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Assunto: Medicamentos contendo Topiramato' - Novas medidas para evitar a exposicao
durante a gravidez: Restri¢cdes adicionais a utilizacdo e implementacdao de um programa de
prevencao da gravidez

Para: Divulgacgdo geral

Contacto: Centro de Informagdo do Medicamento e dos Produtos de Saude (CIMI); Tel. 21 798 7373;
E-mail: cimi@infarmed.pt; Linha do Medicamento: 800 222 444

O Comité de Avaliacdo do Risco em Farmacovigilancia (PRAC), da Agéncia Europeia de Medicamentos
(EMA), recomenda novas medidas para evitar a exposicdo intrauterina a medicamentos contendo
topiramato, devido ao risco de problemas de desenvolvimento neuroldgico nas criancas apds o
nascimento. O topiramato é ja conhecido por causar defeitos congénitos graves quando utilizado

durante a gravidez.

Os medicamentos contendo topiramato sao utilizados na Unido Europeia (EU) para o tratamento da
epilepsia e para a prevengdo da enxaqueca e, em alguns paises, em combinacdo com fentermina
para reducao do peso. Atualmente, o topiramato ndao deve ser utilizado para prevenir enxaquecas ou
controlar o peso corporal durante a gravidez e as doentes com potencial para engravidar devem

utilizar um método contracetivo eficaz quando utilizam topiramato.

Para as doentes que utilizam topiramato para o tratamento da epilepsia, recomenda-se agora que o
medicamento ndo deve ser utilizado durante a gravidez, exceto se nao existir outro tratamento

adequado disponivel.

Recomenda-se igualmente a implementacdo de um programa de prevencdao da gravidez com o

objetivo de reduzir o risco de exposicdo in utero ao topiramato.

Estas recomendacdes destinam-se a informar qualquer mulher com potencial para engravidar sobre
os riscos de tomar topiramato durante a gravidez e sobre a necessidade de evitar engravidar

enquanto estiver a tomar topiramato.

Os profissionais de salde devem garantir que todas as doentes que podem engravidar estdo

plenamente conscientes dos riscos de tomar topiramato durante a gravidez. Devem ser consideradas
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opcdoes de tratamento alternativas e a necessidade de tratamento com topiramato deve ser

reavaliada pelo menos anualmente.

O Resumo das Carateristicas do Medicamento e o Folheto Informativo dos medicamentos contendo
topiramato sera atualizado para realcar os riscos e as medidas a tomar. Adicionalmente serdo
disponibilizados materiais educacionais para doentes e profissionais de salde sobre os riscos da
utilizacdo do topiramato durante a gravidez e estard disponivel um cartdo de doente em cada
embalagem de medicamento. Sera também adicionada uma adverténcia visivel na cartonagem do

medicamento.

Estas recomendacbes surgem na sequéncia de uma revisdo de seguranca efetuada pelo PRAC de
todos os dados disponiveis, incluindo trés estudos observacionais recentes’,,V, Dois destes estudos,
que utilizaram em grande parte os mesmos conjuntos de dados, sugerem que as criangas nascidas
de mdes com epilepsia que foram expostas ao topiramato in utero, podem ter um risco duas a trés
vezes maior de perturbagdes do desenvolvimento neurolégico, em particular perturbagdoes do
espetro do autismo, deficiéncia intelectual ou perturbacdo de hiperatividade e défice de atencgédo
(PHDA), em comparagao com as criangas nascidas de maes com epilepsia que ndo faziam medicacao
antiepilética. O terceiro estudo ndo demonstrou um risco acrescido destes resultados em criangas
nascidas de maes expostas ao topiramato durante a gravidez, quando comparadas com criangas de

maes com epilepsia ndo expostas a um medicamento antiepilético.

Esta revisdo de seguranca confirmou os riscos ja conhecidos de malformagoes congénitas e redugao
do crescimento do feto quando as maes tomam topiramato durante a gravidez. As anomalias
congénitas ocorreram em 4 a 9 em cada 100 criangas nascidas de mulheres que tomavam
topiramato durante a gravidez, em comparacdao com 1 a 3 em cada 100 criancas nascidas de
mulheres que ndo faziam este tratamento. Além disso, cerca de 18 em cada 100 criangas eram mais
pequenas e pesavam menos do que o esperado a nascenca quando as maes tinham tomado
topiramato durante a gravidez, em comparacao com 5 em cada 100 criangas nascidas de maes sem

epilepsia e que ndo faziam medicacdo antiepilética.
Durante a revisdo foi consultado um grupo de peritos, representantes dos doentes e especialistas.

Foi ainda solicitado as empresas que comercializam o topiramato a realizacdo de um estudo de
utilizacdo do medicamento e inquéritos aos profissionais de salde e doentes para avaliar a
efetividade das novas medidas implementadas e o nivel de conhecimento dos profissionais de salde

e dos doentes sobre os riscos e as novas medidas de minimizacao do risco.
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recomendagdes do PRAC serao seguidamente enviadas ao Grupo de Coordenacdo de

Reconhecimento Mutuo e Procedimentos Descentralizados — Humanos (CMDh), o qual adotard uma

posicao.

Assim, a EMA e o Infarmed recomendam o seguinte:

Informacao para os profissionais de satde

O topiramato estad contraindicado na prevencdo da enxaqueca e como tratamento para
controlo do peso durante a gravidez. O topiramato deve ser descontinuado se a doente
engravidar ou se estiver a planear engravidar. As doentes com potencial para engravidar
devem utilizar métodos contracetivos altamente eficazes durante o tratamento e durante pelo

menos 4 semanas apods a interrupcao do tratamento com topiramato.

O topiramato esta contraindicado no tratamento da epilepsia durante a gravidez, exceto se
ndo existir uma alternativa de tratamento adequada. O topiramato esta igualmente
contraindicado em mulheres com epilepsia e com potencial para engravidar que ndao estejam
a utilizar métodos contracetivos altamente eficazes. E incluida uma excecdo para mulheres
para as quais ndo existe alternativa adequada, mas que planeiam uma gravidez e que estao

plenamente informadas sobre os riscos de tomar topiramato durante a gravidez.

Independentemente da indicacdo, o topiramato sé deve ser utilizado em mulheres com
potencial para engravidar se estiverem reunidas as condicdes de um programa de prevencao

da gravidez:
v'um teste de gravidez antes de iniciar o tratamento;

v' aconselhamento sobre os riscos do tratamento com topiramato e a necessidade de efetuar

contracecao altamente eficaz durante o tratamento;

v' revisdo do tratamento em curso, pelo menos anualmente, através do preenchimento de
um formuldrio de sensibilizacdo para os riscos. Para confirmar que foram tomadas as
medidas adequadas, as doentes e os prescritores devem preencher este formulario no
inicio do tratamento e em cada revisdo anual, e se a doente planear uma gravidez ou tiver
engravidado. Deve assegurar-se que a doente estd plenamente informada e compreendeu

0s riscos e as medidas a tomar.

O tratamento com topiramato em doentes com potencial para engravidar deve ser iniciado e
supervisionado por um médico com experiéncia no tratamento da epilepsia ou enxaqueca. O

tratamento com topiramato/fentermina deve ser efetuado por um médico com experiéncia no
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controlo do peso. Devem ser consideradas opcgoes terapéuticas alternativas e a necessidade
de tratamento deve ser reavaliada em conjunto com o doente, pelo menos anualmente. O
tratamento em curso deve ser reavaliado para confirmar que as medidas acima descritas

foram adotadas.

Os profissionais de saude (que prescrevem, dispensam ou administram estes medicamentos) irdo
receber oportunamente uma comunicacdao (DHPC) resumindo o resultado desta revisdao de
seguranca. A DHPC estard também disponivel no site do Infarmed (INFOMED), na ficha dos

respetivos medicamentos.
Informacao para os doentes

= Se estiver gravida ou tiver potencial para engravidar, existem restricdbes importantes a

utilizacdo de topiramato:

v' Se estiver gravida, ndo deve utilizar estes medicamentos para prevenir enxaqueca ou
controlar o seu peso. Se tem potencial para engravidar, ndo deve utilizar topiramato para

estas indicagOes, a menos que esteja a utilizar um método contracetivo altamente eficaz.

v' Se tiver epilepsia, ndo deve utilizar topiramato se estiver gravida, a menos que nao

existam outros tratamentos que lhe permitam um controlo suficiente das convulsdes.

v Se tem epilepsia e tem potencial para engravidar, ndo deve tomar topiramato a ndo ser
que esteja a utilizar um método contracetivo altamente eficaz. Se estda a planear
engravidar e o topiramato é o Unico tratamento que Ilhe permite um controlo suficiente da
epilepsia, deve falar com o seu médico, que lhe dara informagdes sobre os riscos de

tomar topiramato durante a gravidez e sobre os riscos de convulsdes durante a gravidez.

» Se for uma doente que tem potencial para engravidar, o seu médico fornecer-lhe-a
informacdes para que compreenda os riscos de tomar topiramato durante a gravidez. Isto
sera feito antes de comecar a tomar topiramato e pelo menos uma vez por ano durante o

tratamento.

= Se tem potencial para engravidar, deve utilizar sempre um método contracetivo eficaz
enquanto estiver a tomar topiramato. Fale com o seu médico sobre qual o método

contracetivo mais adequado para si enquanto estiver a tomar topiramato.

= Fale com o seu médico se estiver a planear engravidar. Nao interrompa a utilizagdo de

contracetivos eficazes até ter discutido um tratamento alternativo com o seu médico. Se
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estiver a tomar topiramato para a epilepsia, nao pare de tomar o medicamento sem consultar

0 seu médico, pois isso pode causar danos a si ou ao seu feto.
= Informe imediatamente o seu médico se estiver gravida ou se pensar que pode estar gravida.

= Se tiver quaisquer duvidas ou preocupacoes sobre o seu tratamento, fale com o seu médico.

Relembra-se a importancia de notificar ao Sistema Nacional de Farmacovigilancia quaisquer
suspeitas de reacOes adversas, em particular reacdes graves ou nao identificadas previamente na

informacdo do medicamento, diretamente através do Portal RAM.

O Vice-Presidente do Conselho Diretivo

Carlos Alberto :
Lima Alves ¢

(Carlos Lima Alves)

 Medicamentos contendo Topiramato comercializados em Portugal: Topamax, Topiramato Alter; Topiramato Aurovitas;
Topiramato Ciclum; Topiramato Farmoz; Topiramato Genedec; Topiramato Generis; Topiramato Teva; Topiramato tolLife;
Topiramato Tomix; Topiramato Wynn.
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