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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONIS
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SANATATO
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Date actualizate privind utilizarea medicamentului K

eppra (levetiracetam) in
timpul sarcinii

Stimate Profesionist din domeniul sinatatii,

Rezumat

O reevaluare cumulats g datelor cu privire la femei gravide expuse Ia

levetiracetam (Keppra), administrat in monoterapie (si anume, peste 1800
de femei gravide, dintre care peste 1500 expuse in timpul primului
trimestru) nu sugereazi o crestere a riscului

de malformatii congenitale
majore. Aceste date nu sunt totugl suficiente pentru a exclude complet un
risc teratogen;

* Dovezile disponibile i

copitlor expusi in utere la monote

limitate, Cu toate acestea, studiile epidemiologice d isponibile (referitoare la
aproximativ 100 de copii expusi in

Wierg) nu sugereazi un risc crescut de
tulburari sau intarzieri in dezvoltare;

« In cazul In care o pacienti cu
tratamentul cy levetiracetam
catre un medic Specialist, iar
riscurile cunoscute:;

epilepsie intentioneazi sj ramani gravida,
(Keppra) trebuie revizuijt intotdeauna de
pacientele trebuie consiliate cy privire la

* Pe baza datelor disponibile,
utilizat in timpul sarcinii,
considera ed acesta este neces

amanuntite se

ar din punct de vedere clinie. in cazul utilizdrii
acestur tratament in (impul sarcinii,

trebuie avute in vedere urmatoarele
recomandari:

0 “se recomandi cea maj mics dozi eficace:
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O trebuje asigurati abordarea terapeuticd adecvati a femeilor gravide
tratate cu levetiracetam (Keppra), intrucat schimbirile fiziologice din
timpul sarcinii pot determina sciderea raportulul dozi/concentratie

“plasmatici a levetiracetamulii (in special in al treilea trimestru de

sarcind);

* Informatiile despre medicamentul Keppra (Rezumatul caracteristicilor
produsului si prospectul) au fost actualizate pentru a reflecta noile date.

Informafii suplimentare referitoare la problema de sigurana

Maf(arma[ﬁ cangenitale majore (MCM)

Unele studii fa animale au aritat existenta unej toxicitafi asupra functiei de reproducere fn ssociere
CU expuncrea ia levetiracetam, desi datele generale din literaturd si cele pravenite din studiile non-
clinice sponsorizate de compania UCB nu sugereazi in mod consecvent un risc potential teratogen la
animale asociat cu levetiracetam. '

Nu au putut firtrase concluzii ¢lare cu privire la riscul aparitiei de malformatii congenitale majore in
legaturd cu utilizarea de levetiracetam in politerapie, intrucat produsul final al sareinii depinde i de

celelalte medicamente antiepileptice administrate in asociere ey levetiracetam,

LDate provenite din registre
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Tabelul 1: Incidenta iy registre a MCM!

asociate cu levetiracetam
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' Malformatii congenitale majore

* Din Tomson ef g/ wComparative risk of malformation with differe
EURAP, a prospective observational study”

3 Din Raportul nord-american din mai 2016, care a inclus sarcini

tinalizate fncepand cu data de
01 1anuarie 2016

incepand din 30 aprilie 2016

congenitald, durata urmariri:

medicamente antiepileptice, disponibile pentru comparatii interne) au determinat o variabilitate
considerabila a incidenelor estimate ale melformatiilor congenitale majore intre repistre. Efectiv,
prin aplicarea'metndolﬂgiei de definire a unui caz de malformatie congenitala utilizats in registrele
EURAP 5i NAAFR, s-ar exclude 43%, respectiv 80% dintre cazurile Identificate cg mal formati

congemitale majore in Registrul UCB privind medicamente antiepileptice administrate In timpul
sarcinii. In ciuda acestor diferenfe metodologice, niciunu! dintre aceste registre nu a oferit dovezi
semnificative care s3 sugereze o asociere Intre teratogenitate $1 expunerea prenatali [a levetiracetam.

Raportarea spontand

Pani la data de 30 aprilie 2016,

Sponian i prospectiv catre UCB. Dintre cele 423
au rezultat nou-nascuti vii. a fost ra portat

* Inrandul celor 230 de nou-ndscufl vii cxpusi
raportat 13 cazuri cu maiformatii (5,7%),

* In rindul celor 193 de nou-ndscuti vii EXpusi in utero la

levetiracetam in asociere ey alte
medicamente antiepileptice, s-au raportat 12 cazuri eu malformatii (6,2%).

in ufero la monoterapia cuy levetiracetam, s-ay
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Toxicitatea asupra dezvoltarii neurolo gice

Datele disponibile in prezent privind dezvoltarea neurologici a copitlor expusi in wtero la
levetiracetam ‘sunt limitate, Se pot trage numai concluzii speculative (cum ar fi absenta raportarilor
cu privire la tulburdri sau intarzieri in dezvoltarea neurologics) din urmérirea de scurtd durati a nou-
nascufilor vii din cadrul registrelor EURAP 51 NAAPR (12 luni §i respectiv 4 Juni). in Registru] UCB
privind medicamentele anticpileptice administrate in timpul sarcinii nu au fost constatate cazuri
semmnificative de tulburdri/intirzieri in dezvoltare neurologicd la copiii expusi in wtero Ia
levetiracetam $i monitorizati pand la virsta de 3 ani. Publicatiile din literaturs constau, in principal,

din 5 studii (dintre care 3 avand up grad de suprapunere a pacientilor), care au analizat individual n
total 122 copli expusi in utero la monoterapia cu levetiracetam, nu toti fiind analizafi in acelasi
interval de varstd. Totusi, niciunul dintre studii nu a sugerat un risc crescut privind dezvoltarea
neurologicd a copiilor expusi in utero la monoterapia cu levetitacetam. In orice caz, aceste date

himitate sunt, probabil, insuficiente pentru a exclude tulburirile rare de dezvoltare neurologica.

In concluzie, reevaluarea cumulativa nu a cvidentiat un semnal de sigurantd privind teratogenitatea
Sau toxicitatea asupra dezvoltarii neurologice asociate monoterapiei cu levetiracetam. Totusi, aceste
date sunt considerate insuficiente pentru a exclude complet accste riseuri, Tratamentul cu
levetiracetam (Keppra) trebuie evaluat intotdeauna de citre un medic specialist in cazul in care o
pacientd cu epilepsie intentioneazi s§ riména gravid, iar pacicntele trebuie consiliate cu privire |a

riscurile cunoscute. Tratamentul cu levetiracetam (Keppra) poate fi utilizat in timpul sarcinii, daca in
urma unei evaluiri ama3nuntite se consider3 ci acesta este nacesar din punct de vedere clinic. Se

recomnandd cea mai micii dozi eficace. Trebuie preferatd monoterapia, daca este posibil, intrucat
terapia cu mai multe medicamente antiepileptice poate fi asociati cu un risc mai mare de malformafii
congenitale decdt monoterapia, in functie de medicamentele antieptleptice asociate.

Apel la raportarea de reacfii adverse

Este important s3 raportati orice reactie adversi Suspectata, asociatd cu administrarea levetiracetam,
cdtre Agentia:Nafionald a Medicamentului s1 a Dispozitivelor Medicale, in conformitate cu sisternul
national de raportare spontand, utilizind formularele de raportare disponibile pe pagina web a
Agentici Nationale a Medicamentului st a Dispozitivelor Medicale (Www.anm.ro), [a sectiunea

Raporteazi o reactie advers.

Agentia Nationali a Medicamentului $1 a Dispozitivelor Medicale

Str. Aviator Sandteseu nr, 48, sector |
Bucuresti 011478-R0O

Tel:-+4 021 317 11 01

Fax:+4 021 316 34 97

e-mail: adr@anm.ro

WWW.anm.ro

Totodatd, reactiile adverse suspectate asociate cu administrarea medicamentului  Keppra
(levetiracetam) se pot raporta si citre reprezentanta localil a Detin3torului de autorizatie de punere

Pe piafa, la urmitoarele date de contact:

UCB Pharma SRL Roménia
Str. Banu Antonache 40-44, etaj 4, Scetor |
Bucuresti, Romania
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Tel: 0040-21-3002904

Fax: 0040-21-3112950

¢-mail Egﬂggmanfa@ucb.mm

Daci avefi intrebir referitoare Ia aceste informatii sau pentru informatii suplimentare cy privire la
administrarea medicamentuluj ¥

eppra (levetiracetam), va rugim si contactati UCB Pharma Romania
SRL. |

UCB Pharma SRL Romania

Str. Banu Antonache 40-44, etaj 4, Scctor |
Bucuresti, Romania

Tel: 0040-21-3002904
Fax: 0040.21-3112950

Persoana de contact: Juliana Cusma

E-matil: iuliana,cugmg@ucb.cam

Cu consideratie, -

Iuliana Fedorovici
Regulatory Affairs Manager

ol

Kohne Pharma GmbH. Germany
Phone: 0724 232 900

UCB-GRA-EQ@pmductI ife-g;qup,ggm
IFI-LJ_QE@gmductlifc-gmug.cnm



