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REPUBLICA DE PANAMA
MINISTERIO DE SALUD
DIRECCION NACIONAL DE FARMACIA Y DROGAS

RESOLUCION rg% 33
(De _ RS _de Q%@o de 2022)

“Que establece nuevas disposiciones sobre el uso de los productos que contienen
topiramato en mujeres en edad fértil y con capacidad reproductiva”

LA DIRECTORA NACIONAL DE FARMACIA Y DROGAS
En uso de sus facultades legales,

CONSIDERANDO:

Que el articulo 109 de la Constitucién Politica de la Republica de Panama,
establece que es funcién esencial del Estado velar por la salud de la poblacion de
la Republica y todo individuo, como parte de la comunidad, tiene el derecho a la
promocion, proteccion, conservacion, restitucion y rehabilitacién de la salud y la
obligacion de conservarla.

Que la Ley 1 de 10 de enero de 2001 “Sobre Medicamentos y Otros productos para
la Salud Humana", en su articulo 9, le reconoce competencia, funciones vy
atribuciones a la Direccion Nacional de Farmacia y Drogas respecto a [a
expedicién, suspension, modificacion, renovacién y cancelacion del Registro
Sanitario, asi como la realizacién de las acciones de farmacovigilancia, de control
previo y de control posterior.

Que la Ley 68 de 20 de noviembre de 2003, “Que regula los derechos vy
obligaciones de los pacientes, en materia de informacién y de decisidn libre e
informada”, en sus articulos 6, 7 y 17 establece los mecanismos de informacioén al
paciente, y el uso de consentimiento informado.

Que el Decreto Ejecutivo No. 115 de 16 de agosto de 2022, que reglamenta la Ley
1 de 10 de enero de 2001, en su articulo 339, sefiala que los laboratorios
fabricantes nacionales y extranjeros, asi como las agencias distribuidoras,
mantendran un Sistema de Farmacovigilancia que permita asegurar la adopcion de
medidas oportunas relacionadas a situaciones de seguridad derivadas del uso de
medicamentos y/o productos farmacéuticos.

Que, en julio de 2022, la Agencia Reguladora de Medicamentos y Productos
Sanitarios (MHRA) de Reino Unido publico el inicio de una nueva revisién del perfil
de seguridad del topiramato como resultado del estudio observacional “Association
of Prenatal Exposure to Antiseizure Medication with Risk of Autism and Intellectual
Disability, donde se describe que los nifos cuyas madres estuvieron expuestas a
topiramato durante el embarazo tienen un mayor riesgo de trastorno del espectro
autista, discapacidad intelectual y un resultado compuesto de cualquier trastorno
del desarrollo.

Que en una revision realizada por la Comisién de Medicamentos Humanos de
Reino Unido sobre la seguridad de los medicamentos antiepilépticos en el
embarazo se mostré que la exposicién a topiramato en el dtero esta asociada con
un mayor riesgo de malformaciones congénitas y restriccion del crecimiento fetal.

Que lo antes expuesto amerita que la Direccion Nacional de Farmacia y Drogas,
establezca una medida de minimizacion de riesgos en mujeres en edad fertil y con
capacidad de reproduccion, debido al incremento en el riesgo de malformaciones
congénitas, discapacidad intelectual, trastornos del espectro autista y la restriccion
de crecimiento fetal en nifios de madres expuestas a topiramato durante el
embarazo.
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RESUELVE:

PRIMERO: Ordenar a los titulares y empresas que fabrican, distribuyen y/o
comercializan, en el territorio nacional, productos que contienen en su formulacién
topiramato que deben incluir la siguiente informacioén en la monografia e inserto:

Mujeres en edad fértil

El topiramato puede causar malformaciones  congénitas
(especialmente labio leporino o hendidura del paladar, hipospadias, y
anomalias en varios sistemas) y restriccion en el crecimiento fetal
cuando se administra a mujeres embarazadas. Los datos del registro
de embarazos en el North American Antiepileptic Drug con topiramato
en monoterapia mostraron una prevalencia aproximadamente 3 veces
superior de malformaciones congénitas significativas (4,3%), en
comparacién con un grupo de referencia que no tomaban farmacos
antiepilépticos (1,4%).

Ademas, los datos de otros estudios indican que, en comparacién con
la monoterapia, existe un mayor riesgo de efectos teratogénicos
asociados con el uso de farmacos antiepilépticos en terapia
combinada. Se ha notificado que el riesgo es dependiente de la dosis.
En mujeres tratadas con topiramato que han tenido un hijo con una
malformacién congénita, parece ser que hay un mayor riesgo de
malformaciones en embarazos posteriores cuando se exponen a
topiramato. Adicionalmente, se ha reportado una prevalencia mas alta
de bajo peso al nacer (<2.500 gramos) y de ser pequefio para su
edad gestacional en comparacion con €l grupo de referencia.
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Los resultados del estudio observacional “Association of Prenatal
Exposure to Antiseizure Medication with Risk of Autism and
Intellectual Disability” indicaron que los nifios cuyas madres estuvieron
expuestas a topiramato durante el embarazo tienen un mayor riesgo
de trastorno del espectro autista, discapacidad intelectual y un
resultado compuesto de cualquier trastorno del desarrollo.

En mujeres en edad fértil, se recomienda considerar opciones
terapéuticas alternativas. Si se utiliza topiramato en mujeres en edad
fertil, se recomienda que utilicen medidas anticonceptivas altamente
eficaces (incluyendo un método de barrera), y que la mujer esté
completamente informada sobre los riesgos conocidos de la epilepsia
no controlada sobre el embarazo y los riesgos potenciales del
medicamento para el feto. Si una mujer planea quedarse embarazada,
se recomienda una consulta previa al embarazo para reevaluar el
tratamiento y para considerar otras alternativas terapéuticas. En caso
de administracién durante el primer trimestre, se debe realizar una
monitorizacion prenatal exhaustiva (o completa).

El uso de topiramato para la profilaxis de la migrafia esta
contraindicado durante el embarazo, a menos que no esté usando un
método anticonceptivo eficaz.

El topiramato puede reducir la eficacia de los anticonceptivos
esteroideos, incluidos los anticonceptivos orales, por lo tanto,
considere métodos alternativos o concomitantes.

SEGUNDO: Comunicar al publico en general, que el uso de topiramato en las
mujeres en edad fértil y con capacidad reproductiva, se ha asociado con un mayor
riesgo de trastornos del espectro autista, discapacidad intelectual, malformaciones
congénitas (defectos de nacimiento) y restriccion del crecimiento fetal (bebés con
bajo peso al nacer y pequefios para la edad gestacional).
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TERCERO: Adoptar el uso de la tarjeta de consentimiento informado como medida
de minimizacion de riesgos en mujeres en edad fértil o con capacidad reproductiva
que sean tratadas con productos que contengan topiramato (Anexo No. 1). En el
caso de los pacientes hospitalizados, se exceptua del uso de la tarjeta y se
seguiran las normas internas establecidas de cada instalacion hospitalaria.

CUARTO: Advertir que el uso de topiramato debe documentarse por parte del
médico tratante mediante una lista de verificacién prescriptor/paciente que reposara
en el expediente clinico del paciente (Anexo No. 2).

QUINTO: Comunicar que la tarjeta de consentimiento informado sera entregada al
paciente o a su cuidador para que junto con la prescripcion pueda recibir sus
medicamentos en |la farmacia.

SEXTO: Comunicar que la tarjeta de consentimiento informado para la
dispensacion de los productos que contengan topiramato, tendra una validez de
doce (12) meses contados a partir de la firma de este. El farmacéutico verificara
que la tarjeta de consentimiento informado esté completamente llena y procedera a
dispensar el producto con la prescripcion médica y conservara solamente la
prescripcion.

SEPTIMO: Ordenar a las instalaciones de salud publica y privada, que debera
reproducir y distribuir la tarjeta de consentimiento informado y la lista de
verificacion, incluidos en los Anexos 1 y 2 de la presente Resolucién, para asegurar
la disponibilidad permanente de éstos a los médicos tratantes. De igual forma estos
documentos estaran disponibles a través de la pagina web del Ministerio de Salud.

Las tarjetas de consentimiento informado y la lista de verificacién, también podran
ser proporcionadas por los laboratorios fabricantes.

OCTAVO: Las medidas adoptadas en esta Resolucién entran en vigencia seis (6)
meses después de su promulgacion en la Gaceta Oficial.

FUNDAMENTO DE DERECHO: Constituciéon Politica de la Republica de Panama,
Ley 1 de 10 de enero de 2001, Ley 68 de 20 de noviembre de 2003 y Decreto
Ejecutivo No. 115 de 16 de agosto de 2022.

PUBLIQUESE Y CUMPLASE.

MGTRA. ELVIA C.

Directora Nacional De Farmacia

ECL/Js/md
Eﬂ \ MINISTERIO DE
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Anexo N°1: Tarjeta de consentimiento informado

Tarjeta de Consentimiento Informado para el uso de Topiramato en
mujeres en edad fértil y con capacidad reproductiva

Nombre del paciente: r ] Cédula: [ | Edad: D *Fecha:D

O El topiramato es un medicamento utilizado para el tratamiento de algunos tipos de eplilepsia y la prevencion de la
migrafia que no responde a otros medicamentos.

O El uso de topiramato durante el embarazo pueden causar trastornos del espectro autista, discapacidad
intelectual, defectos de nacimiento y puede afectar la forma en que crece y se desarrolla su bebé, por lo que no
puede ser utilizado por mujeres en edad fértil y con capacidad reproductiva, a menos que su médico considere
que no haya otra alternativa.

O Cuando tome topiramato utilice siempre los métados anticonceptivos prescritos por su meédico, aunque no este
planeando quedar embarazada.

O Si ocurre el embarazo o se sospecha, inférmelo inmediatamente a su meédico.

O No suspenda el uso de topiramato, sin informarle a su médico.

HABIENDO COMPRENDIDO LO ANTES EXPUESTO Y AL ESTAR SATISFECHO CON LAS RESPUESTAS A MIS DUDAS, FIRMO ESTE
CONSENTIMIENTO

“Notifique |as sospechas de reaccidn adversa al Centro Nacional de Farmacovigilancia a través de la platalorma Noti-FACEDRA! “www,hotificacentroamerica.net”

Nombre/Firma del [ Firma del paciente (

médico/Sello: o cuidador que reclbe:
*Este documento tiene una validez de 12 meses a partir de la fecha de prescripcidn

Anexo N°2: Lista de verificacion para prescriptores/pacientes

Lista de verificacion para prescriptores/pacientes
Uso de topiramato en mujeres en edad fértil y con capacidad reproductiva

Nombre de la paciente: Nombre del cuidador:

A. Lista de verificacion para el prescriptor
Confirmo que la paciente mencionada anteriormente no responde adecuadamente o tolera

otros tratamientas, por lo que requiere el uso de topiramato:

0

He discutido con la paciente y/o su cuidador, lo siguiente:
1 La descripcion del riesgo significativo de presentar {rastornos del espectro autista,
discapacidad intelectual, malformaciones congénitas y restriccion al crecimiento fetal en nifios
cuyas madres estuvieron expuestas a topiramato durante el embarazo.

_ La necesidad de anficoncepcion {antes, durante y después del tratamiento).

_ La necesidad de una revision periddica del tratamiento.

La necesidad de una revision obligatoria si [a paciente esta planeando un embarazo.

La necesidad de acudir a la atencion médica si sospecha de embarazo.

He entregado |a tarjeta de consentimiento informado.

® o b

InEEn

Iviédico tratante/Firma/Sello: Fecha:

B. Lista de verificacién para la paciente:
Yo he comprendido:

1. Por qué voy a ser tratada con topiramalo y no con otro medicamenlo.

2. El riesgo que mi bebé pueda presentar defectos de nacimiento (incluidos fisura en el labio
superior o techo de la boca, anomalias en el pene), trastornos del espectro autista,
discapacidad intelectual (problemas de aprendizaje y el desarrollo) y bebés con bajo peso al
nacer o restriccion del crecimiento mi bebé si quedo embarazada.

3 Debo utllizar los métodos anticonceptivos recetados por mi medico antes de iniciar el

tratamiento, durante y después del tratamiento.
. Mi tratamiento debe ser revisado regularmente.
 Debo acudir inmediatamente a mi médico si sospecho gue estoy embarazada.
. Debo acudir a mi médico ANTES de planear un embarazo.

LETLET L
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Nombreffirma del paciente o cuidador: fFecha:
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