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Uj intézkedéseket fogadtak el a terhesség soran torténd
valproatexpozicié elkerllésére

A tagallamok képviselGi Uj korlatozasokrdl és terhességmegeldzési
programrol allapodnak meg

2018. marcius 21-én a CMDh! (j intézkedéseket fogadott el a csecsem8k méhen beliili valproat-
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korében magas a fejlédési rendellenességek és fejlddési problémak kockazata.

A valproattartalmu gyogyszereket nemzeti szinten hagyjak jova az EU-ban az epilepszia és a bipolaris
zavar kezelésére, valamint egyes orszagokban a migrén megel6zésére. Az Uj intézkedések kozé
tartozik az ilyen gyogyszerek alkalmazasanak tilalma a terhesség ideje alatt migrén vagy bipolaris
zavar esetén, valamint az epilepszia terhesség alatti kezelésére vonatkozo tilalom, kivéve, ha nincs
mas hatékony kezelés.

Tovabba a gydgyszereket nem szabad fogamzdképes nék vagy lanyok esetében alkalmazni, kivéve, ha
az Uj terhességmegel6zési program feltételei teljestilnek. A program célja annak biztositasa, hogy a
betegek teljes mértékben tudataban legyenek a kockazatoknak, és a terhesség elkerilése
szlikségességének.

A gydgyszerek csomagolasan fel kell tintetni a terhesség kockazataira vonatkozé vizualis
figyelmeztetést (mas lehetséges elemekkel, példaul figyelmeztetd jelzéssel ellatott, bekeretezett
szbveg formajéban), valamint a dobozhoz mellékelt betegkartydkon szerepelnie kell a
figyelmeztetéseknek, amelyeket minden egyes gydgyszerkiadas alkalmaval a beteg rendelkezésére kell
bocsatani.

A CMDh egyetértett az EMA farmakovigilanciai kockazatfelmérési bizottsagaval (PRAC), amely
felllvizsgalatot végzett és az Uj intézkedéseket javasolta, abban, hogy a betegek e gydgyszerekkel
kapcsolatos kockazatokrdl vald jobb tajékoztatasat célzé korabbi ajanlasok ellenére a n6k még mindig
nem mindig kapjak meg idében a megfelel6 informaciokat. A CMDh altal jévahagyott (j intézkedések
ezért megerdsitik a valproat alkalmazasara vonatkozd korabbi korlatozasokat és azt a kdvetelményt,
hogy a ndket tajékoztatni kell a kockazatokrol.

! A CMDh az Eurépai Unié (EU) tagdllamait, Izlandot, Liechtensteint és Norvégiat képviseld gydgyszerszabdlyozd hatésag.

30 Churchill Place e Canary Wharf e London E14 5EU e United
Telephon+44 (0)20 3660 Facsimil+44 (0)20 3660 5555
Send a question via our website www.ema.europa.eu/contact An agency of the European Union

© European Medicines Agency, 2018. Reproduction is authorised provided the source is acknowledged.



Az ilyen gyogyszereket forgalmazo vallalatoknak tovabbi vizsgalatokat kell végeznilik a kockazatok
jellegére és mértékére vonatkozodan, valamint nyomon kell kdvetnilik a valproat alkalmazasat és az
érintett terhességekre gyakorolt hosszu tavu hatasait.

Mivel a CMDh allaspontjat tobbségi szavazassal fogadtak el, az tovabbitasra kerlt az Eurdpai
Bizottsaghoz, amely az Eurdpai Unid egész terliletére érvényes, végleges, jogilag kotelezé hatarozatot
hozott.

Tajékoztatas betegek és egészségiigyi szakemberek részére

e A valproatot tartalmazoé gyogyszerek sok éve forgalomban vannak az unids orszagokban az
epilepszia, a bipolaris zavar és egyes orszagokban a migrén kezelésére. Ismeretes, hogy ha
terhesség alatt alkalmazzak Gket, a csecsemdbnél fejlodési rendellenességeket, a sziiletés utan
pedig fejl6dési problémakat okozhatnak.

e Bar korabban torténtek Iépések annak érdekében, hogy jobban tdjékoztassak a nGket ezekrdl a
kockazatokrol, és visszaszoritsak a valproat lanyok és nok esetében vald alkalmazasat azon
kivételektdl eltekintve, amikor nem volt mas kezelési lehet6ség, a bizonyitékok azt mutatjak, hogy
ez az informacié még mindig nem jut el a betegekhez.

e Ezért a valproat-gydgyszerek mostantdl ellenjavalltak, azaz nem alkalmazhatok fogamzoképes nok
vagy lanyok esetében, kivéve, ha egy specidlis terhességmegel6zési program feltételei
teljestiinek. Ezek kozé tartoznak az aldbbiak:

- minden betegnél a teherbeesés lehetGségének értékelése,
- varanddssagi vizsgalatok a kezelés megkezdése el6tt és a kezelés alatt sziikség szerint,

- tandcsadas a valproatkezelés kockazataival és a hatékony fogamzdasgatlas sziikségességével
kapcsolatban a kezelés soran,

s

- a folyamatban 1év{ kezelés legalabb évente torténd felllvizsgalata szakorvos altal,

- egy Uj kockazatmegértési nyilatkozat bevezetése, amelyet a betegek és a rendelvényt kiallitd
orvosok minden hasonld éves fellilvizsgalat alkalmaval kitéltenek annak megerdsitése
érdekében, hogy a megfelelé tandcsokat megadték és megértették.

e A korabbiakhoz hasonldan a valprolatkezelés soha nem kezdhet6 meg azon esetek kivételével,
amikor mas kezelés nem johet széba, beleértve a serdlil6kor alatti fiatal lanyok kezelését is.

e Terhesség esetén a valproat ellenjavallt és alternativ kezelési mddot kell valasztani megfelel6
szakmai konzultaciéo mellett a terhességet tervezd n6 esetében; ugyanakkor eléfordulhatnak kevés
szamban olyan, epilepsziaban szenved6 nék, akik esetében nincs a valproatot helyettesito,
megfeleld alternativ kezelés, igy 6ket megfeleléen tdmogatni és tajékoztatni kell.

e A kiséroiratok (a betegtajékoztato és az egészségligyi szakemberek szamara késziilt alkalmazasi
el6irds) modositasra kerlilnek annak érdekében, hogy tukrézzék a fenti (j feltételeket, ezek a
gyogyszer csomagolasan is fel lesznek tlintetve, beleértve egy olyan, bekeretezett széveg
formajaban megjelend vizualis figyelmeztetést, amely mas elemekkel, példaul egy
szimbolummal is kiegészithet6. Az egyes orszagok gydgyszerhatdsagai jovahagyjak a nemzeti
helyzetlikre vonatkozé vizualis figyelmeztetés megfeleld részleteit.
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e A betegeknek és az orvosoknak szdlé Utmutatdk formajaban késziilt oktatéanyagokat is frissiteni
fogjak, hogy tiukrézzék a jelenlegi helyzetet, és az életkornak megfelel6 tanacsokat adjanak.
Emellett a csomagolashoz betegfigyelmezteté kartya lesz mellékelve, igy a gydgyszerész a
gyogyszer kiadasakor attekintheti a beteggel ezeket az informaciokat.

e Fontos, hogy a betegek a gydgyszereikkel kapcsolatos barmilyen aggalyukat megfelel6
egészségligyi szakemberrel megvitassak. Azok a n6k és lanyok, akiknek az orvosa valproatot
irt fel, ne hagyjak abba a gydgyszer szedését anélkiil, hogy az orvosukkal ezt
megbeszélnék, mert ezaltal karosithatjak magukat vagy a magzatot.

e Az egészségligyi szakemberek szamara tovabbi informacidé az ajanlasok teljesitését kévetden,
idével az egyes nemzetek szintjén lesz elérhetd.

A valproatot forgalmazd vallalatoknak tovabbi vizsgalatokat kell végeznilik annak érdekében, hogy
jellemezzék a valproat kockazatainak természetét és mértékét, valamint megfigyeljék a valproat
jelenlegi alkalmazasat és az érintett terhességekre gyakorolt hosszu tavu hatdsokat. Ez magaban
foglalja az egészségligyi szakemberek és a betegek kérében végzett felméréseket, amelyek az Uj
intézkedések hatasait és hatékonysagat értékelik, valamint a meglévé nyilvantartasokbdl szarmazo
adatok felhasznalasaval a magzati antikonvulziv szindroémanak nevezett fejlddési rendellenesség
kialakulasanak tovabbi jellemzését azon gyermekek korében, akik édesanyja a terhesség alatt
valproatot szedett, illetve ezek dsszehasonlitédsat a tobbi epilepszia elleni gydgyszerrel. Emellett egy
retrospektiv megfigyeléses vizsgalatot is kell végezni, amely a férfiak valproatexpozicidéja és a fejlédési
rendellenességek és fejlédési zavarok (példaul az utédnal megjelené autizmus) kockazata kozotti
Osszefliggést vizsgalja, valamint egy megfigyeléses vizsgalatot, amely a valproatkezelés ledllitasara és
mas kezelésre vald attérésre vonatkozd legjobb gyakorlatot értékeli és azonositja.

Ezenkivll az ilyen gydgyszereket forgalmazé valamennyi vallalatnak olyan kockazatkezelési tervet
kell készitenie, amely részletezi a lehet6 legbiztonsagosabb gydgyszeralkalmazast biztositd
intézkedéseket.

Az ajanlasok alapja

Az intézkedések a rendelkezésre allé tudomanyos bizonyitékok fellilvizsgalatan alapulnak, beleértve a
gyogyszerfelhasznalast vizsgalé tanulmanyokat, valamint a gyogyszer hatasainak klinikai és
laboratériumi bizonyitékait. A felllvizsgalat sordn a PRAC nagyon széles kérben konzultalt az
egészségligyi szakemberekkel és a betegekkel, koztlik n6kkel és gyermekeikkel, akiket a terhesség
ideje alatt valproatexpozicid ért, irdsos beadvanyokon, szakértGi taldlkozokon, az érdekeltekkel
(beleértve az egészségiigyi szakembereket, a betegszervezeteket, a betegeket és csaladjukat) tértént
taldlkozdkon és a nyilvanos meghallgatasokon keresztl.

Tovabbi informacidok a gyogyszerrol

A valproat-gyogyszereket az epilepszia és bipolaris zavar kezelésére alkalmazzak. Egyes unids
tagallamokban a migrénes fejfajas megel6zésére is engedélyezett.

E gydgyszerek hatdéanyaga a valproinsav, a magnézium-valproat, a natrium-valproat, a valproat-
szeminatrium vagy a valpromid lehet.
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A valproat-gyogyszereket nemzeti eljarasok utjan engedélyezték valamennyi unids tagallamban,
valamint Norvégiaban és Izlandon.

Tobb markanév alatt forgalmazzak 6ket, amelyek az alabbiak: Absenor, Convival Chrono, Convulex,
Delepsine, Depakin, Depakine, Depakote, Depamag, Depamide, Deprakine, Diplexil, Dipromal, Epilim,
Episenta, Epival, Ergenyl, Espa-Valept, Hexaquin, Kentlim, Leptilan, Micropakine L.P., Orfiril, Petilin,
Valepil, Valhel PR, Valpal, Valpro és Valprolek.

Tovabbi informaciok az eljarasrol

A valproattartalmu gyogyszerek felllvizsgalata a francia gydgyszerszabalyozé hatésag (ANSM) kérelme
alapjan 2017. marcius 9-én kezdddott, a 2001/83/EK iranyelv 31. cikke értelmében.

A felllvizsgalatot a farmakovigilanciai kockazatfelmérési bizottsag (PRAC), az emberi felhasznalasra
szant gydgyszerek biztonsagossagi kérdéseinek értékeléséért felelds bizottsag végezte, amely egy sor
ajanlast adott ki. A PRAC ajanlasait tovabbitottak az emberi felhasznalasra szant gyodgyszerek
kolcs6nos elismerési és decentralizalt eljarasaival foglalkozé koordinacids csoportnak (CMDh), amely
egy allaspontot fogadott el. A CMDh az Eurdpai Unié (EU) tagallamait, valamint Izlandot, Liechtensteint
és Norvégiat képviseld testillet. Az Unidban nemzeti eljarasokon keresztlil engedélyezett gydgyszerek
harmonizalt biztonsagi szinvonalanak biztositadsaért felel6s.

Mivel a CMDh az alldspontot tobbségi hatarozattal fogadta el, azt az Eurdpai Bizottsagnak
tovabbitottak, amely 2018. majus 31-én jogilag kotelezé hatarozatot hozott az egész Eurdpai Unidra
vonatkozodan.
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