma ja
sekretariaadi koosolek nr 7

13.10..2021 kell 14.00-16.00

MS Teams

Osalesid toorihma litkmed Ulvi Vaher (juht), Kristiina Lepik, Ande Lindmé&e, Kart-Katrin
Voolaid, Kersti Maala, Anne Kirss, Tiia Koiv, Liisa Ringmae, Gerda Malk.

Koosolekult puudus téérihma liige Sulev Haldre

Osalesid sekretariaadi liikmed: Aleksei Rakitin (juht), Minni Saapar, Angelina Strelkova, Kadi
Kallavus.

Koosolekut protokollis Kadi Kallavus.

Koosolekul osalesid (heksa toorihma liiget kiimnest, seega oli kvoorum koos ja toérihm
otsustusvdimeline.

Koosoleku paevakord ja arutelu kokkuvote

1. Huvide deklaratsioonid, protokolli kinnitamine

Toorihma ja sekretariaadi liilkmed ei soovinud huvide deklaratsioone tdiendada.
Kinnitati eelmise, 29.09 koosoleku protokoll.

2. Eelmisel koosolekul koostatud 3. ja 7. Kkliinilise kisimuse soovituste
muudatusettepanekud ja soovituste kinnitamine

3. kliinilise kiisimuse (Kas fertiilses eas epilepsia diagnoosiga tidrukul voi naisel, kes kasutab
antikonvulsanti, tuleks madrata kombineeritud hormonaalne Kkontratseptiiv. v0i muu
kontratseptiiv soovimatu koosmdju vahendamiseks?) soovituste muudatusettepanekute arutelu

Kuigi eelmisel, 29.09 koosolekul kinnitati 3. kliinilise kiisimuse soovitused, siis
pusisekretariaadi esindaja esitas toorihmale méned muudatusettepanekud. Arutati, kas muuta
2. ja 3. soovituse tugevust, sest olemas on ka teatud skeemid hormoone sisaldavate
rasestumisvastaste vahendite kasutamise vdimaluste kohta nendel tudrukutel ja naistel, kes
kasutavad enstiime indutseerivaid antikonvulsante. Naiteks olukorrad, kui ei saa vahetada
antikonvulsanti vOi ei saa/ei soovi kasutada soovitatavad rasestumisvastast vahendit. Nende
lisavdimaluste kohta teeb sekretariaadi lilke Marika Saar Ulevaate soovituste pohjenduses.
ToOrihm otsustas, et jadvad tugevad soovitused. Valtimaks kdrvaltoimeid (soovimatu rasedus,
epileptiliste hoogude sagenemine) on need siiski eelistatud soovitused teaduskirjanduse pdhjal.

Kinnitatud soovitused on esitatud all. Need osad, mis jadvad soovitusest valja, on tdmmatud
maha. PGhjendus on kirjas soovituse all.



1) Epilepsia diagnoosiga tidrukut ja naist, kes kasutab antikonvulsanti, informeerige
vOimalikest antikonvulsantide ja rasestumisvastaste vahendite koostoimetest ning
ndustage sobiva rasestumisvastase vahendi valikul.

Praktiline soovitus

2) Epilepsia diagnoosiga tudrukule vdi naisele, kes kasutab ensliime indutseerivat
antikonvulsanti, soovitage jargmisi rasestumisvastaseid vahendeid:

e emakasisene vahend (nii vasega kui levonorgestreeli sisaldavad),

e medroksuprogesteroonatsetaadi  slstid—kuna—need—et—oma—koosmbju
| lcantidoga.

Tugev positiivne soovitus, vaga madal tdendatuse aste

Muudatuse pdhjus: jargime thtset malli, et soovitused on liihikesed ja konkreetsed ning
selgitusi soovituse sisse eri Kirjuta. Selgitus Kirjutatakse lahti soovituse pGhjenduses.

3) Epilepsia diagnoosiga tudrukule voi naisele, kes kasutab ensliime indutseerivat
antikonvulsanti, drge soovitage jargmisi rasestumisvastaseid vahendeid:

e kombineeritud hormonaalsed suukaudsed kontratseptiivid,
e ainult gestageeni sisaldavad suukaudsed kontratseptiivid,
e kombineeritud hormonaalsed transdermaalsed plaastrid,
e kombineeritud hormonaalsed vaginaalrongad,
e gestageene sisaldavad implantaadid.

Tugev negatiivne soovitus, vadga madal tdendatuse aste

4) Epilepsia diagnoosiga tiidrukule vdi naisele, kes kasutab enstiime mitteindutseerivat
antikonvulsanti (v.a lamotrigiin), voite soovitada kdiki rasestumisvastaseid vahendid.

Tugev positiivne soovitus, vaga madal tdendatuse aste

5) Epilepsia diagnoosiga tiidrukule vdi naisele, kes kasutab enstiiime indutseerivat
antikonvulsanti vGi on I8petanud selle kasutamise viimase 28 péeva jooksul, soovitage
hadaabi rasestumisvastase vahendina:

e vasega (mittehormonaalne) emakasisene vahend kuni 5 paeva jooksul,

e topeltannuses (3mg) levonorgestreeli sisaldavad SOS-pillid kuni 72 tunni
jooksul.

Tugev positiivne soovitus, vaga madal tdendatuse aste

6) Epilepsia diagnoosiga tiidrukule voi naisele, kes kasutab ensiilime indutseerivat
antikonvulsanti voi on Idpetanud selle kasutamise viimase 28 pdeva jooksul, &rge
soovitage hadaabi rasestumisvastase vahendina:

o ulipristaalatsetaati sisaldavaid SOS-pille;
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Tugev negatiivne soovitus, vaga madal tdendatuse aste

Muudatuse pdhjus: jargime thtset malli, et soovitused on lihikesed ja konkreetsed ning
selgitusi soovituse sisse eri kirjuta. Selgitus Kirjutatakse lahti soovituse péhjenduses.

7) Epilepsia diagnoosiga tudrukul voi naisel, kes kasutab lamotrigiini, drge soovitage
kasutada kombineeritud hormonaalseid rasestumisvastaseid vahendeid—kuna—need

Tugev negatiivne soovitus, vaga madal tdendatuse aste

Muudatuse pdhjus: jargime Uhtset malli, et soovitused on liihikesed ja konkreetsed ning
selgitusi soovituse sisse ei kirjuta. Selgitus kirjutatakse lahti soovituse pdhjenduses.

7. Kkliinilise kisimuse (Kas epilepsia diagnoosiga naisele soovitada loomulikku siinnitusviisi
vOi keisrildiget, et vdhendada ema sunnitusaegsete tlsistuste ning lapse kaasastindinud
kahjustuste tekke tGendosust?) soovituste muudatusettepanekute arutelu ja kinnitamine

Eelmisel, 29.09 koosolekul koostati soovitused, mida korrigeeriti ja mis esitati t66rihmale
lugemiseks.

Otsustati, et koostatakse kolm soovitust. Kinnitatud soovitused:
1) Epilepsia diagnoosiga naisele soovitage loomulikku stinnitusviisi.
Tugev soovitus, vaga madal tdendatus

2) Epilepsia diagnoosiga naisele selgitage, et enamikul neist kulgeb siinnitus sarnaselt
epilepsiata naistega.

Praktiline soovitus

3) Epilepsia diagnoosiga rasedal kaaluge keisrildiget, kui tal esinevad raseduse kolmandas
trimestris sagedased toonilis-kloonilised vdi pikaajalised fokaalsed hood.

Praktiline soovitus

Toorihm leppis kokku, et 2. soovituse pdhjenduses kirjutatakse muuhulgas all olevatest
teemadest. Kuigi need ldhevad sellest Kliinilisest kiisimusest sisuliselt veidi eemale, siis leiti, et
on oluline, et need punktid oleks soovituse pohjenduses kajastatud.

e Epilepsia diagnoosiga naine peab slnnituse ajal jatkama antikonvulsantravi
vastavalt senisele raviskeemile.

e Kui suukaudne ravimite votmine pole vdimalik, siis kasutage parenteraalset viisi

e Epilepsia diagnoosiga rasedale pakkuge sinnituse induktsioonravi vastavalt
stinnitusabi naidustustele

o Epileptiliste hoogude esinemine ja stinnituse kulg

Arutati, kas peaks tdpsustama, mida tdhendab 3. soovituses ,,sagedased toonilis-kloonilised
hood* ja ,,pikaaegsed fokaalsed hood*. T66rihm arvas, et siin ei saa valja tuua konkreetseid
numbreid, vaid iga naise olukorda kasitletakse individuaalselt ja keisrildike otsus langetatakse
sellistel juhtudel koost66s neuroloogiga.



3. 6. Kliinilise kusimuse (Kas epilepsia diagnoosiga naisel maarata raseduse ajal ja
stuinnitusjargselt antikonvulsandi verekontsentratsioon v0i mitte mé&arata, et vahendada
epileptiliste hoogude tekke tdendosust?) teaduskirjanduse tutvustamine ja soovituste
koostamine.

Kilsimuse eest vastutav sekretariaadi liige Minni Saapar tegi Ulevaate tdendusmaterjalist. Neid
uuringuid, mis kasitleksid to6rihma huvitanud tulemusnéitajaid (epileptilised hood), oli vaga
vahe. Kaasati seitse uuringut, mis on saanud nii soovitud kui soovimatu mdjuga tulemusi. Kdige
mahukam lamotrigiini metaanaliiiis® naitas sekkumist tulemuslikuna, kuid sai tugineda vaid
vdikse valimiga vaatlusuuringutele ning tdendatuse aste oli v&ga madal. Kumbki
randomiseeritud kontrollitud uuring erinevate ravimite verekontsentratsiooni méaéaramisel
mingit eelist ei leidnud, Uks neist kaasas rasedaid naisi jalgides neid kuni kuus kuud pérast
stnnitust, kuid teine uuring tehti epilepsiaga taiskasvanutega, kes polnud lapseootel. Seega olid
sisestatud uuringutest kdige paremad uuringud oma tulemustes vastukaivad.

Ulejaanud vaiksemad uuringud ei leidnud hookontrolli ja ravimi verekontsentratsiooni vahel
seost karbamasepiini puhul, aga leidsid selle muude ravimite puhul. Teistest enam on seoseid
leitud lamotrigiini puhul, kuid seda on ka teistest ronkem uuritud. Suurest soovimatust mdjust
kaasatud allikate pdhjal raakida ei saa.

Kisimus on ka veel selles, et millega véartust vorrelda. Allikates, kus soovitatakse
verekontsentratsiooni méaérata, soovitatakse méaérata referentsvdartus, mis oleks inimese
spetsiifiline enne rasestumist vahemalt kahe mé&éaramise korra keskmine.

Arutati, kas oleks vaja koostada tabel, kus oleks valja toodud erinevate toimeainete
kontsentratsiooni muutumised raseduse eri trimestritel. Lamotrigiini ja levetiratsetaami puhul
on kdige sagedamini vajalik doosi muuta ning tabel oleks naistearstide ja @&mmaemandate jaoks
vajalik. Otsustati, et sekretariaadi liige koostab lisamaterjali — tabeli lamotrigiini,
levetiratsetaami, okskarbasepiini, valproaadi ja karbamasepiini verekontsentratsiooni
muutumiste kohta.

Toodi ka valja, et vdhemalt Tartus on probleemiks asjaolu, et lamotrigiini ning levetiratsetaami
seerumkontsentratsiooni vastuse saabumine votab kaua aega — suvekuudel enam kui paar
nadalat. Kui patsient kurdab absanside sagenemist, siis on annust tostetud enne
seerumkontsentratsiooni vastust ning vastus on pigem tagantjarele kinnitus. Lisati Tallinna
poolt samuti, et vastused tulevad latentsiga, aga see on tehtav. Mé&&ramine planeeritakse
vahemalt kord trimestris; eriti langevad kontsentratsioonid Il trimestril.

Toorihmas toodi vélja, et tegelikult on erinevad keskused liikumas selles suunas, et madratakse
eriti lamotrigiini, levetiratsetaami ja okskarbasepiini kontsentratsiooni regulaarselt. Kuigi
tdendus on veel vdga madal, siis regulaarselt ikkagi maaratakse, et vahendada hoogude
tekkimise riski. Sellest raagitakse ka viimase aja konverentsidel ja see on suundumus, kuhu
poole maailmas liigutakse. Arvestades seda teamist, ei soovi to6riihma lilkmed anda negatiivset
soovitust ehk soovitust mitte maarata. Enamik nooremaid naisi kasutavad lamotrigiini ja
levetiratsetaami, mille kontsentratsiooni kdikumine on paris suur. ILAE on 2019. a raportis
valja toonud soovituse maérata AED kontsentratsioone, vaid karbamasepiin langeb téenéoliselt

1 Pirie DA, Al Wattar BH, Pirie AM, Houston V, Siddiqua A, Doug M, Bagary M, Greenhill L, Khan KS,
McCorry D, Thangaratinam S. Effects of monitoring strategies on seizures in pregnant women on lamotrigine: a
meta-analysis. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol. 2014 Jan;172:26-31. doi: 10.1016/j.ejogrb.2013.10.021. Epub
2013 Oct 24. PMID: 24211103.



vaga vaheselt. Lisaks tdi dr Rakitin valja Tomsoni 2017. a ettekande slaidi (slaid 26), kus tema
on esitanud, mida madrata ja millal: mé&darata lamotrigiini ja levetiratsetaami ja téen&oliselt ka
okskarbasepiini kontsentratsiooni.

Erijuhtudel kontsentratsiooni madramine on n-0 arstikunsti osa, see jaab arsti otsustada.
Vajadus oleks koostada soovitus just regulaarse kontrolli kohta.

Selleks korraks otsis sekretariaadi liige tdendust l&htuvalt epileptiliste hoogude
tulemusnéitajast, aga jargmiseks korraks teeb sekretariaadi liige lisaotsingu ning otsib tdendust
lamotrigiini, levetiratsetaami, okskarbasepiini, valproaadi ja karbamasepiini kontsentratsiooni
muutuse (farmakokineetika) kohta raseduse ajal. Sellisel juhul tuleb tdendust rohkem, aga see
muutub kaudsemaks selle kliinilise klsimuse kontekstis. Jargmisel koosolekul arutatakse
lisaotsingu tulemusi ja koostatakse soovitused.

4. Edasine todkorraldus

Jargmisel koosolekul kantakse ette 6. kliinilise kusimuse lisaotsingu materjalid ja t66riihm
koostab soovitused.

Jargmisel koosolekul kannab sekretariaadi liige Teele Meren ette 8. kliinilise kisimuse (Kas
epilepsia diagnoosiga stinnitanud naisele, kes tarvitab antikonvulsanti, soovitada imetamist voi
mitte soovitada, et valtida antikonvulsandi m&ju imikule?) tGendusmaterjali. Todrihmale
saadetakse nadal enne koosolekut SoKo tabel otsuste tegemiseks ja t6endusmaterjaliga
tutvumiseks.

Sekretariaadi litkmed koostavad nii 3. kui 7. Kliinilise kisimuse soovituste pdhjendused
koostatakse ja need saadetakse tooriihmale lugemiseks.

Jargmine koosolek toimub 29. okt kI 13.00-15.00.



