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Summary

Strategies in therapeutical aproach in females suffering from catamenal epilepsy

The study conducted on pregnant women with epilepsy demonstrated the need for a
more intense monitoring and planning of future pregnancies to decrease the risk of adverse
events in both mother and child. This is possible only when there is a stable drug remission
(more than three years), no outbreaks of epileptiform EEG recorded not only routinely but also
and video EEG. Epileptologists decide upon a gradual AEDs dose reduction in agreement with
the patient. In this case pregnancy planning is not recommended before six months after the
treatment, as during this period there is an increased risk of recurrence of the seizures.

Rezumat

Studiul realizat asupra femeilor gravide ce prezinta epilepsic a demonstrat necesitatea
unei monitorizari mai intense si de a planifica pe viitor sarcinile pentru a micsora riscul de
manifestari adverse atat pentru mama cat si pentru copil. Acest lucru este posibil numai in
cazurile in care are loc o remisie stabila medicamentoasa (mai mult de trei ani), lipsa focarelor
epileptiforme inregistrate nu numai EEG de rutind dar si EEG - video. Epileptologul decide
reducerea treptati a dozei de medicamente antiepileptice de comun acord cu pacientul. In acest
caz planificarea sarcinii nu este recomandabila mai devreme de sase luni de la intreruperea
tratamentului, deoarece in aceasta perioada existd un risc crescut de reaparitie a crizelor.

Consolidarea sanatatii reproductive a natiunii se prezinta drept una dintre cele mai
importante sarcini ale statului, aspiratii reflectate atat in politica sociala si cea demografica, cat
Si in diferite programe de perspectiva medie si indepartata (2025). Se impun ca probleme
specifice mai ales cele ce vizeaza sanatatea reproductiva a femeilor din grupul de risc, adica
care sufera de diverse patologii extragenitale, in special de boli cronice ale creierului cum ar fi
epilepsia.

Epilepsia este una dintre cele mai stigmatizante boli, ea avand un impact negativ asupra
tuturor aspectelor vietii: sociale, matrimoniale etc. Ea se poate manifesta la orice varsta, la
ambele sexe, dar un interes deosebit prezinta epilepsia la femei, care, desi a fost urmarita cu
interes de-a lungul timpului, abia in ultimele decenii a fost abordata in toatd amploarea
aspectelor multiple si complexe ce se implica in dezvoltarea sa, cu adevarat revolutionare
devenind cercetdrile ce tin evolutia epilepsiei in sarcina sau de relatiile subtile ale bolii cu ciclul
menstrual.

Datorita progreselor in farmacologia clinica a epilepsiei a devenit posibila realizarea
remisiunii stabile a bolii la mai peste 65 - 70% din pacientii, care isi pot imbunatati
semnificativ calitatea vietii si adaptarea sociala: sd se casatoreascd, sd aibd copii, sd se
incadreze in cAmpul muncii. In legitura cu problema reproducerii in epilepsie, aceasta din urma
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a devenit deosebit de relevantd. Si asta pentru ca diferentele fiziologice, psihologice si
hormonale intre barbati si femei sunt responsabile pentru o abordare diferentiata in tratamentul
epilepsiei si in functie de sexul pacientului [Morrell M., 1999]. Epilepsia si femeia sunt un
aspect particular al problemei, pentru ca biologic organismul unei femei este construit extrem
de dificil si crizele epileptice, tratamentul antiepileptic pe termen lung poate conduce la
dereglari ale functiei reproductive la femei [Charles V., 2006; 2009]. Specificitatea epilepsiei la
femei prevede o serie de caracteristici structurale si functionale ale sistemului hipotalamo —
hipofizo - ovarian, cu ritmuri de zi si cicluri lunare, insotite de mai multe modificari in corpul
unei femei pe itinerarele fiziologice ale vietii: sarcina, nastere, lactatie [Vlasov A.P., 2001].
Dereglarile functiei de reproducere la femeile cu epilepsie includ: disfunctii endocrine,
hormonale, sexuale, reducerea fertilitatii (abilitatea de a avea copii). Peste 25% din pacientii cu
epilepsie sunt femei de varsta fertila [Delgado - Escueta si Janz, 1992]. Este stabilit si faptul, ca
0,3 - 0,4% din copiii ce se nasc in fiecare an in lume sunt de la femei ce sufera de epilepsie
[Tomson T., 1997].

Sarcina este o perioadd speciald a vietii reproductive feminine. In evolutia sarcinii la
femeile cu epilepsie se implica o serie de probleme asociate atat de boala in sine cat si de
efectul drogurilor anticonvulsive asupra sanatatii mamei si copilului, dificultati care necesita
eforturile conjugate ale specialstilor: epileptolog si obstetrician-ginecolog in gestionarea optima
a sarcinii si a nasterii la femeile din acest contingent. Principiul primordial este cel prin care se
accepta ca o femeie cu epilepsie poate avea copii. Exceptie sunt femeile cu epilepsie ce implica
si grave tulburari mintale [Carlov V., Vlasov P., 1990 — 2009].

Strategic importantd se considerd abordarea problemelor legate de efectul teratogen al
medicamentelor antiepileptice. Primul pas in studierea acestor aspecte a fost crearea in anii '90
ai secolului trecut a registrelor nationale si internationale ale medicamentelor antiepileptice
pentru a se putea centraliza si acumula informatiile cu privire la siguranta medicamentelor
antiepileptice, inclusiv in relatie cu diferite perioade ontogenetice si cu diverse conditii
existentiale ale bolnavului epileptic.

Studiul realizat de noi s-a fundamentat pe materiale de observare subcurativa a unui lot
de 30 de paciente cu epilepsie, care s-au urmarit in doua grupuri de cercetare clinica in functie
de varianta maladiei determinatd dupd principiile celor doud Clasificdri Internationale a
Acceselor Epileptice. Clasificarea Internationald a Acceselor Epileptice (International Ligue
Against Epilepsy - ILAE, 1989).

Astfel am avut sub observare 18 (60%) femei ce dezvolta crize epileptice generalizate Si
12 (40%) din cele ce produc crize epileptice partiale. Anamnestic am clarificat varsta de debut
a epilepsiei. Repartitia dupa varsta de debut, varsta medie Si vechimea procesului epileptic
bolnavele examinate s-au prezentat precum urmeaza in tabel.

Tabelul 1
CARACTERISTICILE CLINICO - STATUTARE ALE PACIENTELOR CU
EPILEPSIE CATAMENALA SI ALTE FORME DE EPILEPSIE
Caractere evaluate Epilepsie catamenala Epilepsie necatamenald
Varsta medie 32 ani 23 ani
Varsta medie de debut 14 ani 22 ani
Vechimea procesului epileptic 18 ani 14 ani

Am avut sub observare paciente de diferite varste si provenind din mai multe zone
geografice. Varsta celor examinate a variat in limita 17 - 61 ani (media de varsta - 21,5 ani).
Selectia pacientelor pe criterii de varsta s-a practicat pentru a urmari care este tendinta pentru
frecventa crizelor convulsive in intervalul de instalare a ciclului menstrual, in perioada
reproductiva, dupa menopauza, dar si pentru a urmari relaia dintre evaluarea oportuna a
reactiilor adverse ale remediilor antiepileptice si menajarea functiei reproductive.

420



In urma studiului s-a relevat faptul ca la o serie de paciente, pana la 16 ani, s-au
inregistrat cicluri menstruale neregulate sau lipsa lui pana la 15 ani chiar si mai tarziu.

Asadar, am tins catalogarea, dar in special estimarea gradului de implicare cauzatoare a
diferitor factori exo - si endogeni in declansarea crizei epileptice curente sau a primului
eveniment epileptic la femei. Astfel din totalitatea fenomenelor subiective invocate de femeile
ce s-au prezentat s-au delimitat urmatoarele momente cauzative. De mentionat multitudinea si
diversitatea factorilor ce pot suscita fenomenologia epileptica, precum si rolul la fel de ponderal
atat al cauzelor de ordin extern (zaduful, meteovariatiile, aflarea in transport), cat si a celor de
ordin intern (oboseala, tensiunea premenstruald).

Intaietatea in topul factorilor cu intricari cauzale in degajarea fenomenologiei epileptice
revine factorilor traumatici - 27.4%, cei catamenali se claseazd cu o rata de 10%, urmeaza
adversitatile intra- si postnatale, factorii degenerativi si doar apoi factorii infectiosi, vasculari,
genetici si biofiziologici.

S-a stabilit ca frecventa epilepsiei catamenale nu a depasit 10% in timp ce cota tipului
necatamenal, respectiv a reprezentat 90%, adica epilepsia catamenald are de 9 ori mai putine
sanse de a se dezvolta decat cea necatamenala. Mai mult in randul pacientilor cu epilepsie
catamenald domina modelul perimenstrual. La debutul bolii la femeile cu epilepsie catamenala
au inregistrat tulburari endocrine, manifestate prin dereglari de ciclu menstrual. S-a mai
remarcat debut mai precoce a epilepsiei catamenale in comparatie cu epilepsia necatamenala.

Tabelul 2

ACUZELE PREZENTATE DE PACIENTE (N=25)

Acuze Nr/ %
Ciclu menstrual neregulat 12 / 48%
Algodismenoree 10/ 25%
Dureri abdominale inferioare in timpul ciclului menstrual 7128%
Menstruatii abundente 3/12%
Singerari postmenstruale 2 /8%
Dispareunie(dureri in timpul actului sexual) 2 /8%

In perioada sarcinii ne putem confrunta cu doui situatii: o femeie cu epilepsie care
devine gravida sau o femeie aparent sandtoasa care in sarcind prezinta o prima criza epileptica.
Relatia epilepsie - sarcina este bilaterala. Modificarile fiziologice din timpul sarcinii se reflecta
in farmacocinetica si farmacodinamica remediilor antiepileptice. Astfel apare o crestere a
volumului de distributie, o crestere a clearance - ului renal, o modificare a activitatii enzimatice
hepatice, o scadere a proteinelor plasmatice, la care se adauga factori precum non complianta
pacientelor.

Majoritatea femeilor cu epilepsie, precum am remarcat anterior, pot avea o nastere
normald fara complicatii, cu toate acestea, in aproximativ 2 - 4% din gravide la nastere datoritd
stresului si fortelor depuse In timpul in nasterii pot duce la un risc crescut de convulsii in timpul
travaliului sau in urmatoarele 24 de ore. Crizele tonico - clonice pot duce la hipoxie fetald si
prin urmare, in general, se recomanda ca nasterea sa se developeze intr-o unitate echipata cu
facilitati de resuscitare materna si neonatala.

Sarcina influenteaza frecventa crizelor datoritd efectelor endocrine asupra sistemului
nervos central, aproximativ la 1/3 crizele se intensifica, la 1/3 se reduc, iar la 1/3 raman
neschimbate. Este dificil a se prevedea ce curs vor urma crizele pe timpul sarcinii. Cresterea nu
este legata de tipul de crize, durata bolii sau frecventa crizelor la o sarcina anterioara.

Gestionarea femeilor gravide cu epilepsie are ca scop eliminarea factorilor de risc care
influenteaza negativ asupra sarcinii. In ultimul timp acest subiect a devenit unul important.
Majoritatea femeilor cu epilepsie pot avea o sarcind si o nagtere normala si sanse de peste 90%
de a avea un copil sandtos daca vor fi supuse unui management atent de catre mai multi
specialisti: medic de familie, psihiatru, obstetrician-ginecolog, psiholog.
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Am schitat in cele din urma un algoritm de planificare a sarcinii Si de monitorizare
speciald a femeilor gravide ce suferd de epilepsie.

ALGORITMUL DE PLANIFICARE A SARCINII ST MONITORIZAREA
FEMEILOR GRAVIDE CE SUFERA DE EPILEPSIE
Femeie cu epilepsie, remisic medicamentoasa > 2-3 ani
Planificarea sarcinii impreuna cu epileptiologul si obstetrician - ginicologul
Pregétire nainte de sarcina: psihologica, complianta la tra‘ﬁnt

ﬂ Planificarea sarcinii pe monoterapie: doza Treptat se
reduce doza de MAE minima de MAE
Determinarea concentratiei de MAE in sange;
Administrarea acidului folic 4-5 mg/s pana la
Planificarea sarcinii fara MAE; sarcind si in primul trimestru de sarcina;
Consultatia genetica.

vizita Il, 11l. sarcina 10-12 saptamani
Controlul crizelor si EEG.
Determinarea concentratieci de MAE in sange.
USG.
Determinarea alfa-fetoproteinei in sange la 16 saptamani
(obligator — determinarea A-FP in lichidul amniotic

Nasterea si perioada dupa nastere
Remisie sau crize partiale rare atunci nasterea pe cale naturala
Scorul APGAR al nou-nascutului
Luarea deciziei sau posibilitatea de a alimenta la san.
Determinarea concentratiei de MAE in sange dupa nastere

Concluzii

1. Femeilor ce suferd de epilepsie catamenala pot da naStere unor copii sanatoSi cu
conditia unei monitorizari mai intense a sarcinii pentru a micsora riscul de
manifestari adverse atat pentru mama cat si pentru copil.

2. Sarcina se va proiecta atent Si acest lucru este posibil numai in cazurile in care are
loc o remisie stabila medicamentoasa (mai mult de trei ani), in lipsa focarelor
epileptiforme inregistrate nu numai EEG de rutina, dar si EEG - video.

3. Epileptologul este cel care va opera reducerea treptatd dozei de medicamente
antiepileptice de comun acord cu pacientul. In acest caz planificarea sarcinii nu este
recomandabild mai devreme de sase luni de la intreruperea tratamentului, deoarece
in aceastd perioadd existd un risc crescut de reaparitie a crizelor.
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Summary
Guidelines for parents with children suffering from epilepsy
Children suffering from epilepsy are in need of parental attachment and understanding
first of all, especially in the situations when such children cannot be just like their friends
because of the problems generated by their medical condition. Teaching them to overcome such
problems - with your support — is a part of learning to be independent, to fight for their lives
and health, and to understand that this is not epilepsy that rules their lives.

Rezumat

Copiii, care sufera de epilepsie, au nevoie de intelegerea parintilor, mai ales in situatii
cand nu pot fi ca si prietenii lor din cauza problemelor generate de epilepsie. Ai Invata sa faca
fata unor probleme - cu sprijinul Dvs. - face parte din procesul de insusire a conceptului de a fi
independent, de a Invinge boala si de a recunoaste ca epilepsia nu trebuie sa le conduca viata.

Material si metode

La majoritatea pacientilor cu epilepsie (59) aflati in cadrul unui studiu dinamic efectuat
in cadrul Institutiei Medico — Sanitare Publice, Spitalul Clinic de Psihiatrie al Ministerului
Sanatatii din republica Moldova (sectia 10, epilepsie femei si sectia 13 epilepsie barbati), prima
criza a avut loc pana la varsta 19 - 20 de ani. Astazi sansele ca maladia sa fie bine dirijata si
tinuta sub control sunt reale.

Care sunt cauzele acestei maladii?

Cauze ale epilepsiei pot fi cele mai diferite: trauma cerebrald, tumorile cerebrale,
meningita, encefalita, sifilisul cerebral; diverse intoxicatii in urma intrebuintarii alcoolului,
drogurilor, narcoza, oxid de carbon), tulburarile endocrine, alergiile, leziunile perinatale si cele
din mica copilarie precum si tulburarile metabolice (atrofia galbenad a ficatului, uremia, factorii
endogeni si exogeni (factorii ereditari, diferite infectii, intoxicatii, traumele psihice si fizice,
neuronale).

De ce oare copilul meu s-a imbolnavit de aceasta boala ?

Majoritatea parintilor se intreabd daca boala nu ar fi putut fi mostenita. La moment nu
se poate afirma cu certitudine ca epilepsia se mosteneste, de aceea trebuie abordata ca” un lucru
care {i se intampla”.

Depistarea epilepsiei in copilarie

Poate fi inspdimantator sa-ti vezi copilul macinat de o criza. Totusi, e important sa va
pastrati calmul pentru a putea descrie medicului cele intamplate cu copilul Dvs. Epilepsia e
dificil de diagnosticat si nu Intotdeauna este clar daca copilul a avut o criza, de aceea daca
copilul a suferit un colaps, din oricare motiv, contactati medicul. Alte stari, precum convulsiile
febrile si apneea, pot fi uneori confundate cu epilepsia si este important ca medicul sa le
excluda.

Convulsiile febrile
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