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1. INTRODUGAO

A epilepsia foi conceitualmente definida em 2005 como um disturbio cerebral
caracterizado pela predisposicdo persistente do cérebro em gerar crises epilépticas e pelas
consequéncias neurobioldgicas, cognitivas, psicossociais desta condi¢cdo (Liga Internacional
contra a Epilepsia — International League Against Epilepsy - ILAE 2005).

Em 2014 a ILAE alterou a definigdo clinica pratica de epilepsia. Assim sendo, a epilepsia
deve ser considerada uma doenca cerebral caracterizada por qualquer uma das seguintes
condicbes:

(1) pelo menos duas crises epilépticas ndo provocadas® (ou reflexas?) ocorrendo em um
intervalo superior a 24h;

(2) uma crise epiléptica ndo provocada (ou reflexa) e a probabilidade de ocorréncia de
crises epilépticas similar ao risco de recorréncia em geral apds duas crises epilépticas nao
provocadas (de pelo menos 60%), ocorrendo nos préximos 10 anos 3;

(3) diagnéstico de uma sindrome epiléptica®.

! Crises provocadas (crises sintomaticas agudas) referem-se a situacdes em que essas crises
tenham nexo causal imediato com eventos diretamente relacionados ao Sistema Nervoso
Central (SNC) ou com repercussao sobre este, como hipoglicemia, febre, abstinéncia alcodlica,
infeccdes e ndo caracterizam, portanto, o diagndstico de epilepsia. Jd o termo “ndo provocadas”

implica na auséncia de fator reversivel ou temporario que reduza o limiar para a ocorréncia de

crises naquele momento em questao.

2 Crises reflexas sdo crises epilépticas que ocorrem em resposta imediata a estimulos (por
exemplo, estimulos sensoriais), que embora sejam provocadas, a tendéncia de responder de
maneira repetida e estereotipada a tais estimulos atende a definigdo conceitual de epilepsia
(predisposigdo persistente do cérebro em gerar crises epilépticas).

3 Existem situacdes com alto risco de ocorréncia de crises futuras mesmo apds uma Unica crise
epiléptica ndo provocada (ex: uma crise epiléptica Unica ocorrendo um més apos AVC). O risco
de recorréncia ndo é conhecido para a maioria dos casos individuais. Na auséncia de
informacdes claras sobre o risco de recorréncia, ou mesmo quando ndo ha o conhecimento de
tais informacgdes, utiliza-se o critério nUmero 1 para o diagnéstico.

E importante salientar que a decisdo de tratamento n3o necessariamente equivale a um
diagndstico de epilepsia, mas pode ser tomado caso haja evidéncias que sugiram fortemente a
possibilidade de recorréncia. Por outro lado, um diagndstico de epilepsia ndo necessariamente
requer tratamento.



4Uma sindrome epiléptica ¢ identificada com base em uma idade tipica de inicio, caracteristicas
especificas de EEG, tipos de crises, e, muitas vezes, outras caracteristicas que, quando
consideradas em conjunto, permitem um diagndstico especifico.

2. RISCOS A SAUDE DA MULHER E POTENCIAIS INTERAGOES

A epilepsia estd entre as condi¢cdes apontadas pela Organizacdao Mundial da Saude
(OMS) que expdoem a mulher a um maior risco a saude como resultado de uma gravidez
indesejada. Além disso, as mulheres com epilepsia necessitam de um planejamento gestacional
adequado, tanto pelo potencial teratogénico dos farmacos anticrises (FACs), quanto pela
interagdao dos farmacos indutores enzimaticos com os métodos contraceptivos hormonais,
reduzindo sua eficacia (Tabela 1).

Tabela 1. Efeitos dos farmacos anticrises no metabolismo dos contraceptivos hormonais

Grau de indugdo sobre o
metabolismo dos hormonios | Indutores enzimaticos fortes Indutores enzimaticos fracos Nao-indutores
esteroides sexuais

Farmacos anticrises Carbamazepina Felbamato Valproato
Fenitoina Rufinamida Levetiracetam
Fenobarbital Clobazam Lacosamida
Primidona Eslicarbazepina Gabapentina
Perampanel Oxcarbazepina Vigabatrina
Oxcarbazepina (doses < 900 mg/dia) Etossuximida
(doses > 900 mg/dia) Topiramato Clonazepam
Topiramato (doses < 200 mg/dia) Tiagabina
(doses > 200 mg/dia) Lamotrigina? Zonisamida

Pregabalina

a A lamotrigina, embora seja um indutor enzimatico fraco, reduz muito pouco a concentragdo dos
progestagenos, sem evidéncia de ocorréncia de ovulagdo. No entanto, pode sofrer redugdo do seu nivel sérico com o
uso concomitante de contraceptivos hormonais.

Ndo hd, até o momento, nenhum estudo conclusivo a respeito do possivel impacto dos
métodos contraceptivos hormonais no controle das crises epilépticas nas mulheres com
epilepsia. Com base nos efeitos conhecidos dos esteroides sexuais, os hormdnios exdgenos
semelhantes aos enddgenos poderiam ter influéncia sobre a ocorréncia de crises. A
administracdo endovenosa de estrogénios conjugados nas mulheres com crises torna mais
frequente a atividade epileptiforme. Em contrapartida, preparados contendo apenas
progesterona, administrada por qualquer via, estdo associados a melhora discreta no controle
das crises. Estudos experimentais clinicos sobre o uso de contraceptivos hormonais provém
evidéncias de que os efeitos do estrégeno sdao contrabalancados pela progesterona em
preparagdes combinadas (com doses altas ou baixas de estrégeno), ndo se observando
alteracdes da susceptibilidade e/ou gravidade das crises epilépticas. Portanto, ndo ha
evidéncias conclusivas que apoiem a ideia de que os contraceptivos hormonais possam

agravar as crises epilépticas, ou seja, na maior parte das mulheres ndo modifica o quadro.



3. METODOS CONTRACEPTIVOS MAIS INDICADOS PARA A MULHER COM EPILEPSIA
(Anexo 1)

° Em mulheres em uso de FACs indutores enzimaticos (inclusive indutores fracos, com
exceg¢ao da lamotrigina) ndo sdo indicados contraceptivos hormonais orais contendo menos de
35 mcg de estrégeno ou contraceptivos de progestagenos de baixa e média dosagem hormonal.
° Mesmo nas doses de 50 mcg de estrégeno os contraceptivos hormonais combinados
podem ndo inibir a ovulagdo. Isto se torna mais evidente quando a mulher apresenta
sangramentos no meio do ciclo (spotting).

° A lamotrigina é o Unico FACs que pode sofrer reducdo do seu nivel sérico com o uso
concomitante com contraceptivos hormonais, cujos niveis podem cair a metade durante o uso
simultaneo, podendo levar a ocorréncia de crises epilépticas. Assim, é necessario o aumento da
dose da lamotrigina nestas mulheres.

° Os métodos contraceptivos mais recomendados em mulheres com epilepsia, com ou
sem uso de FACs indutores, sdo o progestdgeno injetdvel, o implante subdérmico de
progesterona, o sistema intrauterino (SIU) e o dispositivo intrauterino (DIU).

° Outros métodos sé podem ser usados com seguranca em mulheres que ndo estejam em
uso de FACs indutores enzimdaticos. Lembrar que métodos comportamentais e de barreira ndo
sdo indicados para mulheres por epilepsia pelo maior potencial de falha do método, resultando
em risco para a saude da mulher devido a uma gestacdo nao planejada.

° De todos os métodos existentes, o DIU é o método mais indicado para as mulheres com
epilepsia.

Anexo 1. Fluxograma de escolha do método contraceptivo mais adequado para a mulher com
epilepsia

Paciente em uso de FACs
indutores enzimaticos?

[sm ] o
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*Em azul: disponiveis no CBAF (Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica) ou no CEAF
(Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica)
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