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Kusimus: Kas fertiilses eas epilepsia diagnoosiga tudruku v&i naise ndustamine v8i mittendustamine véhendab reproduktiivse dusfunktsiooni ja soovimatu raseduse, rasedus- ja
sunnitusaegsete tusistuste ning lapse kaasastindinud kahjustuste tekke tden&osust?
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Noustamise mdju tulemusnaitajatele: reproduktiivne dusfunktsioon, rasedusaegsed, sinnijargsed tusistused

61 jalgimisuuringud | vaga suur? |  vaike suura vaike puudub | 2008. aasta seisuga ei olnud randomiseeritud 1000 KRITILINE
kontrolluuringuid, prospektiivseid kohortuuringuid, enne- Véga madal
pérast kontrolluuringuid, katkestatud aegridade uuringuid,
mis vastaksid kiisimusele, kas raseduseeelne ndustamine
parandab tulemusnaitajaid: reproduktiivne diisfunktsioon,
rasedusaegsed tisistused, suinnijargsed tlsistused. Antud
Ulevaates on kirjeldatud 6 uuringut:

e 1. 0Ogunietal. 1992 - kaks kohordi: 1971-1984 (n
= 94, rasedusi 119) ja 1982-1989 (n = 103,
rasedusi 113). Interventsioon: muutusid retseptide
valjakirjutamise reeglid. Tulemus: langenud MCM
arvp <0,01.

e 2. Betts and Fox 1999 — kirjeldus eraldi referentsi
5 juures (Tulemusnaditaja: enneaegne slinnitus).

e 3. Coxetal. 1992 — kaks kohorti: rasedust
planeerivad naised (h = 19) ja krooniliste haiguste
grupp (n = 240). Interventsioon — konsultatsioon.
Tulemus: teise raseduse puhul elusalt siindinud
laste osakaal on 81% (51/63), vorreldes eelmise
rasedusega 42% (95% CI difference: 28,5-54,9%;
p <0,001).

e 4. Richmond et al., 2004 — uuritud periood 1978-
2000, n = 414. Interventsioon: rutiinne
ndustamine. Tulemus: MCM epilepsiaga naistel
26/414 (6,28%), mitte-epilepsia grupis 4,47%.

e 5. Sablock et al., 2002 — 60 naist krooniliste
haigustega, nendest 4 epilepsiaga. Tulemus: vahe
naisi epilepsiaga suunatud raseduseeelsele
konsultatsioonile, mis viitab véhesele arstide
aktiivsusele sellel teemal.

e 6. Sealeetal., 1998. Uuringu periood 1988-1995,
n = 161; Interventsioon: rutiinne raseduseeelne
ndustamine. Tulemus: foolhappe kasutamine téusis
68%-1t (1988-1991) 78%-ni (1992-1995).
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Noustamise mdju tulemusnditajale: soovimatu rasedus (efektiivse kontratseptsiooni meetodi valik, IlUD); IUD ndustamine vs mittenGustamine

12b jalgimisuuringud | suur® véike suurd suure puudub 12/27 2/31 (6.5%) Sansside | 54 véhem /| ©OOO KRITILINE
(44.4%) suhe (OR) 1,000 Véaga madal
0.15 (62 vahem
(0.03 kuni kuni 18
0.71) vahem)
Epileptilised hood raseduse ajal; enne rasedust ndustatud vs raseduse ajal ndustatud naised
13f jalgimisuuringud | suure viike viaike suurd puudub 4/46 (8.7%) | 14/44 (31.8%) | Samsside | 206 vahem | OO0 KRITILINE
suhe (OR) [ /1,000 Véga madal
0.27 (282
(0.08 kuni | vahem kuni
0.89) 25 vahem)
Raseduseaegsete epileptiliste hoogude puudumine; raseduseelset ndustamist mitte saanud naised vs raseduseelset nustamist saanud naised
14h jalgimisuuringud |~ suure vaike véike vaike puudub 66/289 77/188 (41.0%) | Sanmsside | 130 véhem | &©OQOO KRITILINE
(22.8%) suhe (OR)| /1,000 Véga madal
0.56 (201
(0.38 kuni | vdhem kuni
0.81) 50 vahem)
Raseduse katkemine; raseduseelset ndustamist mitte saanud naised vs raseduseelset ndustamist saanud naised
14 jalgimisuuringud | suure viike viaike suuri puudub 10/289 1/188 (0.5%) Sansside | 28 rohkem | OO0 KRITILINE
(3.5%) suhe (OR) | /1,000 Véaga madal
6.51 (1 vdhem
(0.83 kuni | kuni 210
51.24) rohkem)

Raseduse katkestamine leitud anomaalia t6ttu; rasedust planeerivad naised vs rasedad naised
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Uuringute Uurinaukavand Nihke | Tdenduse | Téenduse | Téenduse raseduseelne mittendustamine Suhteline | Absoluutne aste
arv g tdendosus | ebakdla | kaudsus |ebatépsus | kaalutlused | ndustamine (95% CI) | (95% CI)
15 jalgimisuuringud | suure vaike viaike suurd puudub 0/85 (0.0%) 3/59 (5.1%) Sansside | 46 vahem/ | OO0 KRITILINE
suhe (OR) 1,000 Véaga madal
0.10 (-- kuni 44
(0.00 kuni | rohkem)
1.95)
Enneaegne stinnitus; rasedust planeerivad naised vs rasedad naised
15 jalgimisuuringud | suur¢ véike véike suurd puudub 2/85 (2.4%) 3/59 (5.1%) Sansside | 27 védhem/| ©OOO KRITILINE
suhe (OR) 1,000 Véga madal
0.46 (47 vahem
(0.08 kuni kuni 82
2.86) rohkem)
Enneaegne stinnitus; raseduseelset ndustamist mitte saanud naised vs raseduseelset ndustamist saanud naised
14k jalgimisuuringud | suur® véike viike suur! puudub | 6/182 (3.3%) | 49/240 (20.4%) | Sansside 409 1000 KRIITILINE
suhe (OR)| rohkem/ | Vaga madal
6.19 1,000
(2.60 kuni (196
14.78) rohkem
kuni 587
rohkem)
KeisrilBige; raseduseelset ndustamist mitte saanud naised vs raseduseelset ndustamist saanud naised
14m jalgimisuuringud | suure vaike vdike vaike puudub 135/240 82/182 (45.1%) | Sansside | 56 rohkem 101010) KRITILINE
(56.3%) suhe (OR) | /1,000 Véga madal
1.25 (26 vahem
(0.90 kuni | kuni 139
1.75) rohkem)

Suured kongenitaalsed malformatsioonid lapsel; rasedust planeerivad naised vs rasedad naised




Todendatuse Olulisus
Uuringute Uurinaukavand Nihke | Tdenduse | Téenduse | Téenduse raseduseelne mittendustamine Suhteline | Absoluutne aste
arv g tdendosus | ebakdla | kaudsus | ebatédpsus | kaalutlused | néustamine (95% CI) | (95% CI)
15 jalgimisuuringud | suure vaike viaike suurd puudub 0/85 (0.0%) | 11/59 (18.6%) | Samsside | 180 vahem | OO0 KRITILINE
suhe (OR) | /1,000 Véaga madal
0.03 (80 vahem
(0.00 kuni kuni --)
0.52)
Suured kongenitaalsed malformatsioonid; raseduseelset ndustamist mitte saanud naised vs raseduseelset ndustamist saanud naised
140 |jalgimisuuringud | suure vaike vaike vaike puudub | 3/182 (1.6%) | 18/240 (7.5%) | Sansside 195 OO0 | KRHITILINE
suhe (OR) | rohkem/ | V&ga madal
4.56 1,000
(2.32 kuni | ( 22 rohkem
15.68) kuni 485
rohkem)

Foolhappe tarvitamine (kaudne tulemusnéitaja - lapse kognitiivsed ja kaitumuslikud haired); raseduseelset ndustamist mitte saanud naised vs raseduseelset ndustamist saanud

naised
140 jalgimisuuringud | suure viike suure suurd puudub 154/188 104/289 (36.0%) | Sanmsside | 162 vahem | ©OQOO OLULINE
(81.9%) suhe (OR)| /1,000 Véaga madal
0.44 (207
(0.32 kuni | vahem kuni
0.60) 108 vahem)
Raseduse katkemine, keisrildige, kongenitaalsed malformatsioonid, rasedusaegsed epileptilised hood; rasedust planeerinud (ndustamist saanud) naised vs rasedust
mitteplaneerinud (ndustamist mittesaanud) naised
16 jalgimisuuringud | suure suurr viike suurd puudub | Selles retrospektiivses, vaikese uuritavate arvuga uuringus 101010) OLULINE
(planeeritud rasedus: n = 51; planeerimata rasedus: n = 81) Viéga madal

ei ole leitud statistilisi erinevusi ndustatud vs mitte-
ndustatud gruppides: indutseeritud abort: 0/51 vs 4/81, p =
0,16; spontaanne abort: 2/51 vs 5/81, p = 0,71; surnult
stndinud: 0/51 vs 1/81, p > 0,99; elusalt siindinud 49/51 vs
71/81, p = 0,13; keisrildige 16/49 vs 23/71, p = 0,98;
kongenitaalsed malformatsioonid 4/49 vs 16/73, p > 0,99;
madal Apgari skoor p = 0,11-0,58 ja vdike siinnikaal p =
0,66. Ainus tulemusnditaja, mis oli statistiliselt erinev —
rasedusaegsete epileptiliste hoogude esinemine: 8/51 vs
28/81, p=10,018
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Naised (n = 79; 38 neist olid nbustatud, 41 ei olnud
ndustatud), kes olid ndustatud, olid hiljem rohkem teadlikud
epilepsia ja rasedusega seotud probleemidest (Cohen’i d =
1,24; 95% CI 0,77-1,83). Neil oli ka vdhem otsustamise
konflikti (Cohen’i d = 0,59; 95% CI1 0,21-0,99).
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Uuringu kaigus saadeti epilepsiaga naistele kisimustikud,
kus nad said vastata kiisimustele muredest seoses
epilepsiaga. Osales 1855 naist. Selgus, et 47%-I (n = 89)
naistest, kes votsid oraalseid kontratseptiive oli vahe
informatsiooni pillide ja epilepsiaravimite koostoimetest.
43% (n = 637) Utlesid, et nad ei ole kunagi saanud mingit
informatsiooni raseduse kohta. 25% (n = 459) ei ole
arutanud rasedusega seotud kiisimusi kellegiga. Uldiselt
uuring nditas, et epilepsiaga naised soovivad ja vajavad
ndustamist epilepsiaravimite toimete ja kdrvaltoimete,
kontratseptsiooni, raseduse ja epilepsia parandumise riski
kohta.
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Retrospektiivne tlevaade uuring, kus epilepsiaga naised
téitsid kisimustikud rasedusega seotud teemadel. Osales
2000 naist. Teemad, mida naised pidasid véga oluliseks:

o 1) Epilepsia/epilepsiaravimite toime lootele (87%);
e 2) Raseduse m&ju hoogude sagedusele (49%);
o 3) Lapsel epilepsia arenemise risk (42%).

Parim aeg saada sellist informatsiooni on enne, kui see
laheb vajalikuks. Naised avaldasid soovi saada seda infot
paberi peal (59%).
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Véga madal

OLULINE

Informatsioon, mida epilepsiaga naised vajavad (kaudne tdendus)




Tdendatuse

Olulisus

Uuringute Uurinaukavand Nihke | Tdenduse | Téenduse | Téenduse raseduseelne mittendustamine Suhteline | Absoluutne aste
arv g tdendosus | ebakdla | kaudsus | ebatédpsus | kaalutlused | néustamine (95% CI) | (95% CI)

1210 jalgimisuuringud suurx vaike vaike vaike puudub | See on sustemaatiline tlevaade uringutest, mis kasitlesid 1000 OLULINE
naiste teadlikkust epilepsia ja rasedusega seotud teemadest. | \dga madal
Lisaks, vaadati, millist informatsiooni naised kdige rohkem
soovivad saada. Autorid leidsid 12 relevantset uuringut
perioodil 1995-2012, osalejate arvuga n = 6067 .

o  Enamus epilepsiaga naistest (60%—90%) on
teadlikud (on kuulnud) potentsiaalsetest
probleemidest (epilepsia ja epilepsiaravimite mdju
lootele, rasedus vdib mdjutada ravimite
metabolismi).

e  Kuid spetsiifiline informatsioon oli naiste poolt
sageli teadmata (6-64%). Ainult 7% teadsid, et
vahemalt 9 kuune hoovabadus enne rasedust
ennustab hoogude puudumist ka raseduse ajal.
Ainult 6% teadsid, et epilepsiaravimid vdivad
mdjutada lapse neurokognitiivset arengut.

e Ainult 30-75% naistest on saanud mingit
informatsiooni rasedusega seotud kiisimustes
(raseduse planeerimine, ravimite efekt
kontratseptsioonile, rinnapiimaga toitmine).

e  65-76% naistest soovivad saada igakilgset
infomatsiooni epilepsiaravimite potentsiaalsest
mdjust lapse arengule kas epilepsia diagnoosimise
ajal vdi vahemalt enne raseduse planeerimist.

Informatsioon, mida epilepsiaga naised vajavad (kaudne tdendus)

1 jalgimisuuringud suurY vaike vaike vaike puudub | Internetipdhine kisitlus, kus osales 192 epilepsiaga naist. 1000 OLULINE
60% naistest maletasid, et said konsultatsiooni rasedusega Véga madal
seotud kisimustes. 38% naisest ei teadnud enstiimide
indutseerivate ravimite interaktsioonist oraalsete
kontratseptiividega. 41% naistest, kes votsid valproaadi ei
olnud teadlikud selle tugevast teratogeensusest. 89%
naistest ei ole kunagi konsulteeritud potentsiaalse
luutiheduse languse osas. Naised soovisid saada
informatsiooni vestluse kéigus spetsialistiga (32,3%)

Raseduseaegsete epileptiliste hoogude seos raseduse tisistustega



Tdendatuse

Olulisus
Uuringute Uurinaukavand Nihke | Tdenduse | Téenduse | Téenduse raseduseelne mittendustamine Suhteline | Absoluutne aste
arv g tdendosus | ebakdla | kaudsus | ebatédpsus | kaalutlused | néustamine (95% CI) | (95% CI)
112 jalgimisuuringud suure vaike suur? vaike puudub | Hailgap&hine uuring, kus vaadati retrospektiivselt lile 222 1000 OLULINE
raseduse tulemust epilepsaga naistel. Aktiivse (hood Véga madal

viimase 5 aasta jooksul) n = 104 ja mitte-aktiivse n = 101
epilepsiaga naistel ei olnud erinevusi raseduseaegsete
komplikatsioonide suhtes (raseduseaegne verejooks,
induktsioon, keisrildikus, suured kaasasundinud
malformatsioonid).

Raseduseaegsete epileptiliste hoogude seos raseduse tisistustega

118 jalgimisuuringud | suura@ vaike véike véike puudub | 106 epilepsiaga naist, 129 rasedust. Andmed vdetud Austria | OO0 OLULINE
EURARP registrist.Uhe vdi rohkema konvulsiivse Véga madal
epileptilise hoo esinemine raseduse ajal (versus hoovaba
rasedusega) oli seotud ltihema gestatsiooni vanusega 37,5
(35,1-41,6) vs 39,7 (29,1-46,3) nédalat, enneaegse
sunnituse riskiga 4(14) vs 8(115); p = 0,042 ja madalama
poiste stinnikaaluga (2,900 [2,050-3,870] vs 3,205 [1,575-
4,355] g; p = 0,040).

Raseduseaegsete epileptiliste hoogude seos raseduse tisistustega

114 jalgimisuuringud | suurd® véike véike véike puudub | Rahvastikup&hine uuring Taiwanist, kus retrospektiivselt OO0 OLULINE
vaadati Ule 1016 epilepsiaga naiste raseduse tulemusi, Véga madal
sOltuvalt sellest kas neil esinesid epileptilised hood raseduse
ajal vBi mitte. Need epilepsiaga naised ei saanud
epilepsiaravimeid. Epileptiliste hoogude esinemise puhul
raseduse ajal oli tbusnud: alakaaluliste laste sind OR = 1,36
(95% Cl, 1,01-1,88), enneaegne stnnitus OR = 1,63 (95%
Cl,121-2,19), véikese gestatsiooniea laste siind (SGA) OR

= 1,37 (95% Cl, 1,09-1,70), vorreldes naistega, kellel ei ole
epilepsiat. SGA sagedus oli ka kdrgem epilepsiaga naistel,
kellel olid raseduse ajal hood, v@rreldes epilepsiaga
naistega, kellel hoogusid ei olnud: OR = 1,34 (95% CI,1,01-
1,84)

Raseduseaegsete epileptiliste hoogude seos lapse 1Q-ga
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95% CI) | (95% CI)

Retrospektiivne, haigla-p8hine uuring. N = 249 last vanuses
6 aastat ja rohkem, kes olid stindinud epilepsiaga naistel,
kes tarvitasid epilepsiaravimeid. Uuriti nende laste 1Q,
kasutades Wechsler psiihhomeetrilist testi. Keskmise VIQ
testi tulemused lastel, kelle emad olid hoovabad raseduse
ajal 93,2 (SD 17,7) (n = 112/248) vs lastel, kelle emadel oli
5 vBi rohkem konvulsiivset hoogu raseduse ajal 84,4 (SD
6,8) (n = 42/248). Erinevus oli statistiliselt oluline
regressiooni anallidsi tulemusel.
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Raseduseaegsete epileptiliste
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Uuringusse prospektiivselt on sisse voetud lapsed kes
sundisid epilepsiaga naistel (N=243) ja epilepsiata naistel
(N=287). Regressiooni analus ei ndidanud seost
epileptiliste hoogude esinemise raseduse ajal ja lapse
kognitiivsete vBimekuste vahel 6 aasta vanuses. Kuid
konvulsiivsed hood raseduse ajal olid seotud lisadpetamise
vajadusega nendel lastel.

®O00O
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Epilepsiaga seotud naiste suremus raseduse ajal
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Kogu populatsiooni hdlmav Suurbritania uuring rasedate ja
noorte emade suremuse kohta epilepsia puhul aastatel 2006-
2008. Sellel perioodil on olnud 14 surma rasedatel vGi
noortel emadel epilepsiaga. Hinnanguliselt see annab 100
surma 100,000 raseduse kohta. Uldpopulatsiooni naitaja on
peaaegu 10 korda véiksem (11/100,000). Nende naiste
surmapdhjused on SUDEP(&kksurm epilepsia puhul), vdi
traumad epileptilise hoo ajal.
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Epileptiliste hoogude esinemine raseduse ajal
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EURAP registri andmetel 2013 aasta seisuga 66.6%
epilepsiaga naistest jaid hoovabaks raseduse ajal (N=3451;
rasedusi 3806). Idiopaatilise generaliseerunud epilepsia
puhul hoovabad olid 73.6% naistest ja fokaalse epilepsia
puhul 59.5% (p < 0.0001) naistest.
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KREP registri andmetel 47.8% naistest olid hoovabad
raseduse ajal (N=1297). See on madalam kui EURAP
registri andmetel ja autorid seda seletavad sellega, et KREP
registrisse vetakse ka naisi epilepsiaga, kes ei tarvita
epilepsiaravimeid. Epileptiliste hoogude esinemise
riskifaktoriteks raseduse ajal olid: fokaalsed hood (OR 1.6,
95% CI 1.2-2.0); pollteraapia (OR 2.98, 95% CI 2.3-3.9)
ja epileptilise hoo esinemine viimase kuu jooksul enne
rasedust (OR 15, 95% CI 9-25.1).
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Epileptiliste hoogude esinemine raseduse ajal
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Austraalia epilepsiaravimite ja raseduse registri andmetel
50.3% naistest olid hoovabad raseduse ajal (N=841
rasedust). Naistel, kellel epilepsia oli aktiivne viimase aasta
jooksul enne rasedust, hood esinesid ka raseduse ajal.
Hoogude risk raseduse ajal oli 50-70% madalam, juhul kui
naine oli hoovaba (ihe aasta jooksul enne rasedust.
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Informatsioon valproaadi &ra jatmise kohta, kui nai

ne on juba
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Uuring p8hineb EURAP registri andmetel.

Vaadati ile hoogude esinemise sagedust naistel, kes juba
rasestusid VPA-ravi foonil ja vahetasid (N=38) vdi
I16petasid (N=93) seda ravimit raseduse esimese trimestri
ajal. Seda vorreldi naistega, kes jatkasid VPA raviga
(N=1588).

Konvulsiivsete hoogude sagedus oli kaks korda kdrgem nii
VPA-vahetatud (29%) kui ka VPA-ldpetatud (33%)
gruppis, vOrreldes nendega, kes jatkasid selle raviga (16%).

®O00O

Véga madal

OLULINE

Informatsioon valproaadi ara jatmise kohta, kui naine on juba rase
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Tegemist on maailma juhtivate ekpertide Ghisarvamusega
antud teemal. Vastavaid uuringuid pole tehtud (v.a. ref 21).
Antud arvamusartikli autorid réhutavad seda, et kui naine
on juba rasestunud VVPA-ravi foonil, siis on vajalik
erakorraline epilepsia spetsialisti konsultatsioon. Valproaadi
&ra jatmine, valproaadi annuse vahendamine vdi teise
epilepsiaravimi vastu vahetamine téendoliselt ei vahenda
potentsiaalsete malformatsioonide riski, kuid ohustab
hoogude sagenemisega raseduse ajal.
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Selles metaanaliisis, mis sisaldas andmeid 8
epidemioloogilisest uuringust aastatest 1937-1989, ukskdik,
mis liigiga epilepsia esines 2.4%-4.6% lastest, kelle tihel
vanemal on olnud epilepsia. Vanemate arv: N=7201,;
Uuritud laste arv: N=6101; Epilepsiaga laste arv: N=225
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Epilepsia risk lapsel, kelle vanemal on epilepsia
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Uuringus osales 687 last, kelle vanematel on olnud
epilepsia. Kumulatiivne epileptiliste hoogude esinemise
sagedus lastel 25ks eluaastaks oli 8.7%, kui emal on olnud
epilepsia ja 2.4%, kui isal on olnud epilepsia.Epilepsiaga
emadel on selle haigusega lapse saamise risk on SMR 4.4
(95% ClI 2.6-7.1). Epilepsiaga isadel selle haigusega lapse
saamise risk on SMR 1.6 (95% CI 0.6-3.6).
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Retrospektiivses uuringus osales 82 perekonda, kus lapsel
on olnud epileptilised hood vdi epileptiformne leid EEGs.
Kui mélemal vanemal anamneesis on olnud epileptilised
hood, siis hoogude risk lapsel oli 40 % (4/10).
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Retrospektiivne, andmebaasi pdhjal tehtud uuring.
Andmebaas sisaldas 10787 patsiendi andmeid kellel on
epilepsia. Uldine epilepsia levimus esimese astme
sugulastel oli 2.6%. Patsientidel, kellel oli diagnoositud
primaarselt generaliseerunud epilepsia see naitaja oli 5.3%.
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Uuringus osales 1951 tdiskasvanut epilepsiaga patsienti ja
9705 nende esimese astme sugulast.

Vanematel, kellel epilepsia algas enne 15 eluaastat, selle
haiguse tekkerisk lapsel oli SMR 3.0 (95% CI 2.41-3.83).
Epilepsia algus parast 15. eluaastat oli seotud 3.4 kordse
riskiga lapsel, SMR 3.4 (95% CI 2.66-4.34). Kui epilepsia
algas pérast 35. eluaastat, siis selle haiguse tekkerisk lapsel
ei ole tbusnud SMR 1.1 (95% CI 0.35-2.53)
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Uuringus osales 1498 probandi idiopaatilise vdi
kriptogeense epilepsiaga. Vanematel voi 6dedel/vendadel
fokaalse epilepsiaga probandidel on fokaalse epilepsia risk
(RR, 2.1 95% CI 0.94-4.55) ja generaliseerunud epilepsia
risk (RR, 1.8 95% CI 0.52-5.94), ehk statistiliselt mitte-
oluline.
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Uuringus osales 88 epilepsiaga patsienti, kes taitsid
kisimustiku reproduktiivsete otsuste langetamisel.
Patsientide arvates epilepsia arenemise risk jarglastel on
26% (95% CI1 22%-31%), mis on oluliselt kdrgem reaalsest
epilepsia levimusest patsientidel, kelle vanematel on
epilepsia. Antud tilehindamine mdjutas ka patsientide otsust
saada lapsi - 34% patsientidest otsustasid saada vahem
lapsi, kuna neil on epilepsia.
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Perinataalsete tusistuste risk epilepsiaga versus ilma epilepsiata naistel
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130 jalgimisuuringud | vaike vaike suurah suurai puudub | Selles prospektiivses rahvastikup&hises uuringus on 1000 OLULINE
identifitseeritud 400 teavet raseduse kohta naistel kellel on Véga madal
epilepsia. 359 (90%) raseduse kohta on teada I6pptulemust.
Nendes raseduses perinataalsete tisistuste risk oli sarnane
ldpopulatsiooniga, vélja arvatud kérgem enneaegsete
sunnituste esinemine epilepsiaga naistel (8.2%), statistilise
olulisuse kohta andmeid ei ole.

Perinataalsete tusistuste risk epilepsiaga versus ilma epilepsiata naistel

13t jalgimisuuringud | suure vaike véike véike puudub | Selles retrospektiivses rahvastikupdhises uuringus on 1000 OLULINE
spetsiifiliselt vorreldud perinataalsete tisistuste riski Véaga madal
epilepsiaga ja epilpsiata naistel. Aktiivseks epilepsiaks peeti
olukorda, kui naine kasutas epilepsiaravimit raseduse ajal
vBi kuni 5 aastat enne rasestumist. Uuringu periood oli 19
aastat. Selle aja jooksul on registreeritud 82,483 sunnitust
(81,473 rasedustest); 268 last on siindinud 157 epilepsiaga
naiselt (266 rasedusest). Mdlemas riihmas raseduse
tisistuste arv oli sarnane, v.a. keisril8ike, mis oli sagedasem
epilepsiaga naistel (13%, 35/266 vorreldes 8.8%,
7,139/81,473). Selliste tulemusnditajate esinemine nagu
perinataalne surm (11.2/1000 epilepsiaga naistel vBrreldes
8,7/1000, OR=1.5, 95% CI 0.3-4.1) ja keskmine stinnikaal
(3,6019 epilepsiaga naistel vBrreldes 3,647g, p=0.2) ei
olnud statistiliselt oluline.

Perinataalsete tusistuste risk epilepsiaga versus ilma epilepsiata naistel
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132 jalgimisuuringud suure vaike vaike vaike puudub | Sellesse rootslaste rahvastikupdhisesse, retrospektiivsesse 1000 OLULINE
uuringusse perioodil 2007-2011 on vBetud 1 424 279 Rootsi | Vaga madal
populatsiooni rasedust. 5373 siinnitust oli 3586 epilepsiaga
naistel. VGrreldes epilepsiata naistega, epilepsiaga naistel
oli tdusnud jargnevate perinataalsete tiisistuste risk:
preeklampsia (aRR 1.24; 95% ClI, 1.07-1.43), infektsioon
(aRR, 1.85; 95% Cl, 1.43-2.29), platsenta irdumine (aRR,
1.68; 95% Cl, 1.18-2.38), induktsioon (aRR, 1.31; 95% ClI,
1.21-1.40), plaaniliselt valitud keisrildige (aRR, 1.58; 95%
Cl, 1.45-1.71), erakorraline keisrildige (aRR, 1.09; 95% ClI,
1.00-1.20). Epilepsiaga naiste lastel oli kérgenenud
jargmiste tisistuste risk: surnultsind (aRR, 1.55; 95% ClI,
1.05-2.30), sellehulgas meditsiiniliselt ndidustatud (aRR,
1.24; 95% ClI, 1.08-1.43) ja spontaanne (aRR, 1.34; 95%
Cl, 1.20-1.53); enneaegne siind (véike gestatsiooniea kohta)
(aRR, 1.25; 95% CI, 1.13-1.30), neonataalne infektsioon
(aRR, 1.42; 95% ClI, 1.17-1.73), ikskdik milline
kongenitaalne malformatsioon (aRR, 1.48; 95% CI, 1.35-
1.62), suur malformatsioon (aRR, 1.61; 95% ClI, 1.43-1.81),
asfilksiaga seotud tisistused (aRR, 1.75; 95% Cl, 1.26-
2.42), Apgari skoor 4 kuni 6 viiendal minutil (aRR, 1.34;
95% Cl, 1.03-1.76), Apgari skoor 0 kuni 3 viiendal minutil
(aRR, 2.42; 95% CI, 1.62-3.61), neonataalne
hiipoglikeemia (aRR, 1.53; 95% Cl, 1.34-1.75), ja
respiratoorse distressi siindroom (aRR, 1.48; 95% ClI, 1.30-
1.68)

ClI: usaldusintervall; OR: Sansimédir; RR: riskimaar
Selgitused

a. Slistemaatilises Ulevaades on artiklid, kust ei ole vdimalik aru saada milline ja mis ulatuses ndustamine toimus.

b. Sihtriihm: naised vanuses 18-45 a. Uuringusse kaasati 95 naist, kes osalesid vahemalt neljal jarelvisiidil (follow-up visits), kus hinnati epoleptoloogi ndustamise mdju. Ndustati
kontratseptsiooni meetodi valiku ning antikonvulsantide ja hormonaalsete kontratseptiivide koostoime osas. Vaadati IUD kasutamise tdenédosust sGltuvalt ndustamise tliibist (Gldine
ndustamine vdi IUD pdhine nbustamine). NB! ORi ei olnud artiklis esitatud, see on sekretariaadi liilkme poolt arvutatud.

c. Retrospektiivne uuring
d. Uuringus vaadati kontretseptsiooni meetodi valiku efektiivsust, mitte seda kas esines soovimatu rasedus vdi mitte.

e. Vaike valim



f. Sihtrihm: noored epilepsiaga rasedada naised. Rasedad naised jagati kahte rihma: 1) rasedad, kes kaisid enne rasestumist epilepsia kliinikus ndustamisel ja 2) rasedad, keda ndustati
raseduse kinnitamise jarel. NB! Uuringus oli esitatud p < 0,01, OR on sekretariaadi lilkkme enda arvutatud.

g. Uuritavate arv on véike, et teha kindlaid jareldusi. Tulemus ei ole statistiliselt oluline.

h. NB! Uuringus oli esitatud p < 0,001, OR on sekretariaadi liilkme enda arvutatud.

i. NB! Uuringus oli esitatud p = 0,077, OR on sekretariaadi liikme enda arvutatud.

j. Vaike uuritavate arv, lai usaldusvahemik. Tulemus statistiliselt ebaoluline.

k. NB! Uuringus oli esitatud p < 0,001, OR on sekretariaadi liikme enda arvutatud.

I. Tulemiga véahe uuritavaid, lai usaldusvahemik

m. NB! Uuringus oli esitatud p = 0,23, OR on sekretariaadi liikkme enda arvutatud.

n. NB! Uuringus oli esitatud p = 0,006, OR on sekretariaadi lilkkme enda arvutatud. Suuri kaasastndinud vaararendeid hinnati aasta jooksul pérast siinnitust.

0. Kaasati diged foolhappe tarvitajad. Oigeks loeti vdhemalt 4 nadalat enne rasestumist kuni 12 rasedusnadalani, miinimum paevaannuses 0,4 mg vétnud naised. NB! Uuringus oli esitatud p <
0,001, OR on sekretariaadi liikme enda arvutatud.

p. Ei ole uuritud otseselt lapse vaimse alaarengu esinemist, vaid foolhape vdtmist/mitte vtmist seoses raseduseeelse ndustamisega.

g. Lai usaldusvahemik

r. Véike uuritavate arv, enamus tulemusnditajatest statistiliselt ei erine planeeritud/planeerimata raseduste rihmades

s. sihtriihm: naised vanuses 18-45 a

t. Uuritavad olid tdendoliselt raskema epilepsiaga, vorreldes tldpopilatsiooniga. Uuring v&ib olla alajduline (underpowered)

u. antud uuringu disain ei uuri ndustamise efekti meid huvitavatele tulemusnaitajatele

v. Cohen’i d valjendab efekti suurust. Vaikest efekti nditab vaartus d = 0,2, keskmise suurusega efekti vaartus on d = 0,5, suure efekti vaartuse algus on d = 0,8.

w. responce-rate oli madal - ainult 31%

X. Stistemaatilise lilevaade artiklid olid tdsiste puudustega, kasutasid mitte-valideeritud meetodid tulemusnéitajate hindamiseks.

y. Interneti-p&hine uuring, kus osalesid kdik soovijad

z. Uuringus ei ole otseselt vaadatud hoogude esinemist raseduse ajal, vaid jagati naisi, kelle on aktiivne (hood viimase 5 aasta jooksul) ja mitte-aktiivne epilepsia (hoovabad 5 aasta jooksul)
aa. Informatsioon umbes pooltest rasedustest algsest EURAP registris ei olnud 18ppanaludsi voetud

ab. Retrospektiivne disain. Epileptiliste hoogude esinemine raseduse ajal oli fikseeritud ainult, kui naine pdérdus kiirabisse.

ac. Uuring ei olnud disainitud antud kiisimusele vastamiseks

ad. EURAP registrisse ei tule kdik naised, vaid ainult need, kes on sellega ndus. Kergema epilepsiaga naised vdib olla ei ole sees.

ae. KREP registrisse ei tule kdik naised, vaid need, kes on andnud oma ndusolekut. Kergema epilepsiaga naised vdib olla ei ole sees.

af. Austraalia antiepileptiliste ravimite ja raseduse registrisse ei tule k@ik naised, vaid need, kes on andnud oma ndusolekut. Kergema epilepsiaga naised v6ib olla ei ole sees.
ag. Tegemist on oma ala ekpertide arvamusega, uuringuid sellel teemal praktiliselt ei ole.

ah. Uuring ei ole disainitud antud kisimusele vastamiseks.



ai. Perinataalse tiisistuse (enneaegne siinnitus) usaldusintervallid ei ole artiklis publitseeritud
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