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Nowe srodki majace na celu unikniecie narazenia na
topiramat w cigzy

Wprowadzenie dalszych ograniczen dotyczacych stosowania i programu
zapobiegania cigzy

W dniu 11 pazdziernika 2023 r. CMDh! zatwierdzita nowe $rodki zalecone we wrzesniu przez dziatajacy
przy EMA komitet ds. bezpieczeristwa (PRAC), ktére majq na celu wyeliminowanie narazenia dzieci w
tonie matki na leki zawierajgce topiramat, poniewaz moze on zwiekszac ryzyko wystgpienia zaburzen
neurorozwojowych w przypadku narazenia na niego w okresie cigzy. Wiadomo juz, ze topiramat
powoduje powazne wady wrodzone w przypadku stosowania go w okresie cigzy.

Leki zawierajace topiramat sg stosowane w UE w leczeniu padaczki i zapobieganiu migrenie. W
niektdrych krajach UE topiramat jest réwniez stosowany w skojarzeniu z fenterming w celu redukcji
masy ciata. Obecnie topiramat nie powinien by¢ stosowany w zapobieganiu migrenie ani w kontroli
masy ciata podczas cigzy, a pacjentki mogace zaj$¢ w cigze i przyjmujace topiramat musza stosowacd
skuteczng antykoncepcje.

Pacjentki stosujace topiramat w leczeniu padaczki nie powinny przyjmowac go w czasie cigzy, chyba ze
nie istnieje inna odpowiednia terapia.

CMDh zgodzita sie réwniez na wdrozenie dodatkowych srodkéw — w postaci programu zapobiegania
cigzy — majacych na celu ograniczenie narazenia dzieci w fonie matki na topiramat. Dzieki tym
$rodkom kazda kobieta zdolna do posiadania potomstwa bedzie poinformowana o zagrozeniach
zwigzanych z przyjmowaniem topiramatu w trakcie cigzy i o koniecznosci unikania zajscia w cigze w
czasie leczenia topiramatem.

Pracownicy opieki zdrowotnej powinni upewnic sie, ze wszystkie pacjentki w wieku rozrodczym znajg
wszystkie zagrozenia zwigzane z przyjmowaniem topiramatu w okresie cigzy. Nalezy rozwazy¢ inne
mozliwosci leczenia, a koniecznos$¢ stosowania topiramatu nalezy weryfikowac co najmniej raz w roku.

Zaktualizowane zostang druki informacyjne lekéw zawierajacych topiramat, by doktadniej wskazac
zagrozenia i srodki, ktore bedg stosowane. Pacjentki i pracownicy opieki zdrowotnej otrzymaja,
materiaty edukacyjne dotyczace zagrozen zwigzanych ze stosowaniem topiramatu w okresie cigzy. Z
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kazdym opakowaniem leku dostarczana réwniez bedzie karta dla pacjentki. Na zewnetrznym
opakowaniu leku zamieszczone bedzie widoczne ostrzezenie.

Srodki te wypracowano po dokonaniu przez PRAC przegladu dostepnych danych, w tym wynikéw trzech
niedawno przeprowadzonych badan obserwacyjnych?3:4, Dwa z tych badan, w ktoérych wykorzystano w
duzej mierze te same zbiory danych, sugerujga, ze u dzieci urodzonych przez matki z padaczka i
narazonych na topiramat w tonie matki ryzyko wystapienia zaburzen neurorozwojowych — zwtaszcza
zaburzen ze spektrum autyzmu, niepetnosprawnosci intelektualnej lub zespotu nadpobudliwosci
psychoruchowej z deficytem uwagi (ADHD) — moze by¢ 2-, 3-krotnie wyzsze w porownaniu z dzie¢mi
urodzonymi przez matki z padaczka, ktore nie stosowaty leku przeciwpadaczkowego. W trzecim
badaniu nie wykazano zwiekszonego ryzyka wystgpienia takich zaburzen u dzieci urodzonych przez
matki narazone na topiramat w okresie cigzy w poréwnaniu z dzie¢mi urodzonymi przez kobiety z
padaczka, ktére nie stosowaty leku przeciwpadaczkowego.

W wyniku przegladu PRAC potwierdzit wystepowanie podwyzszonego ryzyka wad wrodzonych i
ograniczenia wzrostu u nienarodzonego dziecka, jesli matka w okresie cigzy przyjmowata topiramat.
Wady wrodzone pojawig sie u 4-9 na 100 dzieci urodzonych przez matki przyjmujace topiramat w
czasie cigzy w poréwnaniu z 1-3 wystapieniami na 100 dzieci urodzonych przez matki niestosujace
takiego leczenia. Ponadto okoto 18 na 100 dzieci byto mniejszych, a ich urodzeniowa masa ciata byta
nizsza od oczekiwanej w przypadku przyjmowania przez matki topiramatu w okresie ciqzy w
poréwnaniu z 5 na 100 dzieci urodzonych przez matki bez padaczki, niestosujace leczenia
przeciwpadaczkowego.

Podczas przegladu PRAC przeprowadzit rowniez konsultacje z grupg ekspertéw, przedstawicieli
pacjentéw i specjalistow.

Firmy wprowadzajgce topiramat do obrotu musza przeprowadzi¢ badanie nad stosowaniem leku oraz
badanie ankietowe wsrdd pracownikdéw opieki zdrowotnej i pacjentéw, aby oceni¢ skuteczno$¢ nowych
srodkéw.

Po przyjeciu zalecenn PRAC przez CMDh $rodki te zostang teraz wdrozone we wszystkich panstwach
cztonkowskich, w ktérych leki zawierajace topiramat zostaty dopuszczone do obrotu.

Informacje dla pacjentek

e Narazenie na topiramat w tonie matki moze powodowac u dzieci wady wrodzone. Narazone
noworodki mogg by¢ mniejsze i z nizszg od oczekiwanej urodzeniowg masg ciata. Narazenie na
topiramat w tonie matki moze tez zwiekszac¢ ryzyko wystgpienia probleméw rozwojowych
dotyczacych pracy modzgu, takich jak zaburzenia ze spektrum autyzmu, niepetnosprawnosc
intelektualna lub zespdt nadpobudliwosci psychoruchowej z deficytem uwagi (ADHD).

e Jedli pacjentka jest w cigzy lub jest zdolna do posiadania potomstwa, to stosowanie topiramatu
wigze sie z istotnymi ograniczeniami:
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Nowe $rodki majace na celu unikniecie narazenia na topiramat w cigzy
EMA/455917/2023 Strona 2/5



— W okresie cigzy nie mozna przyjmowac topiramatu w ramach zapobiegania migrenom ani
kontroli masy ciata. Kobiety zdolne do posiadania potomstwa nie mogg stosowac topiramatu w
tych wskazaniach, chyba ze uzywaja wysoce skutecznej antykoncepcji.

— W okresie cigzy nie mozna przyjmowac topiramatu w ramach leczenia padaczki, chyba ze inne
terapie nie pozwalaja na wystarczajacq kontrole napadéw.

— Kobiety zdolne do posiadania potomstwa i chorujace na padaczke nie mogq stosowac
topiramatu, chyba ze uzywajg wysoce skutecznej antykoncepcji. Jesli topiramat jest jedynym
lekiem zapewniajacym wystarczajaca kontrole napadéw u pacjentki planujacej zajscie w cigze,
powinna ona zwrocic¢ sie do lekarza, ktéry poinformuje o zagrozeniach zwigzanych z
przyjmowaniem topiramatu w okresie cigzy i wystepowaniu napadéw padaczkowych w czasie
cigzy.

e Pacjentkom zdolnym do posiadania potomstwa lekarz przedstawi informacje wyjasniajace
zagrozenia zwigzane z przyjmowaniem topiramatu w okresie cigzy. Taka konsultacje z lekarzem
nalezy odbywac przed rozpoczeciem przyjmowania topiramatu i co najmniej raz w roku podczas
leczenia.

e Pacjentki zdolne do posiadania potomstwa i przyjmujace topiramat powinny nieprzerwanie
stosowac skuteczng antykoncepcje. Lekarz wskaze, ktéra metoda antykoncepcji jest odpowiednia
dla pacjentki przyjmujacej topiramat.

e W przypadku planowania cigzy nalezy porozmawiac z lekarzem. Nie nalezy przerywac stosowania
skutecznej antykoncepcji przed omdéwieniem alternatywnych terapii z lekarzem. Jesli topiramat jest
przyjmowany w leczeniu padaczki, nie nalezy przerywac leczenia przed konsultacjg z lekarzem —
moze to byc¢ szkodliwe dla pacjentki i jej nienarodzonego dziecka.

e Nalezy bezzwtocznie poinformowac lekarza o zajsciu lub podejrzeniu zajscia w cigze.

e W przypadku jakichkolwiek pytan lub watpliwosci nalezy zwrdcic¢ sie do lekarza.

Informacje dla pracownikéw opieki zdrowotnej

e Obecnie wiadomo, ze topiramat moze powodowac powazne wrodzone wady rozwojowe oraz
ograniczenie rozwoju ptodu w czasie cigzy. Najnowsze dane wskazujg rowniez na potencjalne
zwiekszenie ryzyka wystgpienia zaburzen neurorozwojowych w zwigzku ze stosowaniem topiramatu
w okresie cigzy.

e Przeciwwskazane jest stosowanie topiramatu w okresie cigzy w zwigzku z zapobieganiem
migrenom i kontrola masy ciata. Jesli pacjentka zajdzie lub planuje zajscie w ciaze, nalezy
przerwac stosowanie topiramatu. Pacjentki zdolne do posiadania potomstwa w trakcie leczenia i
przez co najmniej 4 tygodnie od przerwania leczenia topiramatem powinny stosowac¢ wysoce
skuteczng antykoncepcje.

e Przeciwwskazane jest stosowanie topiramatu w okresie cigzy w zwigzku z leczeniem padaczki,
chyba ze nie istnieje inne odpowiednie leczenie. Topiramat jest rowniez przeciwwskazany u kobiet
zdolnych do posiadania potomstwa i chorujacych na padaczke, ktére nie stosujg wysoce skutecznej
antykoncepcji. Nie dotyczy to kobiet, dla ktérych nie ma innego odpowiedniego leczenia, ktére
planujg cigze i ktére wyczerpujaco poinformowano o zagrozeniach zwigzanych ze stosowaniem
topiramatu w okresie cigzy.

Nowe $rodki majace na celu unikniecie narazenia na topiramat w cigzy
EMA/455917/2023 Strona 3/5



¢ Niezaleznie od wskazania topiramat nalezy stosowac u kobiet zdolnych do posiadania potomstwa
tylko wtedy, gdy spetnione sg nastepujace warunki programu zapobiegania cigzy:

— wykonanie testu cigzowego przed rozpoczeciem leczenia,

- poinformowanie o zagrozeniach zwigzanych z leczeniem topiramatem i o koniecznosci
stosowania wysoce skutecznej antykoncepcji w trakcie terapii,

— €0 najmniej coroczna kontrola stosowanego leczenia z wypetnieniem formularza swiadomosci
zagrozen.

W celu upewnienia sie, ze zastosowano odpowiednie $rodki, pacjentki i lekarze przepisujacy
przejrza wspomniany formularz na poczatku leczenia i przy kazdej corocznej kontroli, oraz jesli
pacjentka planuje zajscie w cigze lub jest w cigzy. Nalezy sie upewni¢, ze pacjentke w petni
poinformowano o zagrozeniach i stosowanych srodkach oraz ze pacjentka je zrozumiata.

e Leczenie pacjentek zdolnych do posiadania potomstwa topiramatem powinno by¢ rozpoczynane i
nadzorowane przez lekarza z doswiadczeniem w leczeniu padaczki lub migreny. Leczenie
topiramatem/fenterming powinno by¢ prowadzone przez lekarza z doswiadczeniem w kontroli masy
ciata. Nalezy rozwazy¢ inne mozliwosci leczenia, a konieczno$¢ stosowania leczenia nalezy
weryfikowac przy udziale pacjentki co najmniej raz w roku. Trwajace leczenie nalezy weryfikowac
w celu zapewnienia stosowania opisanych powyzej srodkéw.

W odpowiednim czasie pracownikom opieki zdrowotnej przepisujgcym, wydajacym lub podajacym lek
przekazany zostanie bezposredni komunikat (DHPC). Zostanie on takze opublikowany na specjalnej
podstronie witryny internetowej EMA.

Wiecej informacji o leku

Topiramat jest stosowany w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi lekami w zapobieganiu napadom
padaczkowym. Lek stosuje sie tez w zapobieganiu migrenowym bdélom gtowy oraz — w niektdérych
panstwach UE — w redukcji masy ciata w postaci preparatu ztozonego o statej dawce, zawierajacego
fentermine.

Topiramat jest dostepny w UE pod réznymi nazwami handlowymi, w tym Topamax, Topimax,
Epitomax, i jako kilka lekéw generycznych. W niektdérych panstwach UE topiramat jest dostepny w
skojarzeniu z fenterming w postaci produktu Qsiva.

Wiecej informacji o procedurze

Procedure oceny topiramatu wszczeto na wniosek francuskiego urzedu ds. lekéw zgodnie z art. 31
dyrektywy 2001/83/WE. Jest to zwigzane z oceng sygnatéw dotyczacych bezpieczenistwa stosowania,
ktora rozpoczeta sie w lipcu 2022 r. i zakonczyta we wrzesniu 2022 r.

Przeprowadzit jg Komitet ds. Oceny Ryzyka w ramach Nadzoru nad Bezpieczenstwem Farmakoterapii
(PRAC), odpowiedzialny za ocene kwestii bezpieczenstwa lekéw stosowanych u ludzi, ktory wydat zbiér
zalecen. Poniewaz leki zawierajace topiramat sa dopuszczane do obrotu w procedurze krajowej,
zalecenia PRAC zostaty przestane do Grupy koordynacyjnej ds. procedur wzajemnego uznania i
zdecentralizowanej — produkty stosowane u ludzi (CMDh). CMDh to organ reprezentujacy panstwa
cztonkowskie UE oraz Islandig, Liechtenstein i Norwegie. Jest on odpowiedzialny za harmonizacje
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standardéw bezpieczenstwa stosowania lekdw dopuszczonych do obrotu w procedurach krajowych w
catej UE.

Poniewaz stanowisko CMDh zostato przyjete w drodze konsensusu, srodki bedg wdrazane bezposrednio
przez panstwa cztonkowskie, w ktédrych wspomniane leki dopuszczono do obrotu.
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