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MODELO DE BULA COM INFORMACOES AO PACIENTE L
TEUTO

topiramato

Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999.

APRESENTACOES

Comprimido revestido 25mg
Embalagem contendo 60 comprimidos.

Comprimido revestido 50mg
Embalagem contendo 60 comprimidos.

Comprimido revestido 100mg
Embalagem contendo 60 comprimidos.

USO ORAL )
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido de 25mg contém:

100] o] [ =10 0 L= (o JORR PP TP TS U T TP TR PUPPURI 25mg
EXCIPIENTE .S P i e 1 comprimido
Excipientes: lactose, celulose microcristalina, donicroscarmelose sodica, estearato de
magnésio, hipromelose, didxido de titAnio, macr@gagiua purificada.

Cada comprimido revestido de 50mg contém:

100] o] 1 £= 10 0 L= (o JORR PP P TS U TP PP U PP UPRURI 50mg
EXCIPIENEE .S P e e 1 comprimido
Excipientes: lactose, celulose microcristalina, donicroscarmelose sodica, estearato de
magnésio, hipromelose, dioxido de titanio, macrognlido de ferro amarelo e agua
purificada.

Cada comprimido revestido de 100mg contéem:

L(0] 0] 1£= 10 4 F= L (o J PSPPSR UR PSSP 100mg
o] o] [T a1 (= ST o F TR 1 comprimido
Excipientes: lactose, celulose microcristalina, donicroscarmelose sodica, estearato de
magnésio, hipromelose, dioxido de titanio, macrognlido de ferro amarelo e agua
purificada.

INFORMAGOES AO PACIENTE

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?



Este medicamentoé indicado em monoterapia tanto em pacientes coitepsja
recentemente diagnosticada como em pacientes gebiaen terapia adjuvante e serdo
convertidos a monoterapia. O topiramatoindicado, para adultos e criancas, como
adjuvante no tratamento de crises epilépticas giaraiom ou sem generalizacao secundaria
e crises tonico-clénicas generalizadas primariagoframatoé indicado, também, para
adultos e criancas como tratamento adjuvante desscassociadas a Sindromeldsnox-
Gastaut. O topiramatcé indicado, em adultos, como tratamento profilatiacenxaqueca. O
uso deste medicamenpara o tratamento agudo da enxaqueca nao foi estuda

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

O topiramatoé um medicamento anticonvulsivante, com multiplascamismos de acéo,
eficaz no tratamento da epilepsia e na profilaxaaedxaqueca. O topiramato influencia
varios processos quimicos no cérebro, reduzindipexdxcitabilidade de células nervosas,
gue pode causar crises epilépticas e crises dejeeca Para o tratamento em pacientes
recém diagnosticados com epilepsia que sé tomaimatogtoou que passardo a tomar
somente topiramato, o efeito terapéutico foi obs@ovdentro de 2 semanas de tratamento.
Na terapia associada a outros medicamentos enoadultriancas com convulsdes parciais
ou generalizadas tonicocldnicas, o efeito terapéuftdi observado nas primeiras quatro
semanas de tratamento. Para a prevencéo de enaagueadultos, o efeito terapéutico foi
observado dentro do primeiro més apos inicio dartranto.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Vocé ndo deve tomar topiramase vocé for alérgico ao topiramato ou a qualquer
ingrediente do produto. N&o deve ser administractarde a gravidez.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacao
médica. Informe imediatamente seu médico em caso gdaspeita de gravidez.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Avise seu medico sobre problemas de salde ouadeyge vocé tem ou teve no passado.
Informe ao seu médico se vocé tem ou teve pedsasm® Ele devera recomendar que vocé
ingira muito liquido enquanto estiver se tratandmdopiramato. Informe seu médico se
vocé apresentar problemas de visdo e/ou dor nos.olh

Interrupcdo do tratamento com topiramato: Nos pacientes com ou sem histérico de
crises epilépticas ou epilepsia, as drogas arggpbs incluindo o topiramattevem ser
gradativamente descontinuadas, para minimizar silpbdade de crises epilépticas ou
aumento da frequéncia de crises epilépticas. Nderramper o tratamento sem o
conhecimento do seu médico. Verifique sempre sé& ¥em a quantidade necessaria de
comprimidos e nunca deixe que faltem. Nas situagdds a retirada rapida de topiraméto
por solicitacdo médica, seu médico devera reatimaritoracdo apropriada.

Insuficiéncia renal: A principal via de eliminacdo do topiramato e sewstabdlitos é
através dos rins. A eliminacao pelos rins € depaedda funcao renal e independe da idade.
Pacientes com insuficiéncia renal moderada ou gpaem levar de 10 a 15 dias para
atingir as concentracdes plasmaticas no estadgudébeio, em comparacdo com o periodo
de 4 a 8 dias, observado em pacientes com fung@b mermal. Em todos os pacientes, a
titulacdo da dose devera ser orientada pelo resulttinico (isto €, controle das crises,
evitando efeitos colaterais), considerando-se aquviduos sabidamente portadores de



insuficiéncia renal poderdo precisar de um tempe riwngo para alcancar o estado de
equilibrio, a cada dose. Informe ao seu médicamsé tem ou teve problemas renais.
Hidratacdo: Diminuicdo e auséncia da transpiracao foram regast@m associacdo com o
uso de topiramato. A diminuicdo da transpiracdo aumento da temperatura corpoérea
podem ocorrer especialmente em criangas jovensstagao calor. A hidratagcdo adequada
durante o uso de topiramato € muito importanteidtabtacao pode reduzir o risco de pedras
nos rins. Ingerir liquidos antes e durante ativesadomo exercicios fisicos ou exposicao a
temperaturas elevadas pode reduzir o risco de @vediersos relacionados ao calor.
Transtornos do humor / DepressdaolUm aumento na incidéncia de transtornos do humor e
depresséo tem sido observado durante o tratamentdapiramato. Informe ao seu médico
se vocé apresentar alteragdes de humor ou depresséo

Ideacdo suicida:O uso de medicamentos para tratar a epilepsiajsivel o topiramato,
aumentam o risco de pensamentos ou comportamaritidas em pacientes que utilizam
estes medicamentos para qualquer indicagédo. O msawapara este risco ndo € conhecido.
Se em algum momento vocé tiver pensamentos ou corrpmentos suicidas, entre em
contato com seu médico imediatamente.

Célculos renais (nefrolitiase):Alguns pacientes, especialmente aqueles com prsi(sio

a formacédo de calculos renais, podem ter risco atade de formacéo de calculo renal e
sinais e sintomas associados, tais como colicd, orarenal e dor em flanco (dor na lateral
do abddémen). Fatores de risco de calculos renaiseim antecedentes de calculo renal,
histérico familiar de nefrolitiase e hipercalcitrdvel elevado de célcio na urina). Nenhum
desses fatores de risco pode antecipar com cextezenacao de célculo durante tratamento
com topiramato. Além disso, pacientes utilizanddrasu medicamentos associados a
possibilidade de ocorréncia de nefrolitiase podemnuin risco aumentado. Informe ao seu
médico se vocé tem ou teve pedras nos rins, oa kestorico familiar de calculo renal.
Funcdo hepdética diminuida: O topiramatodeve ser administrado com cuidado em
pacientes com insuficiéncia hepatica, uma vez qdeparacdo do topiramato pode estar
reduzida neste grupo de pacientes.

Miopia aguda e glaucoma agudo de angulo fechado sedario: Uma sindrome
consistindo de miopia aguda e glaucoma agudo dal@rgchado secundario tem sido
relatada em pacientes em uso de topiramato. Qarsistincluem inicio agudo de reducédo
da acuidade visual e/ou dor ocular. Achados oftkigicos podem incluir miopia, reducdo
da camara anterior, hiperemia ocular (vermelhiddcgumento da presséo intraocular.
Midriase (dilatacdo da pupila) pode ou ndo estasgme. Os sintomas ocorrem,
caracteristicamente, no primeiro més apos do indciotratamento com topiramato. Ao
contrario do glaucoma de angulo fechado primane, € raro em pessoas com menos de 40
anos, o glaucoma agudo de angulo fechado securaksoxiado com topiramato tem sido
relatado tanto em pacientes pediatricos como aluaratamento inclui a interrupcéo do
topiramato, o mais rapido possivel de acordo comvaiacdo do meédico, e medidas
apropriadas para reduzir a pressao intraoculamsEstedidas geralmente resultam na
reducdo da pressao intraocular. Elevada press@odaoiar de qualquer natureza, se nao for
tratada, pode acarretar em graves sequelas, idolygarda permanente da visdo. Informe
seu medico se vocé apresentar problemas de visdocdo da acuidade visual, miopia,
vermelhid&o e/ou dor nos olhos.

Acidose metabdlica: Hipercloremia (aumento de cloro no sangue), higto anidnico,
acidose metabolica (isto €, reducdo do bicarbosético abaixo do intervalo de referéncia
normal na auséncia de alcalose respiratoria) @stsaciados ao tratamento com topiramato.



A reducdo no bicarbonato ocorre geralmente nodrdoi tratamento, mas pode ocorrer ao
longo da duragdo do tratamento. Dependendo dasicéasd de base, recomenda-se
avaliagdo adequada, incluindo niveis de bicarbomsético, durante o tratamento com
topiramato. Se a acidose metabdlica (acidez dousangcorrer e persistir, deve-se
considerar reducao da dose ou interrupcao do topta(usando reducao gradual da dose).
Suplementacao nutricional:Informe seu médico se vocé perder peso durantaaniento
com topiramatppara que ele possa considerar a suplementacacetdaocdi 0 aumento da
ingestao de alimentos.

Efeito sobre a capacidade de dirigir veiculos e o maquinas: O topiramataage sobre

o0 sistema nervoso central, podendo produzir son@gértontura ou outros sintomas
relacionados. Isto pode causar disturbios visuaig eisdo turva. Tais reacdes podem ser
potencialmente perigosas para pacientes dirigirdiculos ou operando maquinas.
Certifique-se de que o medicamento ndo altera seul@ de alerta antes de vocé dirigir,
operar maquinas ou executar tarefas que podenesgogas, caso vocé nao esteja atento.
Gravidez e Amamentacdoinforme ao seu médico a ocorréncia de gravidezgéneia do
tratamento ou apés o seu término. Seu meédico déwsei vocé podera tomar topiramato.
Como qualquer outro anticonvulsivante, ha um ripaca o feto se vocé estiver usando
topiramato durante a gravidez. Informar ao médé&cesta amamentando.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacao
médica. Informe imediatamente seu médico em caso gdaspeita de gravidez.

Interagbes medicamentosasAvise seu médico a respeito de outros medicamenies
vocé esteja tomando, inclusive aqueles que vocgmmnsem receita médica e quaisquer
outros remédios ou suplementos dietéticos que &sta usando. E muito importante que
seu médico saiba se vocé estd tomando digoxin@paoépcionais orais, metformina ou
qguaisquer outras drogas antiepilépticas, como d&vat carbamazepina, acido valproico,
fenobarbital e primidona. Vocé também deve infotméaso ingira bebidas alcodlicas ou
esteja tomando drogas que diminuem a atividade istenga nervoso (depressores do
sistema nervoso central), por exemplo, anti-hist&oos, remédios contra insonia,
antidepressivos, calmantes, narcéticos, barbitsiicoanalgésicos.

- Efeitos do topiramato sobre outras drogas antiefipticas: A associacao de topiramato
a outras drogas antiepilépticas (fenitoina, carlzapiaa, acido valproico, fenobarbital,
primidona) ndo afeta suas concentracdes plasmaticagstado de equilibrio, exceto,
ocasionalmente, em alguns pacientes, em que aoad&dopiramata fenitoina podera
resultar em aumento das concentracdes plasmatctenitbina. Isto se deve possivelmente
a inibicdo de uma enzima (CYP2C19) que eliminangda do sangue. Consequentemente
devera ser realizada dosagem do nivel plasmaticierd®ina em qualquer paciente em
tratamento com fenitoina que apresente sinaisndorsas de toxicidade.

- Efeitos de outras drogas antiepilépticas sobre paramato

A fenitoina e a carbamazepina diminuem as conagigsaplasmaticas do topiramato. A
adicdo ou descontinuagdo da fenitoina ou da cadepima ao tratamento com topiramato
podera requerer um ajuste de dose deste ultimiulagio da dose devera ser realizada de
acordo com o efeito clinico. Tanto a adicdo quaatcetirada do acido valproico néo
produzem mudancas clinicamente significativas nascentracdes plasmaticas de
topiramato e, portanto, ndo exigem ajuste da dogepmiramato.

- Outras interagbes medicamentosas



digoxina: Quando o topiramatfmr associado ou descontinuado em pacientes sulaedi
tratamento com a digoxina, recomenda-se atencaonétaracao rotineira e cuidadosa das
concentragdes no soro de digoxina.

Anticoncepcionais orais A possibilidade de reducdo da eficacia do coepteo e
aumento no sangramento de escape deve ser codsidera pacientes em uso de
contraceptivos orais combinados e topiramato. mnéseu meédico se vocé faz uso de
contraceptivos orais contendo estrogénios e apegsgualquer alteracdo em seus padrbes
menstruais. A eficacia contraceptiva pode ser riddymesmo na auséncia de sangramento
de escape.

litio: Em voluntarios saudaveis, foi observada uma &al{£8% para ASC) na exposicao
sistémica para o litio durante a administracao @mit@ante com topiramato 200mg/dia. Nos
pacientes com transtorno bipolar, a farmacocinéticalitio ndo foi afetada durante o
tratamento com topiramato em doses de 200 mg/dtegtanto, foi observado aumento na
exposicao sistémica (26% para ASC) depois de diséspiramato de até 600 mg/dia. Os
niveis do litio devem ser monitorados quando coatitnados com topiramato.

risperidona: os estudos de interacdo droga-droga conduzidosmulicbes de dose Unica e
multipla em voluntarios saudaveis e em pacientes d¢anstorno bipolar atingiram
resultados similares. Quando administrado concoeitaente com topiramato em doses
escalonadas de 100, 250 e 400 mg/dia houve umgaeda exposicao sistémica (16% e
33% para ASC no estado de equilibrio nas dose$@e 200mg/dia, respectivamente) da
risperidona (administrada em doses que variandb @deémg/dia). Alteracdes minimas na
farmacocinética do total de partes ativas (risperdmais 9-hidroxirisperidona) e nenhuma
alteracdo para 9-hidroxirisperidona foram obsersaddfio houve mudanca clinicamente
significativa na exposicdo sistémica do total detgsa ativas da risperidona ou do
topiramato; portanto, ndo € provavel que estadgée tenha significancia clinica.
hidroclorotiazida: Um estudo de interacdo medicamentosa conduzido @mmtérios
sadios avaliou a farmacocinética no estado est@dmda hidroclorotiazida (25 mg a cada
24 horas) e do topiramato (96 mg a cada 12 horaahdp administrados isolados ou
concomitantemente. Os resultados deste estudoamadic que a fux do topiramato
aumentou 27% e a ASC aumentou 29% quando a hidotielmda foi associada ao
topiramato. A significancia clinica desta alteragdodesconhecida. A associacdo de
hidroclorotiazida ao tratamento com topiramato ppdecisar de um ajuste da dose do
topiramato. A farmacocinética da hidroclorotiazid® estado estacionario nao foi
influenciada significativamente pela administragdoncomitante do topiramato. Os
resultados laboratoriais clinicos indicaram redugdigpotassio sérico apds administracao do
topiramato ou da hidroclorotiazida, sendo maiomgiaa hidroclorotiazida e o topiramato
foram administrados em combinagéo.

metformina: Quando topiramato € administrado ou retirado emepses tratados com
metformina, deve-se dar atencdo especial a maratgio rotineira para um controle
adequado do diabetes.

pioglitazona Quando € associado ao tratamento com pioglitazmngpioglitazona é
associada ao tratamento com topiramato, deve-seatdacdo especial a monitorizacédo
rotineira dos pacientes para um controle adequadbathetes.

gliburida: Quando o topiramato é adicionado a terapia da rgiauou a gliburida é
adicionada a terapia do topiramato, deve dar ateegfecial & monitorizag&o rotineira dos
pacientes para um controle adequado do diabetes.

- Outras Formas de Interagéo:



Agentes que predispdem ao calculo renal (nefrolitsz)

O topiramatgode aumentar o risco de nefrolitiase em paciestesiso concomitante de
outros agentes que predispdem a nefrolitiase. Brumrtratamento com topiramato, tais
agentes deverdo ser evitados, uma vez que eles gnmambiente fisiol6gico que aumenta
o risco de formacao de célculo renal.

acido valproico: A administracdo concomitante do topiramato e dadgialproico foi
associada com hiperamonemia (aumento da amoOniangue) com ou sem encefalopatia
nos pacientes que toleraram uma ou outra drogad@oNa maioria dos casos, 0s sintomas
e 0s sinais cessaram com a descontinuacdo de um#raudroga. Este evento adverso néao
€ devido a uma interacdo farmacocinética. Uma &sgur de hiperamonemia com
monoterapia do topiramato ou do tratamento cone@mt@tcom outros antiepilépticos ndo
foi estabelecida. Hipotermia, definida como queda mtencional da temperatura corpérea
para <35° C, foi relatada em associacdo com o osoomitante de topiramato e acido
valproico, ambos em conjunto com hiperamonemia aus&ncia de hiperamonemia. Esse
evento adverso em pacientes usando concomitantenggitamato e acido valproico pode
ocorrer apés o inicio do tratamento com topiranmatapos o aumento da dose diaria de
topiramato.

Interagdo com alcool e depressores do SN8&0 houve avaliagdo nos estudos clinicos, da
administracdo concomitante de topiramatacool ou outras drogas depressoras do SNC.
N&o ingira bebidas alcodlicas durante o tratameato topiramatopois a combinacédo dos
dois pode provocar sonoléncia e tontura.

Interagéo com alimentos:O topiramatgode ser tomado com ou sem alimentos.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se voaésta fazendo uso de algum outro
medicamento.

N&o use medicamento sem o conhecimento do seu médRode ser perigoso para a sua
saude.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE
MEDICAMENTO?

DURANTE O CONSUMO ESTE PRODUTO DEVE SER MANTIDO NO
CARTUCHO DE CARTOLINA, CONSERVADO EM TEMPERATURA AM BIENTE
(15 A 30°C). PROTEGER DA LUZ E UMIDADE.

Numero de lote e datas de fabricacdo e validade:dg embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidéuarde-o em sua embalagem
original.

Caracteristicas do medicamento

Comprimido 25mg: Comprimido revestido quase bramoaular, biconvexo com bordas
chanfradas.

-Comprimido 50mg: Comprimido revestido amarelo @lanircular, biconcavo com bordas
chanfradas.

-Comprimido 100mg: Comprimido revestido amarelouesgc circular, bicbncavo com
bordas chanfradas.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.s0ale esteja no prazo de validade
e vocé observe alguma mudanca no aspecto, consutdarmacéutico para saber se
podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criancas.



6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Em geral, topiramataleve ser tomado duas vezes ao dia. Contudo, seicangodera
recomendar que vocé tome o medicamento uma vezisaood em doses maiores ou
menores. Seu médico comecara o tratamento com umsa HOaixa, aumentando-a
gradativamente, até atingir a dose adequada acotmnde sua epilepsia. Tome o0s
comprimidos com bastante agua, sem parti-losydrins ou mastiga-los. Se preferir, vocé
pode tomar topiramatmnto as refeigdes. Se, acidentalmente, vocé tammar dose muito
grande de topiramato, procure imediatamente o s&dicmm Em criangas, o tratamento é
iniciado com uma dose baixa que € aumentada gvadatte até atingir a dose otima para
controle das crises epilépticas. Para o contraaljdanto em adultos como em criangas,
recomenda-se iniciar o tratamento com uma dosepaeguida de titulagdo até uma dose
eficaz. Recomenda-se ndo partir os comprimidos. Mamecessario monitorar as
concentracdes plasmaticas de topiramato para @atirairatamento com topiramato.
Raramente, o tratamento concomitante com fenitpondera exigir o ajuste de dose da
fenitoina para que resultados clinicos 6timos se#rancados. A adicdo ou retirada da
fenitoina e da carbamazepina do tratamento coaaf@ev@m topiramatgodera exigir o
ajuste da dose do topiramato. O topiranpetde ser administrado com ou sem alimentos.
-Tratamento adjuvante em epilepsia

Adultos: A dose minima eficaz € 200 mg ao dia. Em geralpse dotal diaria varia de
200mg a 400mg, dividida em duas tomadas. Algunsep@s eventualmente poderdo
necessitar de doses de até 1600mg por dia, qudoseamaxima. Recomenda-se que 0
tratamento seja iniciado com uma dose baixa, saquod uma titulacdo da dose até que se
chegue a dose adequada. O tratamento deve sexdmicom 25-50mg, administrados a
noite, durante uma semana. Posteriormente, a altsnde 1 ou 2 semanas, a dose devera
ser aumentada de 25 a 50 mg/dia e dividida emtduasdas. A titulagdo da dose devera ser
orientada pelos resultados clinicos. Alguns paegepbderdo obter efichcia com uma dose
Unica diaria. Essas recomendacfes posoldgicas lisamapa todos os pacientes adultos,
incluindo idosos, desde que ndo haja doenca remghcente. Porém, nos pacientes sob
tratamento com hemodidlise, ha necessidade de oseasdplementar.

Criancas acima de 2 anos de idadé dose total diaria de topiramatecomendada para
criancas é de 5 a 9 mg/kg/dia, dividida em duasattas. A titulacdo deve ser iniciada com
25 mg (ou menos, baseado na faixa de 1 a 3 mgéjgadiministrados a noite, durante a
primeira semana. Posteriormente, a dose deve seraada em 1 a 3 mg/kg/dia (dividida
em duas tomadas), a intervalos de 1 ou 2 sema®aalcancar uma resposta clinica 6tima.
A titulacdo de dose deve ser orientada pela respdftica. Doses diarias de até 30
mg/kg/dia foram bem toleradas nos estudos real&zado

-Monoterapia em epilepsia:Quando drogas antiepilépticas concomitantes s@radas a
fim de manter o tratamento com topiramato em maoaptia, deve-se considerar os efeitos
gue isto pode ter sobre o controle das crises.tBxuar raz0es de seguranca que exijam
uma retirada abrupta das outras drogas antiei&gptirecomenda-se a descontinuacdo
gradual com reducéo de aproximadamente um terdostaa cada 2 semanas.

Quando farmacos indutores enzimaticos sdo retiramosgiveis plasmaticos de topiramato
irdo aumentar. Uma diminuicdo da dose de topiranpide ser necessaria, se for
clinicamente indicado.

Adultos: A titulacdo da dose deve ser iniciada com 25mg,irmdtrado a noite, por uma
semana. Entdo, a dose deve ser aumentada em Z&mguad dia, a intervalos de 1 ou 2
semanas, dividida em duas tomadas. Se o pacienteclmpaz de tolerar o esquema de



titulacdo, aumentos menores ou intervalos maisoeegtre os aumentos da dose podem ser
usados. A dose e a velocidade de titulacdo deveprisatadas pelo resultado clinico.

Em adultos, a dose alvo inicial recomendada pai@imamato em monoterapia € de 100
mg/dia e a dose diaria maxima recomendada é 50@dgyns pacientes com formas
refratarias de epilepsia toleraram doses de 10@handé topiramato em monoterapia. Estas
recomendacdes aplicam-se a todos os adultos,ndduglosos sem doenca renal subjacente.
Criancas: Em criangas acima de 2 anos de idade a dose inaiel de 0,5 a 1mg/kg, a
noite, durante uma semana. A seguir a dose devauseentada em 0,5 a 1 mg/kg/dia a
intervalos de 1 a 2 semanas, dividida em duas tasn&k a crianca for incapaz de tolerar o
esquema de titulacdo da dose, aumentos menorageoralos maiores entre 0s aumentos da
dose podem ser usados. A dose e a velocidade uliacdio devem ser orientadas pelo
resultado clinico.

A dose-alvo inicial recomendada para o topiramatongonoterapia em criancas € de 3 a 6
mg/kg/dia. Criangas com crises de inicio parciatidgnaostico recente receberam doses de
até 500 mg/dia.

-Enxaqueca: O tratamento deve ser iniciado com 25 mg a noitarda 1 semana. A dose
deve entdo ser aumentada em 25 mg/dia, uma vesepw@na. Se o0 paciente for incapaz de
tolerar 0 esquema de gradacdo, intervalos maiarege s ajustes de dose podem ser
usados. A dose total diaria de topiramato reconwmdaa profilaxia de enxaqueca é
100mg/dia, divididos em duas tomadas.

Alguns pacientes podem se beneficiar de uma doseadiotal de 50 mg. Pacientes
receberam dose diaria total de até 200mg/dia. & dus velocidade de gradacdo devem ser
orientadas pelo resultado clinico.

-Populacdes especiais

Insuficiéncia renal: Pacientes com insuficiéncia renal moderada e gradem necessitar
de uma reducéo de dose. E recomendada a admiéisstlagmetade da dose usual de inicio
e de manutengao.

Hemodialise: O topiramatcé removido do plasma por hemodiélise, uma dosesgritar

de topiramatagual a aproximadamente metade da dose diaria @eezradministrada nos
dias de hemodidlise. Esta dose suplementar desethvidida em duas tomadas, ao inicio e
ao término da hemodialise. A dose suplementar poder ajustada dependendo das
caracteristicas do equipamento de dialise queeestendo utilizado.

Insuficiéncia hepatica: O topiramato deve ser administrado com cautela &eptes com
insuficiéncia hepética.

Pacientes idosasas doses recomendadas séo vélidas também p&atpaddosos. N&do ha
necessidade de ajuste das doses, desde que assatepando tenham doenca nos rins.

Siga a orientacdo de seu medico, respeitando semm® horarios, as doses e a duracdo
do tratamento. N&o interrompa o tratamento sem o athecimento do seu médico.

Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou iggado.

7. O QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Se vocé se esquecer de tomar uma dose, tome-a@ssinocé se lembrar. Porém, se vocé
estiver perto da hora de tomar a préxima dose,tofe a dose que vOcé esqueceu e
continue o tratamento normalmente.

Em caso de duvidas, procure orientacdo do farmacéab ou de seu médico, ou
cirurgido dentista.



8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUS AR?

Dados de estudos duplo-cegos, controlados por place de terapia adjuvante para
epilepsia — Pacientes adultos.

As Reacdes Adversas a Medicamentos (RAMs) relatades1% dos pacientes adultos
tratados com o topiramato em estudos duplo-cegu#tyatados por placebo de terapia
adjuvante para epilepsia seguem abaixo:

Disturbios do Metabolismo e da Nutricdo:anorexia e diminuicdo do apetite

Transtornos Psiquiatricos: bradipsiquismo, transtorno de linguagem expressiggado
confusional, depresséao, insdnia, agressao, agjtegidia, ansiedade, desorientacdo e humor
alterado.

Transtornos do Sistema Nervososonoléncia, tontura, parestesia, coordenacdo ahorma
nistagmo, letargia, disartria, comprometimento damdria, disturbio de atencéo, tremor,
amnesia, disturbio do equilibrio, hipoestesia, trenmtencional, disgeusia (alteragdo do
paladar), comprometimento mental e disturbio da fal

Disturbios Oftalmologicos: diplopia (visdo dupla), visdo turva, e distarbisual.

Disturbios Gastrintestinais: nausea, diarreia, dor abdominal superior, condipac
desconforto estomacal, dispepsia, boca seca éodonmanal.

Disturbios do Tecido Musculoesquelético e do TecidGonjuntivo: mialgia, espasmos
musculares e dor toracica musculoesquelética.

Disturbios Gerais e Condi¢gBes no Local da Adminisaicdo: fadiga, irritabilidade, astenia
e disturbio da marcha.

Investigacbesperda de peso.

A dose recomendada para a terapia adjuvante dmsigilem adultos é de 200-400mg/dia.
As RAMs com incidéncia >5% no intervalo de doseoneendado (200 a 400 mg/dia) em
adultos em estudos duplo-cegos, controlados poeptade terapia adjuvante para epilepsia
em ordem decrescente de frequéncia incluiram sacialétontura, fadiga, irritabilidade,
perda de peso, bradipsiquismo (lentificacdo do gaesto), parestesia (formigamento),
diplopia(visdo dupla), coordenacdo anormal, nausiséagmo, letargia, anorexia, disartria
(dificuldade para falar), viséo turva, diminuicém apetite, comprometimento de memoria e
diarreia.

Dados de estudos duplo-cegos, controlados por place de terapia adjuvante para
epilepsia — Pacientes pediatricos

As RAMs relatadas em >2% dos pacientes pediattiatesdos com topiramato (2 a 16 anos
de idade) em estudos duplo-cegos, controlados [amelpo de terapia adjuvante para
epilepsia sdo apresentadas a seguir:

Disturbios do Metabolismo e da Nutricdo:diminui¢cdo do apetite e anorexia.

Transtornos Psiquiatricos: agressédo, comportamento anormal, estado confusamamor
alterado.

Transtornos do Sistema Nervososonoléncia, letargia, disturbio de atencéo, digtido
equilibrio, tontura e comprometimento da memdria.

Disturbios Respiratorios, Toracicos e Mediastinaisepistaxe.

Disturbios Gastrintestinais: constipagao.

Disturbios do Tecido Cutaneo e Subcutane@rupcao cutanea.

Disturbios Gerais e Condi¢cdes no Local da Adminis&cao: fadiga, irritabilidade e
distarbio da marcha.

Investigacbesperda de peso.



A dose recomendada para a terapia adjuvante dgpsigilem criancas (2-16 anos de idade)
é de 5 a 9 mg/kg/dia.

As RAMs com incidéncia >5% no intervalo de doseoneendado (5 a 9 mg/kg/dia) em
ordem decrescente de frequéncia incluiram dimiouidéd apetite, fadiga, sonoléncia,
letargia, irritabilidade, disturbio de atencao, dzerde peso, agressdo, erupcdo cutanea,
comportamento anormal, anorexia, disturbio do éuyidl € constipacao

Dados dos estudos duplo-cegos, controlados e de wkemapia para epilepsia —
Pacientes adultos

As RAMs relatadas err1% dos pacientes adultos tratados com topiramatestodos
duplo-cegos, controlados e de monoterapia parapespd sdo apresentadas a seguir:
Disturbios do Sangue e do Sistema Linfatica@nemia.

Disturbios do Metabolismo e da Nutricdo:anorexia e diminuicdo do apetite.

Transtornos Psiquiatricos: depresséo, ansiedade, bradipsiquismo, transtorfingimgem
expressiva, humor depressivo, humor alterado eafes de humor.

Transtornos do Sistema Nervosoparestesia, comprometimento da memoria, disgeusia,
hipoestesia, disturbio do equilibrio, disartriagtdibio cognitivo, letargia, comprometimento
mental, comprometimento das habilidades psicomstosadacdo e alteracdo de campo
visual.

Disturbios Oftalmoldgicos: olho seco.

Disturbios do Ouvido e do Labirinto: dor de ouvido e zumbido.

Disturbios Respiratorios, Toracicos e Mediastinaisdispneia e rinorreia.

Disturbios Gastrintestinais: diarreia, parestesia oral, boca seca, gastriteaddominal,
doenca do refluxo gastroesofagico e sangramenwgi\ggn

Distlirbios do Tecido Cutaneo e Subcutaneoerupcdo cutanea, alopecia, prurido,
hipoestesia facial e prurido generalizado.

Disturbios do Tecido Musculoesquelético e do Tecidbonjuntivo: espasmos musculares,
artralgia e espasmos musculares involuntarios.

Disturbios Renais e Urinarios:nefrolitiase, disuria e polaciuria.

Disturbios do Sistema Reprodutivo e das Mamaglisfuncéo erétil.

Distirbios Gerais e Condicdes no Local da Adminisacdo: fadiga, astenia e
irritabilidade.

Investigacbesperda de peso.

A dose recomendada para monoterapia em adultog@0dexg/dia.

As RAMs que apresentaram incidéncia >5% na doserecdada (400 mg/dia) em ordem
decrescente de frequéncia incluiram parestesida i peso, fadiga, anorexia, depresséo,
comprometimento da memaria, ansiedade, diarreiienias disgeusia e hipoestesia.

Dados de estudos duplo-cegos, controlados e de mienapia para epilepsia — Pacientes
pediatricos

As RAMs relatadas emm2% dos pacientes pediatricos tratados com topiar{id a 16
anos de idade) em estudos duplo-cegos, controlkadies monoterapia para epilepsia sao
apresentadas a seguir:

Disturbios do Metabolismo e da Nutricdo:diminuicdo do apetite.

Transtornos Psiquiatricos: bradipsiquismo, humor alterado e depresséo.

Transtornos do Sistema Nervosoparestesia e disturbio de atencéo.

Disturbios do Ouvido e do Labirinto: vertigem.

Disturbios Respiratorios, Toracicos e Mediastinaisepistaxe.

Disturbios Gastrintestinais: diarreia e vomitos.



Disturbios do Tecido Cutaneo e Subcutanealopecia.

Disturbios Gerais e Condicdes no Local da Administicao: pirexia e astenia.
Investigacbesperda de peso.

Circunstancias Sociaisdificuldade de aprendizado.

A dose recomendada para monoterapia em crian¢H3 aleos ou mais € de 400 mg/dia.

As RAMs com incidéncia >5% na dose recomendada (@@@ia) em ordem decrescente
de frequéncia incluiram perda de peso, parestdsiagia, disturbio de atencao, pirexia, e
alopecia.

Dados de estudos duplo-cegos, controlados por place de profilaxia de enxaqueca —
Pacientes adultos

As RAMs relatadas err1% dos pacientes adultos tratados com topiramatestodos
duplo-cegos, controlados por placebo de profildei@nxaqueca sdo apresentadas a seguir.
Disturbios do Metabolismo e da Nutricdo:anorexia e diminuicdo do apetite.

Transtornos Psiquiatricos: insdnia, ansiedade, distarbio de linguagem exprassi
depresséo, humor depressivo, estado confusioteagbes de humor, labilidade de afeto e
bradipsiquismo.

Transtornos do Sistema Nervosoparestesia, disgeusia, hipoestesia, disturbio elg;ao,
sonoléncia, comprometimento da memoria, amnésamatr, distarbio do equilibrio e
comprometimento mental.

Disturbios Oftalmoldgicos: visao turva.

Disturbios do Ouvido e do Labirinto: zumbido.

Disturbios Respiratdrios, Toracicos e Mediastinaisdispneia e epistaxe.

Distarbios Gastrintestinais: nausea, diarreia, boca seca, parestesia oral, igageD,
distensédo abdominal, desconforto estomacal e dakngafluxo gastroesofagico.

Disturbios do Tecido Musculoesquelético e do Teciddonjuntivo: espasmos musculares
involuntarios.

Disturbios Gerais e Condi¢Bes no Local da Adminiseicdo: fadiga, astenia, irritabilidade
e sede.

Investigacdesperda de peso.

A dose recomendada para profilaxia de enxaqueeal®@ mg/dia.

As RAMs com incidéncia >5% na dose recomendada (d@fia) em ordem decrescente
de frequéncia incluiram parestesia, fadiga, naudeareia, perda de peso, disgeusia,
anorexia, diminuicdo do apetite, insbnia, hipoéstedistirbio de atencéo, ansiedade,
sonoléncia, e transtorno de linguagem expressiva.

Outros Dados de Estudos ClinicosAs RAMs relatadas em estudos clinicos duplo-cegos
controlados em <1% dos pacientes adultos trataslost@piramato ou em qualquer taxa em
estudos clinicos abertos em pacientes adultoslosteom topiramato sdo apresentadas a
seguir:

Disturbios do Sangue e do Sistema Linfatico:leucopenia, linfadenopatia e
trombocitopenia.

Disturbios do Sistema Imunologicohipersensibilidade.

Disturbios do Metabolismo e da Nutricdo:acidose hiperclorémica, hipocalemia, aumento
do apetite, acidose metabdlica e polidipsia.

Transtornos Psiquiatricos: comportamento anormal, anorgasmia, apatia, chastadao,
distarbio no desejo sexual, disfemia, despertacques humor elevado, humor euforico,
afeto embotado, alucinagdo, alucinacdo auditivacirmh¢do visual, hipomania, insénia
inicial, auséncia de fala espontéanea, diminuicadilddo, apatia, perda de libido, mania,



insbnia de manutencdo, sensacdo orgasmica dimjnafdque de panico, distlrbio do
panico, reacdo de panico, paranoia, perseveraigorhio de leitura, inquietacéo, disturbio
do sono, ideacao suicida, tentativa de suicidinet#o e pensamento anormal.

Transtornos do Sistema Nervoso:ageusia, acinesia, anosmia, afasia, apraxia, aura,
sensacao de queimacdo, sindrome cerebelar, destishiitmo circadiano do sono, falta de
coordenacdo motora, crises parciais complexasutsdes, nivel de consciéncia diminuido,
tontura postural, babar, disestesia, disgrafigimisia, disfasia, distonia, tremor essencial,
formigamento, convulsdo do tipo grande mal, higeses, hipersbnia, hipogeusia,
hipocinesia, hiposmia, neuropatia periférica, paias sono de baixa qualidade, preé-
sincope, fala repetitiva, distarbio sensorial, pesdnsorial, estupor (diminuicdo da reacao
aos estimulos do ambiente) e sincope, ndo respoasstimulo.

Disturbios Oftalmologicos: disturbio de acomodacéo, percep¢édo de profundisedsl
alterada, ambliopia, blefarospasmo, cegueira t@esi cegueira unilateral, glaucoma,
lacrimacdo aumentada, midriase, cegueira notuot@pdia, presbiopia, escotoma cintilante,
escotoma e acuidade visual reduzida.

Disturbios do Ouvido e do Labirinto: surdez, surdez neurosensorial, surdez unilateral,
desconforto no ouvido e audicdo comprometida.

Disturbios Cardiacos:bradicardia, bradicardia sinusal e palpitacoes.

Disturbios Vasculares: rubor, ondas de calor, hipotensdo ortostatica gpmedaixa) e
fenbmeno de Raynaud.

Disturbios Respiratorios, Toracicos e Mediastinais:disfonia, dispneia exercional,
congestao nasal e hipersecrecéo sinusal paranasal.

Disturbios Gastrintestinais: desconforto abdominal, dor abdominal inferior, #dalidade
abdominal, halito com odor, desconforto epigastritatuléncia, glossodinia, hipoestesia
oral, dor oral, pancreatite e hipersecrecéo salivar

Distlrbios do Tecido Cutaneo e Subcutaneoanidrose, dermatite alérgica, eritema,
erupcdo cutanea macular, descoloracdo da pele, atdmmal da pele, rosto inchado,
urticaria e urticaria localizada.

Disturbios do Tecido Musculoesquelético e do TecidBonjuntivo: cor no flanco, fadiga
muscular, fraqueza muscular e rigidez musculoeétjoal

Distarbios Renais e Urindrios: calculo uretérico, célculo urinario, hematuria,
incontinéncia, urgéncia urinaria, colica renal, doral e incontinéncia urinaria.

Disturbios do Sistema Reprodutivo e das Mamaglisfuncdo sexual.

Disturbios Gerais: calcinose, edema facial, sensacdo anormal, sensi&castar bébado,
sensacao de nervosismo, mal-estar, frio periféitamtidao.

Investigagesbicarbonato sanguineo diminuido, cristais preserdasina, teste de marcha
em tandem anormal e contagem de leucécitos dimanuid

As RAMs relatadas em estudos clinicos duplo-cegudgralados em <2% dos pacientes
pediatricos tratados com topiramato ou em qualtmea em estudos clinicos abertos em
pacientes pediatricos tratados com o topiramatesaptadas a seguir:

Disturbios do Sangue e do Sistema Linfaticoeosinofilia, leucopenia, linfadenopatia e
trombocitopenia.

Disturbios do Sistema Imunologicohipersensibilidade.

Disturbios Metabolicos e Nutricionais:acidose hiperclorémica, hipocalemia e aumento do
apetite.



Transtornos Psiquiatricos: raiva, apatia, choro, distracdo, transtorno de ubiggm
importante, insonia inicial, insbnia, insbnia de noM@ncdo, alteracbes de humor,
perseveracao, distlrbio do sono, ideacédo suicidatativa de suicidio

Transtornos do Sistema Nervoso

Disturbio no ritmo circadiano do sono, convulsdsadria, disgeusia, convulsao do tipo
grande mal, hipoestesia, comprometimento mentatagmo, parosmia, sono de baixa
qualidade, hiperatividade psicomotora, habilidgogsomotoras comprometidas, sincope e
tremores

Disturbios Oftalmologicos: diplopia(visdo dupla), lacrimacdo aumentada e Visaa
Disturbios do Ouvido e do Labirinto: dor de ouvido

Disturbios Cardiacos:palpitacdes e bradicardia sinusal.

Disturbios Vasculares:hipotensao ortostatica (pressao baixa).

Disturbios Respiratorios, Toracicos e Mediastinais:congestdo nasal, hipersecrecao
sinusal paranasal e rinorreia.

Disturbios Gastrintestinais: desconforto abdominal, dor abdominal, boca seatyl@incia,
gastrite, doenca do refluxo, gastroesofagico, sangnto gengival, glossodinia, pancreatite,
parestesia oral e desconforto estomacal.

Disturbios do Tecido Musculoesquelético e do Tecid@onjuntivo: artralgia, rigidez
musculoesquelética e mialgia

Disturbios Renais e Urinarios:incontinéncia, urgéncia urinaria e polaciuria

Disturbios Gerais: sensagédo anormal, hipertermia, mal-estar e lentidao

Dados Pos-Comercializacao

Os eventos adversos primeiramente identificadosocBAMs durante a experiéncia pos-
comercializagdo com o topiramato estdo a seguicaimgoria de frequéncia com base nas
taxas de relatos espontaneos.

Reacdo muito rara (< 1/10.000):

- Infeccdes e infestacdes: nasofaringite;

- Disturbios do sangue e do sistema linfatico: ropénia,;

- Disturbios do sistema imunoldgico: edema alérgictema conjuntival;

- Transtornos psiquiatricos: sensac¢ao de desespero;

- Distarbios oculares: sensac¢ao anormal nos otllascoma de angulo fechado, disturbio o
movimento ocular, edema na palpebra, maculopat@iay

- Distarbios respiratorios, toracicos e mediassingisse;

- Disturbios do tecido cutaneo e subcutaneo: eatamultiforme, edema periorbital,
sindrome d&evens-Johnson, necrolise epidérmica toxica;

- Disturbios do tecido musculoesquelético e cotiyantinchaco articular, desconforto em
membro;

- Disturbios renais e urinarios: acidose tubulaate

- Distarbios gerais e rea¢des no local da admagét: edema generalizado, doenca do tipo
gripe;

- Investigagbes: aumento de peso.

Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmagutico o aparecimento de reacoes
indesejaveis pelo uso do medicamento. Informe tamiea empresa através do seu
servico de atendimento.



9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR DO QUE A
INDICADA DESTE MEDICAMENTO?

Se, acidentalmente, vocé tomar uma dose muito gradd topiramato, procure
imediatamente o seu médico.

Os sinais e sintomas de uma dose excessiva darngiwsao: convulsdo, sonoléncia,
distarbio da fala, visdo borrada, diplopia (visaopld), atividade mental prejudicada,
letargia, coordenacdo anormal, estupor (diminud@aseacdo aos estimulos do ambiente),
hipotensdo (pressdo baixa), dor abdominal, agita¢éotura e depressdo. Acidose
metabdlica grave também pode ocorrer.

Se a ingestdo da dose excessiva for recente, magbddeve ser esvaziado imediatamente
por lavagem ou por inducdo do vomito. O carvaoadiivadsorveu o topiramatm‘vitro”.

O tratamento deve ser de suporte. A hemodialisen énétodo eficaz para a retirada do
topiramato do organismo. E importante manter agaeem hidratada.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicargnprocure rapidamente
socorro médico e leve a embalagem ou bula do medwanto, se possivel. Ligue para
0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes
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