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Teabematerjal kirjeldab emakavalise raseduse riski
Bayeri levonorgestreeli sisaldavate emakasiseste
ravivahendite (LNG-ESS) kasutamisel. Voimalike
ravivigade riski vahendamiseks on toodud tlevaade

ka Bayeri kolme levonorgestreeli sisaldava emakasisese
ravivahendi erinevustest.
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Emakavaline rasedus LNG-ESS'i kasutamisel

Esinemissagedus

Kuna levonorgestreeli sisaldavad emakasisesed ravivahendid on korge rasestumisvastase
efektiivsusega, siis on emakavaliste raseduste absoluutmaar vahendi kasutajatel vaike.
Juhul, kui naine siiski LNG-ESS'i kasutades rasestub, on emakavélise raseduse tdendosus
ligikaudu 50%.

Mirena

Mirena kliinilistes uuringutes (kontratseptsiooni naidustusel) oli Pearli indeks 1. aastal
ligikaudu 0,2 [95% CI (0,08; 0,45)] ja 5 aasta kumulatiivne kontratseptseptsiooni eba-
onnestumise maar ligikaudu 0,7% [95% CI (0,37; 1,33)]. Mirena kasutamise 6...8. aastal
oli Pearli indeks 0,28 [95% CI (0,03; 1,00)]. Emakavalise raseduse absoluutne
esinemissagedus oli Mirena kasutamisel ligikaudu 0,1% aastas.

Fleree

Fleree kliinilistes uuringutes oli esimese aasta Pearli indeks 0,41 [95% CI (0,13...0,96)] ja
3 aasta Pearli indeks 0,33 [95% CI (0,16...0,60)]. Kontratseptsiooni ebadnnestumise maar
oli 1. aasta kohta ligikaudu 0,4%, kumulatiivne kontratseptsiooni ebadnnestumise maar
3 aasta kohta oli ligikaudu 0,9%. Kliinilistes uuringutes oli emakavalise raseduse Uldine
esinemissagedus ligikaudu 0,11 juhtu 100 naiseaasta kohta.

Kyleena

Kyleena kliinilistes uuringutes oli esimese aasta Pearli indeks 0,16 [95% CI (0,02...0,58)] ja
5 aasta Pearli indeks 0,29 [95% CI (0,16...0,50)]. Kontratseptsiooni ebadnnestumise maar
oli esimese aasta kohta ligikaudu 0,2%, kumulatiivne kontratseptsiooni ebadnnestumise
maar 5 aasta kohta oli ligikaudu 1,4%. Emakavalise raseduse Uldine esinemissagedus oli
ligikaudu 0,20 juhtu 100 naiseaasta kohta.

Emakavalise raseduse lildine esinemissagedus

USA kahe suuremahulise andmebaasi andmete kohaselt oli emakavalise raseduse
esinemissagedus Uldpopulatsioonis 20...39-aastaste naiste seas (kontratseptiivide kasutajad
ja mittekasutajad) 1,7%...2,5%" kdigist rasedustest (0,11...0,23 juhtu 100 naiseaasta kohta).??
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Emakavalise raseduse simptomid ja kaebused

Emakavalise raseduse simptomite voimalikult varajane avastamine on oluline ravi kohese
alustamise seisukohast. Seetdttu on oluline selgitada naistele emakavalisele rasedusele
viitavaid simptomeid ja kaebuseid, mille hulka kuuluvad*®:

° tugev voi pidev valu alakdhu Uhel poolel. Valu voib tekkida jarsku ja teravalt voi
tugevneda jark-jargult mitme paeva jooksul,

* vaginaalne verejooks. See v&ib olla erinev menstruaalverejooksust (nt veri voib olla tumedam);

* pidev verejooks, mis tekib parast amenorroa perioodi, eriti juhul, kui sellega kaasneb valu;

* raseduse tavaparased simptomid, kuid millega kaasneb verejooks ja pearinglus;

e Olavalu (tuleneb vere immitsemisest kdhtu ja selle tagajarjel tekkinud diafragma arritusest);

° tugev valu v&i minestus, mis on pdhjustatud rebendi tagajarjel tekkinud suurest
sisemisest verejooksust;

* Uldised stimptomid: kdhulahtisus, minestustunne voi valu roojamisel. Neid peab arvesse
votma vaid juhul, kui esinevad lisaks teistele Glalnimetatud spetsiifilisematele simptomitele;

* positiivne rasedustest.

Kui LNG-ESS'i kasutamisel osutub naise rasedustest positiivseks, tuleb arvestada emakavalise
raseduse véimalusega ning teostada lisauuringud emakavalise raseduse valistamiseks voi
diagnoosimiseks.’

Emakavalise raseduse varajane diagnoosimine voib olla keeruline, vajalikuks vdivad osutuda
mitmed uuringud. Emakavalist rasedust saab kindlaks teha transvaginaalse ultraheliuuringu ja
vere BhCG-sisalduse maaramisega.®

Emakavalise raseduse riskifaktorid
Emakavalise raseduse riskifaktorite hulka kuuluvad®’:

e varasem emakavalise raseduse esinemine;

* vanus (vanuse tdusuga risk suureneb);

° suitsetamine (risk suureneb tarbimise kasvuga);

* varasem iseeneslik voi indutseeritud abort (ehkki teine uuring ei naidanud sellist seost,
vt tabel 1, joonealune markus*);

* varasem sugulisel teel leviva haiguse podemine;

* varasem munajuhade operatsioon;

* anamneesis esinev viljatus;

* mitmed seksuaalpartnerid,;

* endometrioos.

Auvergne (Prantsusmaa) emakavaliste raseduste registri ja sellega seotud

juhtkontrolluuringute andmete alusel viidi emakavalise raseduse riskifaktorite hindamiseks

|abi juhtkontrolluuring.® Analtts hélmas 803 emakavalise raseduse juhtumit ja 1683 slinnitust,

mis oli piisav kdigi riskifaktorite pohjalikuks uurimiseks. Peamised statistiliselt olulised «
riskifaktorid vastavalt logistilise regressiooni analtisile on toodud tabelis 1.

TAGASI
SISUKORDA

1USeb0030ct2022 5



TAGASI
SISUKORDA

Tabel 1. Emakavalise raseduse statistiliselt olulised riskifaktorid vastavalt logistilise
regressiooni anallitsile (juhusliku efektiga mudel), Auvergne register, Prantsusmaa,
1993-20008

Kohandatud
riskisuhe

Muutujad p-vaartus

Naise vanus (aastates)

<20 06 £ 0,2; 2,1
e 0713 ......... ......................
B S ..................... ?'db'i ...............
B e énﬂb.;' L ......................
8 S 1020 ......... ......................
e 5"1';4’;'2;;'1 .......... ......................

Mitte kunagi 1 : < 0,001
o g O (R
o g S
o
B Ly ;..2.;5.;..5.;; ......... ......................

Mitte Ghtegi 1 £ 0,02
B e ;'6;5?.;“1';5' ......... ......................
B 5“1';3.;“5;5 ......... ......................

Mitte ihtegi 1 : £ 0,05
e s S S
R s —— ;..1.;.1.;. e ......................

Mitte Uhtegi 1

o
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. Kohandatud
Muutujad o 95% ClI p-vaartus
riskisuhe

Eelnev suukaudsete rasestumisvastaste vahendite kasutamine

> 2 aastat 2,7 £ 1,8,4,2

Mérkus: ndidatud on ainult olulise trendiga seotud (p-vaartus) emakavélise raseduse riskifaktorid vastavalt logistilisele
regressioonile. Eelnevat emakavélist rasedust ja mitmeid seksuaalpartnereid ei kaasatud 18plikusse logistilise regressiooni analtdsi.

Uhem&stmelise analtitisi tulemused:
Uhe eelneva emakavélise rasedusega naiste OR=12,5;
> 2 eelneva emakavilise rasedusega naiste OR=76,6 (p < 0,001 trendi kohta);
elu jooksul (le viie seksuaalpartneriga naiste OR=1,6;
elu jooksul 2...5 seksuaalpartneriga naiste OR=1,0 (p = 0,003 trendi kohta).

*  Teises juhtkontrolluuringus ei ilmnenud markimisvaarset seost varasema iseenesliku abordi ja emakavélise raseduse
tekkimise vahel.®

**  Tdendoline védikevaagna elundite pdletik, millega kaasnevad palavik, kdhuvalu ja tupevoolus.

*** Vaikevaagna elundite pdletik, mis on diagnoositud laparoskoopia ja/vdi Chlamydia Trachomatis'e positiivsete seroloogiliste
anallitiside p&hjal.

Cl (Confidence Interval) - usaldusintervall;
OR (Odds Ratio) — riskisuhe;
PID (Pelvic Inflammatory Disease) - vaikevaagna elundite pdletik.

Emakavalise raseduse mdju naise edasisele fertiilsusele

Emakavalise raseduse téttu voivad kahjustuda suguelundid (nt munajuha), vajalikuks vaib
osutuda raseduskolde kirurgiline eemaldamine. See voib omakorda kahjustada naise edasist
fertiilsust.

Noustamine emakavalise raseduse ja rasestumisvastaste meetodite osas
Naisi tuleb ndustada kdigi olemasolevate rasestumisvastaste vahendite, sh LNG-ESS'i
kasutegurite ja riskide suhtes, voimaldamaks neil teadliku valiku langetamist. See holmab

ka ndustamist LNG-ESS'i kasutamisega kaasneva emakavalise raseduse individuaalse riski
suhtes. Naisi, kes otsustavad kasutada LNG-ESS'i, tuleb ndustada, et nad tunneksid ara
raseduse, eriti emakavalise raseduse simptomid ja poorduksid nende ilmnemisel koheselt
arsti poole. Naisi peab informeerima, et kui nad LNG-ESS'i kasutamise ajal siiski rasestuvad
(mis on ebatdenaoline), peavad nad emakavalise raseduse diagnoosimiseks voi valistamiseks
votma viivitamatult Ghendust oma arstiga.

Arst peab igal naisel, kes soovib kasutada rasestumisvastase vahendina LNG-ESS'i, hindama «

individuaalset tema emakavalise raseduse tekkeriski. TAGASI
SISUKORDA
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Mirena, Fleree ja Kyleena eristamine

Naidustused ja kasutamise kestused
* Mirena on naidustatud:

* rasestumise valtimiseks kuni 8 aasta valtel;

* idiopaatilise menorraagia korral kuni 5 aasta valtel. Mirena tuleb eemaldada voi
asendada idiopaatilise menorraagia simptomite taastekkimisel. Kui parast 5-aastast
kasutamisaega ei ole simptome tekkinud, vib kaaluda Mirena kasutamise jatkamist.
Eemaldage v&i asendage Mirena hiljemalt 8 aasta méodudes.

* Ostrogeenasendusravist tingitud endomeetriumi hiperplaasia valtimiseks kuni
5 aasta valtel.

* Fleree on naidustatud raseduse valtimiseks kuni 3 aasta valtel.
* Kyleena on naidustatud raseduse valtimiseks kuni 5 aasta valtel.

Ravimvorm ja toimeaine vabanemiskiirused
K&ik kolm LNG-ESS'i on T-kujulised intrauteriinsed ravivahendid, mis paigaldatakse
emakaddnde, kus nad vabastavad pidevalt levonorgestreeli.

Paigaldamise tehnika on kdigil vahenditel sama.

Tabelis 2 on toodud kolme LNG-ESS'i hinnangulised levonorgestreeli vabanemiskiirused
in vivo.

Tabel 2. LNG-ESS'i hinnangulised levonorgestreeli vabanemiskiirused (mikrogrammi/
Oo0paevas) in vivo

Aeg Mirena Fleree Kyleena
24 paeva parast paigaldamist 21 14 17,5
2 kuud parast paigaldamist 21 10 15,3
1 aasta parast paigaldamist 19 6 9,8
kasutusperioodi |[6pus* 7 5 7,4

*Fleree kasutusperiood: 3 aastat, Kyleena kasutusperiood: 5 aastat, Mirena kasutusperiood: 8 aastat

(kontratseptsiooni ndidustusel)
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Vahendite valimus
Joonis 1. Mirena, Fleree ja Kyleena vélimuse vordlus
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. ¢
t—— —
Pruunid I Sinised
eemaldusniidid eemaldusniidid
Mirena Fleree Kyleena

* Mirenal ei ole hdberdngast, selle T-raami mdédtmed ja paigaldustoru diameeter on
Flereest ja Kyleenast veidi suuremad. Mirena eemaldusniidid on pruunid.

* Fleree ja Kyleena on visuaalselt vaga sarnased. Nende T-raami vertikaalse osa kilge on
kinnitatud hoberdngas, mis on nahtav ultraheliuuringul. Fleree ja Kyleena m&&tmed ning
nende paigaldustoru diameeter on vaiksemad kui Mirenal (vt joonis 1 ja tabel 3).

Fleree ja Kyleena erinevused
e T-raami kilge kinnituv hormoonireservuaar on Kyleenal pikem kui Flereel
¢ Fleree eemaldusniidid on pruunid
* Kyleena eemaldusniidid on sinised

«
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Kujutised rontgen- ja ultraheliuuringul
e Koigi kolme LNG-ESS'i T-raam sisaldab baariumsulfaati, mis muudab nad
rontgenuuringul ndhtavaks.
* Flereed ja Kyleenat saab Mirenast eristada ultraheliuuringul ndhtava héberénga jargi.
e Paigaldatud Flereed ja Kyleenat ei saa ultraheliuuringul eristada. Neid vahendeid saab
eristada vaid emakakaela ava juures nahtavate eemaldusniitide varvi jargi (vt vahendite
kirjeldust eespool).

Mirena kujutised ultraheliuuringul
Mirenal ei ole hoberdngast

Joonis 2. Mirena koronaalne 3D-kujutis Joonis 3. Mirena sagitaalne 2D-kujutis

Autor: Dr. S. Massimo Lombardo, Minchen Autor: Dr. S. Massimo Lombardo, Minchen

Kyleena kujutised ultraheliuuringul
(Kyleena ja Fleree ultraheliuuringu kujutistes ei ole erinevusi)

Joonis 4. Kyleena koronaalne 3D-kujutis Joonis 5. Kyleena sagitaalne 2D-kujutis

Autor: dr S. Massimo Lombardo, Minchen Autor: dr S. Massimo Lombardo, Minchen
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Kokkuvote

* Mirenat saab Flereest ja Kyleenast eristada hoberénga puudumise ja pruunide
eemaldusniitide jargi. Mirena on naidustatud rasestumise valtimiseks kuni 8 aasta
valtel. Idiopaatilise menorraagia naidustusel véib Mirenat kasutada 5 aastat, kuid
kui 5 aasta mooddudes ei ole simptome tekkinud, voib kaaluda Mirenaga jatkamist
kuni 8 kasutusaasta Idpuni. Mirena on naidustatud Ostrogeenasendusravist tingitud
endomeetriumi hliperplaasia véltimiseks kuni 5 aasta véltel.

* Flereed saab Mirenast ja Kyleenast eristada ultraheliuuringul ndhtava hoberénga ja
pruunide eemaldusniitide jargi. Fleree on naidustatud raseduse valtimiseks kuni 3 aasta
valtel.

¢ Kyleenat saab Mirenast ja Flereest eristada ultraheliuuringul ndhtava hoberonga ja
siniste eemaldusniitide jargi. Kyleena on naidustatud raseduse valtimiseks kuni 5 aasta
valtel.

K&igi kolme LNG-ESS'i T-raam sisaldab baariumsulfaati, mis muudab nad réntgenuuringul
nahtavaks.

Tabel 3. Ulevaade Mirena, Fleree ja Kyleena erinevustest

Mirena Fleree Kyleena

Levonorgestreeli kogusisaldus

Maksimaalne kasutusaeg
(aastates)

T-raami méotmed (mm) 32x32 28 x 30

. 28 x 30
Paigaldustoru diameeter (mm) 4,40 3,80 3,80
Hoberongas ei jah jah
Eemaldusniitide varv pruun pruun sinine

* kontratseptsiooni naidustusel

Eristamaks Mirenat, Flereed ja Kyleenat teiste tootjate levonorgestreeli (ATC-kood G02BA03)
sisaldavatest intrauteriinsetest ravivahenditest lugege vastava ravimi kohta kehtivaid
juhendeid (www.ravimiregister.ee).
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