Anexa 11

Amendamente la punctele corespunzatoare din Rezumatul
caracteristicilor produsului si Prospect

Nota-

Aceste amendamente la punctele corespunzatoare din Rezumatul caracteristicilor produsului si
Prospect sunt rezultatul procedurii de arbitraj.

Informatiile despre medicament pot fi actualizate ulterior de catre autoritatile competente din
Statele Membre, in colaborare cu Statul Membru de Referintd, dupa caz, conform procedurilor
prevazute in Capitolul 4 al Titlului III din Directiva 2001/83/CE.
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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

[Paragraful de mai jos trebuie inserat la inceputul RCP-ului tuturor medicamentelor mentionate in
Anexa 1]

WV Acest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Profesionistii din domeniul sanatatii
sunt rugati sa raporteze orice reactii adverse suspectate. Vezi pct. 4.8 pentru modul de raportare a
reactiilor adverse.

[-1]
[Pentru toate medicamentele din Anexa I, informatiile despre medicament existente trebuie

modificate (prin introducerea, inlocuirea sau eliminarea unor parti din text, dupa caz) pentru a
reflecta textul aprobat, asa cum este furnizat mai jos]

L1

Punctul 4.2 Doze si mod de administrare

L1

Copii de sex feminin, adolescente, femei aflate la varsta fertild si gravide

Administrarea <Numele inventat> trebuie initiata si supravegheata de catre un medic cu
experienta in tratamentul <epilepsiei> <sau> <al tulburarii bipolare>. Tratamentul trebuie initiat
numai daca alte terapii nu sunt eficace sau nu sunt tolerate (vezi pct. 4.4 si 4.6), iar beneficiul si
riscul trebuie reevaluate cu atentie in cadrul revizuirilor regulate ale tratamentului. Este de preferat
ca <Numele inventat> sa fie prescris in monoterapie si in doza minima eficace, iar, daca este
posibil, intr-o forma farmaceutica cu eliberare prelungita, pentru a se evita atingerea unor valori
mari ale concentratiei plasmatice maxime. Doza zilnica trebuie administrata divizat, in cel putin
doua prize.

L1

[Paragraful de mai jos trebuie inclus la acest punct, in cazul in care autorizatia de punere pe piata
include, in prezent, indicatia de profilaxie a atacurilor de migrena]

Administrarea <Numele inventat> trebuie initiata si supravegheata numai de catre un medic cu
experienta in tratamentul migrenei. Tratamentul trebuie initiat numai daca alte terapii nu sunt
eficace sau nu sunt tolerate (vezi pct. 4.3, 4.4 si 4.6), iar beneficiul si riscul trebuie reevaluate cu
atentie in cadrul revizuirilor regulate ale tratamentului.

[-1]
Punctul 4.3 Contraindicatii

[Textul de mai jos trebuie implementat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata
include, in prezent, indicatia de profilaxie a atacurilor de migrena]

[-1]

<Numele inventat> este contraindicat in urmatoarele situatii:

L1

e Profilaxia atacurilor de migrena in timpul sarcinii si la femeile aflate la varsta fertild, care nu
utilizeaza metode de contraceptie eficace in timpul tratamentului cu valproat (vezi pct. 4.4

si 4.6). Inainte de inceperea tratamentului cu valproat, trebuie exclusd prezenta unei sarcini.

L1
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Punctul 4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

L1

[Acest punct trebuie modificat pentru a include urmatorul chenar]

Copii de sex feminin/Adolescente/Femei aflate la varsta fertila/Sarcina:

<Numele inventat> nu trebuie utilizat la copii de sex feminin, adolescente, femei aflate la varsta
fertild si la gravide, cu exceptia cazului in care tratamentele alternative nu sunt eficace sau nu
sunt tolerate, din cauza potentialului teratogen ridicat si a riscului de aparitie a tulburarilor de
dezvoltare la nou-ndscutii expusi in utero la valproat. Beneficiul si riscul trebuie reevaluate cu
atentie n cadrul revizuirilor regulate ale tratamentului, la pubertate si urgent atunci cand o
femeie aflata la varsta fertila, tratata cu <Numele inventat>, intentioneaza sa ramana gravida
sau ramane gravida.

Femeile aflate la varsta fertild trebuie sa utilizeze masuri contraceptive eficace pe durata
tratamentului si sa fie informate cu privire la riscurile asociate utilizarii <Numele inventat> in
timpul sarcinii (vezi pct. 4.6).

[Fraza urmatoare trebuie inseratd numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
In prezent, indicatia de profilaxie a atacurilor de migrena]

<Numele inventat> este contraindicat in profilaxia migrenei la gravide si la femeile aflate la
varsta fertila care nu utilizeaza metode de contraceptie eficace, deoarece exista suficiente
alternative terapeutice (vezi pct. 4.3).

Medicul curant trebuie sa se asigure ca pacientei 1i sunt furnizate informatii detaliate cu privire
la riscuri, impreuna cu materialele relevante, cum este brosura cu informatii pentru pacienta,
pentru a o ajuta sa inteleaga riscurile.

Tn mod special, medicul curant trebuie sa se asigure ca pacienta intelege:

- Natura si amploarea riscurilor expunerii in timpul sarcinii, in special riscul de
teratogenitate si riscul de aparitie a tulburarilor de dezvoltare.

= Necesitatea utilizarii unor masuri contraceptive eficace.
- Necesitatea revizuirii regulate a tratamentului.

= Necesitatea de a se adresa rapid medicului in cazul in care intentioneaza sa ramana
gravida sau exista posibilitatea de a fi gravida.

La femeile care intentioneaza sa ramana gravide, trebuie depuse toate eforturile pentru ca,
inaintea conceptiei, sa le fie schimbata terapia cu un tratament alternativ adecvat, daca este
posibil (vezi pct. 4.6).

[Fraza urmatoare trebuie inseratd numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
in prezent, indicatia de profilaxie a atacurilor de migrena]

La femeile care intentioneaza sa ramana gravide sau care sunt gravide, trebuie oprite terapiile
cu valproat.

[Fraza de mai jos trebuie inserata numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
in prezent, indicatiile de tratament in epilepsie si/sau tulburare bipolard]

Administrarea de valproat trebuie continuatd numai dupa ce au fost reevaluate beneficiile si
riscurile tratamentului cu valproat pentru pacientd, de catre un medic cu experienta in
tratamentul <epilepsiei> <sau> <al tulburarii bipolare>.

L1
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Punctul 4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

[.]
[Acest punct va fi modificat pentru a include urmatorul text]

<Numele inventat> nu trebuie utilizat la copii de sex feminin, adolescente, femei aflate la varsta
fertila si gravide, cu exceptia cazului in care alte tratamente nu sunt eficace sau nu sunt tolerate.
Femeile aflate la varsta fertila trebuie sa utilizeze masuri contraceptive eficace in timpul
tratamentului. La femeile care intentioneaza sa ramana gravide, trebuie depuse toate eforturile
pentru ca, inaintea conceptiei, sa le fie schimbata terapia cu un tratament alternativ adecvat, daca
este posibil.

Riscul pentru sarcinad legat de expunerea la valproat

Administrarea valproatului atat in monoterapie, cat si in politerapie, este asociata cu rezultate
anormale cu privire la evolutia sarcinii. Datele disponibile sugereaza ca politerapia antiepileptica
care include valproat este asociata cu un risc mai mare de malformatii congenitale, comparativ cu
monoterapia cu valproat.

Malformatii congenitale

Datele obtinute dintr-o meta-analiza (inclusiv din registre si studii de cohorta) au evidentiat faptul
ca 10,73% dintre copiii femeilor cu epilepsie, expuse la valproat administrat in monoterapie in
timpul sarcinii, au avut malformatii congenitale (II 95%: 8,16 - 13,29). Acesta este un risc de
malformatii majore mai mare decat cel observat la populatia generald, la care riscul este de
aproximativ 2-3%. Riscul este dependent de doza, dar nu poate fi stabilita o doza prag, sub care
nu exista niciun risc.

Datele disponibile arata o incidenta crescuta a malformatiilor minore si majore. Cele mai frecvente
tipuri de malformatii includ defecte de tub neural, dismorfism facial, cheilopalatoschizis,
craniostenoza, malformatii cardiace, renale si urogenitale, malformatii ale membrelor (inclusiv
aplazie bilaterala a radiusului) si multiple anomalii care implica diferite sisteme ale organismului.

Tulburéri de dezvoltare

Datele au aratat ca expunerea in utero la valproat poate avea reactii adverse asupra dezvoltarii
mintale si fizice a copiilor expusi. Riscul pare sa fie dependent de doza, dar din datele disponibile
nu poate fi stabilita o doza prag, sub care nu exista niciun risc. Perioada gestationalad exacta in care
exista riscul de aparitie a acestor reactii este incertd si nu se poate exclude posibilitatea unui risc
pe intreaga durata a sarcinii.

Studiile efectuate la copii prescolari care au fost expusi in utero la valproat au aratat ca pana la
30-40% dintre acestia au prezentat intarzieri ale dezvoltarii timpurii, cum sunt intarzieri in vorbire
si mers, capacitate intelectuald redusa, abilitati lingvistice deficitare (vorbire si intelegere) si
probleme cu memoria.

Coeficientul de inteligenta (IQ) determinat la copiii scolari (6 ani), cu antecedente de expunere in
utero la valproat, a fost Tn medie cu 7-10 puncte mai mic decat cel al copiilor expusi la alte
medicamente antiepileptice. Cu toate ca rolul factorilor asociati nu poate fi exclus, existd dovezi ca
riscul de afectare a capacitatii intelectuale la copiii expusi la valproat poate sa nu fie dependent de
1Q-ul matern.

Exista date limitate cu privire la rezultatele pe termen lung.
Datele disponibile arata ca la copiii expusi in utero la valproat exista un risc mai mare de aparitie a
tulburarilor din sfera autismului (risc aproximativ de trei ori mai mare) si a autismului infantil (risc

aproximativ de cinci ori mai mare), comparativ cu populatia generala din studiu.

Date limitate sugereaza ca la copiii expusi in utero la valproat exista o probabilitate mai mare de a
dezvolta simptome de tulburare hiperkinetica cu deficit de atentie (ADHD).

Copii de sex feminin, adolescente si femei aflate la varsta fertila (vezi mai sus si pct. 4.4)
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Daca o femeie intentioneaza sd rdména gravida

[Fraza de mai jos trebuie inserata numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in
prezent, indicatia de tratament in epilepsie]

« Tn timpul sarcinii, convulsiile tonico-clonice materne si status epilepticus cu hipoxie pot
determina un risc deosebit de deces pentru mama si fat.

[Fraza de mai jos trebuie inseratd numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in
prezent, indicatiile de tratament Tn epilepsie si/sau tulburare bipolara]

¢ La femeile care intentioneaza sa ramana gravide sau care sunt gravide, trebuie reevaluata
terapia cu valproat.

[Fraza de mai jos trebuie inserata in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in prezent,
indicatia de profilaxie a atacurilor de migrend]

e Daca o femeie intentioneaza sa ramana gravida sau ramane gravida, trebuie oprita terapia
cu valproat.

[Fraza de mai jos trebuie inserata numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in
prezent, indicatiile de tratament In epilepsie si/sau tulburare bipolara]

e La femeile care intentioneaza sa ramana gravide, trebuie depuse toate eforturile pentru ca,
fnaintea conceptiei, sa le fie schimbata terapia cu un tratament alternativ adecvat, daca
este posibil.

[Textul integral de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata
include, in prezent, indicatiile de tratament in epilepsie si/sau tulburare bipolara]

Terapia cu valproat nu trebuie intrerupta fara o reevaluare a beneficiilor si riscurilor tratamentului
cu valproat pentru pacienta, de catre un medic cu experienta in tratamentul <epilepsiei> <sau>
<al tulburarii bipolare>. Daca, pe baza unei evaluari atente a riscurilor si beneficiilor, tratamentul
cu valproat este continuat in timpul sarcinii, se recomanda sa:

- Se utilizeze doza minima eficace si sa se divizeze doza zilnica de valproat in mai multe doze
mici, care sa fie administrate pe parcursul zilei. Poate fi de preferat utilizarea unei forme
farmaceutice cu eliberare prelungitd, in locul altor forme farmaceutice, pentru a evita
atingerea unor valori mari ale concentratiei plasmatice maxime.

- Administrarea suplimentara de acid folic inainte de sarcina poate scadea riscul de defecte
de tub neural, comun tuturor sarcinilor. Cu toate acestea, dovezile disponibile nu sugereaza
faptul ca acesta previne aparitia defectelor sau malformatiilor congenitale, provocate de
expunerea la valproat.

- Se instituie o0 monitorizare prenatald specializatd, pentru a detecta posibila aparitie a
defectelor de tub neural sau a altor malformatii.

[Paragraful urmator trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in
prezent, indicatia de profilaxie a atacurilor de migrena]

La femeile gravide si la femeile aflate la varsta fertila, care nu utilizeazd metode de contraceptie
eficace in timpul tratamentului cu valproat, este contraindicata administrarea <Numele inventat>
pentru profilaxia atacurilor de migrena (vezi mai sus pct. 4.4 si 4.6). Inainte de inceperea
tratamentului cu valproat, trebuie exclusa prezenta unei sarcini.

[Pentru toate medicamentele mentionate in Anexa I]

Riscul pentru nou-nascut

- Au fost raportate foarte rar cazuri de sindrom hemoragic la nou-nascutii ale caror mame au
utilizat valproat in timpul sarcinii. Acest sindrom hemoragic este corelat cu trombocitopenie,
hipofibrinogenemie si/sau cu scadere a valorilor altor factori ai coagularii. De asemenea, a
fost raportata afibrinogenemie, care poate fi letala. Cu toate acestea, acest sindrom trebuie
diferentiat de scaderea factorilor coagularii dependenti de vitamina K, indusa de
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fenobarbital si inductorii enzimatici. Prin urmare, la nou-nascuti trebuie investigate numarul
trombocitelor, fibrinogenemia, coagulograma si factorii coagularii.

- Au fost raportate cazuri de hipoglicemie la nou-nascutii ale caror mame au utilizat valproat
in timpul trimestrului al treilea de sarcina.

- Au fost raportate cazuri de hipotiroidie la nou-nascutii ale caror mame au utilizat valproat
n timpul sarcinii.

- Poate aparea sindrom de sevraj (cu manifestari cum sunt, in special, agitatie, iritabilitate,
hiperexcitabilitate, nervozitate, hiperkinezie, tulburari ale tonusului, tremor, convulsii si
tulburari de hranire) la nou-ndscutii ale caror mame au utilizat valproat in timpul ultimului
trimestru de sarcina.

Aldptarea

La om, valproatul se excreta in lapte, in care atinge o concentratie cuprinsa intre 1% si 10% din
concentratia plasmatica materna. Au fost evidentiate tulburari hematologice la nou-nascutii/sugarii
alaptati de femei tratate (vezi pct. 4.8).

Trebuie luata decizia fie de a intrerupe alaptarea, fie de a intrerupe temporar/opri tratamentul cu
<Numele inventat> avand in vedere beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului
pentru femeie.

Fertilitatea

La femeile care utilizeaza valproat s-a raportat aparitia amenoreei, ovarelor polichistice si cresterea
concentratiilor plasmatice de testosteron (vezi pct. 4.8). De asemenea, administrarea valproatului
poate afecta fertilitatea la barbati (vezi pct. 4.8). Rapoartele de caz indica faptul ca afectarea
fertilitatii este reversibila dupa intreruperea tratamentului.

L1

Punctul 4.8 Reactii adverse

L1

Malformatii congenitale si tulburari de dezvoltare (vezi pct. 4.4 si 4.6).

L1

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest
lucru permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii
din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul
sistemului national de raportare, asa cum este mentionat in Anexa V*.

[*For the printed material, please refer to the guidance of the annotated QRD template.]

L1
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PROSPECT

[Paragraful de mai jos trebuie inserat la inceputul prospectului tuturor medicamentelor mentionate
n Anexa I]

W Acest medicament face obiectul unei monitorizri suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Puteti sa fiti de ajutor raportadnd orice
reactii adverse pe care le puteti avea. Vezi ultima parte de la pct. 4 pentru modul de raportare a
reactiilor adverse.

L1

ATENTIE

Valproatul poate provoca malformatii congenitale si probleme ale dezvoltarii timpurii la copil, daca
este administrat in timpul sarcinii. Daca sunteti o femeie aflata la varsta fertila, trebuie sa utilizati o
metoda de contraceptie eficace pe toata durata tratamentului.

Medicul va discuta cu dumneavoastra despre acest lucru, insa trebuie sa urmati si recomandarile
de la punctul 2 din acest prospect. Spuneti imediat medicului dumneavoastra daca ramaneti
gravida sau credeti ca ati putea fi gravida.

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest
medicament, deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

e Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-| recititi.

e Dacd aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau
farmacistului.

e Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-I dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boald ca dumneavoastra.

¢ Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau
farmacistului. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect.

Vezi pct. 4.
[-1]
2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati <Numele inventat>
[-1]

Sarcina, alaptarea si fertilitatea
[Acest punct trebuie modificat pentru a include textul de mai jos]
[-1
Recomandari importante pentru femei
e Atunci cand este administrat la o femeie gravida, valproatul poate fi daunator pentru fat.

[Paragraful de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
in prezent, indicatia de ,profilaxia atacurilor de migrend”]

e Nu luati valproat daca sunteti gravida sau daca sunteti o femeie aflata la varsta fertila si nu
utilizati masuri contraceptive eficace.

[Textul urmd&tor trebuie inserat pentru toate medicamentele mentionate in Anexa I]
e Administrarea valproatului in timpul sarcinii implica riscuri. Cu cat este mai mare doza

utilizata, cu atat sunt mai mari riscurile, insa administrarea oricarei doze implica un risc.
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e Poate provoca malformatii congenitale grave si poate afecta modul in care copilul se
dezvolta pe masura ce creste. Malformatiile congenitale raportate includ spina bifida (atunci
cand oasele coloanei vertebrale nu sunt dezvoltate in mod adecvat); malformatii ale fetei si
craniului; malformatii la nivelul inimii, rinichilor, tractului urinar si organelor genitale;
malformatii ale membrelor.

e Daca luati valproat in timpul sarcinii, aveti un risc mai mare decat alte femei de a avea un
copil cu malformatii congenitale care sa necesite tratament medical. Deoarece valproatul a
fost utilizat timp de multi ani, se cunoaste faptul cd, la femeile tratate cu valproat,
aproximativ 10 copii din 100 vor prezenta malformatii congenitale, comparativ cu 2-3 copii
din 100, nascuti de femei care nu au epilepsie.

e Se estimeaza ca pana la 30-40% din copiii prescolari ale caror mame au luat valproat in
timpul sarcinii pot avea probleme ale dezvoltarii timpurii, din timpul copildriei. Copiii
afectati pot vorbi si merge mai tarziu, pot fi mai putin capabili din punct de vedere
intelectual decat alti copii si pot avea dificultdti de limbaj si de memorie.

e Tulburarile din sfera autismului sunt mai frecvent diagnosticate la copiii expusi la valproat
si exista unele dovezi ca acesti copii sunt mai susceptibili la aparitia de simptome ale
tulburarii hiperkinetice cu deficit de atentie (ADHD).

¢ Daca sunteti o femeie care poate ramane gravida, medicul dumneavoastra trebuie sa va
prescrie valproat numai daca niciun alt tratament nu este indicat in cazul dumneavoastra.

o Inainte de a v& prescrie acest medicament, medicul dumneavoastré v& va explica ce se
poate intdmpla copilului dumneavoastra in cazul in care ramaneti gravida in timpul
tratamentului cu valproat. Daca decideti ulterior ca vreti sa ramaneti gravida, nu trebuie sa
intrerupeti administrarea medicamentului inainte de a discuta mai intai despre aceasta cu
medicul dumneavoastra si de a conveni asupra unui plan de schimbare a tratamentului cu
un alt medicament, daca este posibil.

e Atunci cand vreti sa ramaneti gravida, intrebati-l pe medicul dumneavoastra despre
administrarea de acid folic. Acidul folic poate diminua riscul general de spina bifida si de
avort precoce, care exista pentru toate sarcinile. Cu toate acestea, este putin probabil ca
va diminua riscul de aparitie a malformatiilor congenitale, asociat cu utilizarea de valproat.

PRIMA PRESCRIERE

Daca aceasta este prima data cand vi s-a prescris valproat, medicul dumneavoastra va va explica
care sunt riscurile pentru fat in cazul in care ramaneti gravida. Odata ce ajungeti la varsta fertil3,
trebuie sa va asigurati ca utilizati o metoda eficace de contraceptie pe intreaga durata a
tratamentului. Daca aveti nevoie de recomandari cu privire la contraceptie, adresati-va medicului
dumneavoastra sau clinicii de planificare familiala.

Mesaje cheie:

e Asigurati-va ca utilizati o metoda de contraceptie eficace.

e Spuneti imediat medicului dumneavoastra daca sunteti gravida sau credeti ca ati putea fi
gravida.

[Paragraful de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
in prezent, indicatia ,profilaxia atacurilor de migrena”]

o Inainte de inceperea tratamentului cu valproat, trebuie exclusd prezenta unei sarcini.
CONTINUAREA TRATAMENTULUI ATUNCI CAND NU INCERCATI SA RAMANETI GRAVIDA
In cazul in care continuati tratamentul cu valproat, dar nu intentionati s rémaneti gravid3,
asigurati-va ca utilizati o metoda de contraceptie eficace. Daca aveti nevoie de recomandari cu
privire la contraceptie, adresati-va medicului dumneavoastra sau clinicii de planificare familiala.

Mesaje cheie:

e Asigurati-va ca utilizati o metoda de contraceptie eficace.
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e Spuneti imediat medicului dumneavoastra daca sunteti gravida sau credeti ca ati putea fi
gravida.

CONTINUAREA TRATAMENTULUI ATUNCI CAND PLANIFICATI SA RAMANETI GRAVIDA

[Paragraful de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
In prezent, indicatia "profilaxia atacurilor de migrend"]

Daca incercati sa ramaneti gravida, nu trebuie sa utilizati valproat. Nu opriti utilizarea masurilor de
contraceptie pana cand nu discutati despre aceasta cu medicul dumneavoastra. Medicul
dumneavoastra va va opri tratamentul si va va face recomandari ulterioare.

[Textul integral de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata
include, in prezent, indicatiile "tratamentul epilepsiei si/sau al tulburarii bipolare"]

In cazul in care continuati tratamentul cu valproat si va ganditi s& incercati s& rémaneti gravida, nu
trebuie sa opriti nici administrarea valproatului, nici utilizarea medicamentului contraceptiv, inainte
de a discuta mai intai despre aceasta cu medicul care vi le-a prescris. Trebuie sa discutati cu
medicul dumneavoastra cu mult timp fnainte de a ramane gravida, astfel incat sa puteti pune in
aplicare mai multe actiuni pentru ca sarcina dumneavoastra sa evolueze cat mai bine posibil si
pentru ca orice risc pentru dumneavoastra sau pentru copilul dumneavoastra sa fie diminuat cat
mai mult posibil.

Inainte de a incepe s& incercati s& rémaneti gravid3, este posibil ca medicul dumneavoastrd s&
decida modificarea dozei de valproat sau sa va schimbe tratamentul cu un alt medicament.

Daca ramaneti gravida, veti fi monitorizata foarte atent, atat pentru tratamentul afectiunii
dumneavoastra preexistente, cat si pentru a verifica modul in care se dezvolta fatul.

[Textul de mai jos trebuie inserat indiferent de indicatiile autorizate]
Atunci cand Tncercati sa ramaneti gravida, intrebati-l pe medicul dumneavoastra despre
administrarea de acid folic. Acidul folic poate diminua riscul general de spina bifida si de avort
precoce, care exista pentru toate sarcinile. Cu toate acestea, este putin probabil ca va diminua
riscul de aparitie a malformatiilor congenitale, asociat cu utilizarea de valproat.
Mesaje cheie:
o Nu opriti utilizarea masurilor de contraceptie inainte de a discuta mai intai cu medicul
dumneavoastra si de a conveni asupra unui plan care sa asigure ca epilepsia/tulburarea

bipolara este controlata si riscurile pentru copilul dumneavoastra sunt diminuate.

[Textul de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in
prezent, indicatiile "tratamentul epilepsiei si/sau al tulburarii bipolare"]

e  Spuneti imediat medicului dumneavoastra cand aflati ca sunteti gravida sau daca credeti ca
ati putea fi gravida.

[Paragraful de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
in prezent, indicatia "profilaxia atacurilor de migrena"]

e  Opriti administrarea de valproat si faceti o programare urgenta la medic daca sunteti
gravida sau credeti ca ati putea fi gravida.

SARCINA NEPLANIFICATA APARUTA IN TIMPUL TRATAMENTULUI

[Paragraful de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
In prezent, indicatia ,profilaxia atacurilor de migrena"]

Opriti administrarea de valproat si faceti o programare urgenta la medic. Copiii nascuti de mame
tratate cu valproat prezinta riscuri grave de malformatii congenitale si probleme de dezvoltare, care
pot fi grav invalidante.

[Textul integral de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata
include, in prezent, indicatiile "tratamentul epilepsiei si/sau al tulburarii bipolare"]
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Copiii nascuti de mame tratate cu valproat prezinta riscuri grave de malformatii congenitale si
probleme de dezvoltare, care pot fi grav invalidante. Adresati-va imediat medicului dumneavoastra
daca luati valproat si credeti ca sunteti gravida sau ati putea fi gravida. Nu opriti administrarea
medicamentului pana cand medicul dumneavoastra nu va recomanda acest lucru.
[Textul de mai jos trebuie inclus indiferent de indicatiile autorizate]
Tntrebati—l pe medicul dumneavoastra despre administrarea de acid folic. Acidul folic poate diminua
riscul general de spina bifida si de avort precoce, care exista pentru toate sarcinile. Cu toate
acestea, este putin probabil ca va diminua riscul de aparitie a malformatiilor, asociat cu utilizarea
de valproat.

Mesaje cheie:

¢ Spuneti imediat medicului dumneavoastra daca aflati ca sunteti gravida sau daca credeti ca
ati putea fi gravida.

[Fraza de mai jos trebuie inseratd numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in
prezent, indicatiile "tratamentul epilepsiei si/sau al tulburarii bipolare"]

e Nu opriti administrarea valproatului decat daca va recomanda medicul.

[Fraza de mai jos trebuie inseratd numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in
prezent, indicatia ,profilaxia atacurilor de migrena"]

e Opriti administrarea de valproat si faceti o programare urgenta la medic daca sunteti
gravida sau credeti ca ati putea fi gravida.

[Fraza de mai jos trebuie adaptata in functie de cerintele de la nivel national]
Asigurati-va ca ati citit brosura cu informatii pentru pacienta si ca ati semnat Formularul

de luare la cunostinta a riscurilor, pe care medicul dumneavoastra sau farmacistul
trebuie sa vi le inmaneze si sa le discute cu dumneavoastra.

[-1]
3. Cum sa luati <Numele inventat>
[-1]

[Textul de mai jos trebuie inseratd numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include, in
prezent, indicatiile "tratamentul epilepsiei si/sau al tulburarii bipolare™]

Tratamentul cu <Numele inventat> trebuie inceput si supravegheat de catre un medic specializat
in tratamentul <epilepsiei> <sau>< tulburarii bipolare>.

[Paragraful de mai jos trebuie inserat numai in cazul in care autorizatia de punere pe piata include,
In prezent, indicatia ,profilaxia atacurilor de migrena"]

Tratamentul cu <Numele inventat> trebuie inceput si supravegheat de catre un medic specializat
in tratarea migrenei.

[-1]
4. Reactii adverse posibile

[Acest punct trebuie modificat pentru a include urmatorul text, indiferent de indicatiile autorizate]

L1
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Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va <medicului dumneavoastra> <sau> <,>
<farmacistului> <sau asistentei medicale>. Acestea includ orice reactii adverse nementionate in
acest prospect. De asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului
national de raportare, asa cum este mentionat in Anexa V*. Raportand reactiile adverse, puteti
contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind siguranta acestui medicament.

[*For the printed material, please refer to the guidance of the annotated QRD template.]
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