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Anvandning
av Topimax
vid overvikt

Finns dokumentation kring
viktreduktion/anorexi till
féljd av behandling med to-
piramat (Topimax) ? Finns
det dokumentation om even-
tuell anvédndning vid éver-
vikt?

Anna Niklasson/Anders Mellén,
LIV (Géteborg), juni 2004,
Drugline nr 21432
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opiramat dr en antiepi-

leptisk substans som
klassificeras som en sulfa-
matsubstituerad monosacka-
rid. De godkinda indikatio-
nerna for topiramat &r
tillaggsbehandling eller
monoterapi till patienter
med epilepsi med partiella
anfall och/eller generalisera-
de tonisk-kloniska anfall.
Normaldos vid antiepilep-
tisk behandling dr 200—400
mg per dygn uppdelat pa tva
doseringstillfillen. Far-
makologiskt dr hittills tre
olika egenskaper identifiera-
de hos topiramat. Dels okar
topiramat GABA-aktiviteten
hos vissa typer av GABA-
receptorer, dels motverkas i
viss utstrackning den excita-
toriska aktiviteten av gluta-
mat vid bindning till kai-
nat/ AMPA-receptorer.
Vidare hdmmar topiramat
vissa karbanhydrasisoenzy-
mer. Som vanliga biverk-
ningar till f6ljd av behand-
ling med topiramat anges
viktminskning och anorexi,
vilka har en incidens av 10
procent eller hogre hos
vuxna patienter [1].

I tillgénglig litteratur anges
att upp till 90 procent av de
patienter som intar topiramat
far viktreduktion. Flera stu-
dier har indikerat att viktre-

duktionen troligen &r dosbe-
roende. Aven nagra fallrap-
porter om viktuppgang vid
behandling med topiramat
finns beskrivna [2].

| den enda randomiserade
och kontrollerade studien
som aterfanns vid sokning i
Medline inkluderades 385
patienter, som randomisera-
des antingen till placebo el-
ler till topiramat [3]. Doser-
na av topiramat som anvin-
des i studien var 64, 96, 192,
eller 384 mg dagligen.
Dosen titrerades in. Alla in-
kluderade férsokspersoner
fick samma livsstilsprogram
att leva efter under studien.
Den genomsnittliga procen-
tuella viktminskningen for
placebogruppen var 2,6 pro-
cent jaimfort med 5,0, 4,8,
6,3 och 6,3 procent for do-
serna 64, 96, 192 respektive
384 mg topiramat dagligen.
Viktminskningen i topira-
matgrupperna var alla signi-
fikanta jaimfort med placebo.
De vanligaste biverkningar-
na som rapporterades var pa-
restesier, somnolens samt
minnesstorningar. De flesta
biverkningarna var dosbero-
ende, och upptradde tidigt
under behandlingen.

| en dppen studie pa 38 pati-
enter fann man att patienter-

na minskade i genomsnitt
5,9 kg (7,3-procentig vikt-
minskning jamfort med
utgangsvirden) efter ett ars
behandling med topiramat
[4]. Genomsnittsdosen av to-
piramat i denna studie var
129 mg/dag (fran 45 till 262
mg/dag). Storst viktreduk-
tion fann man hos patienter
som vid studiestart hade
hogt BMI, vilket bekréftas i
annan litteratur [5].

I fallbeskrivningar kan man
finna savil viktminskning pa
mellan 5 och 30 kg under en
period av 2—16 méanader hos
patienter med varierande be-
svir, som viktuppgéang pa
grund av hetsétning och psy-
kiska sjukdomar [6-9].
Mekanismen bakom vikt-
minskning till f6ljd av topi-
ramatbehandling &dr dnnu
inte klarlagd. Djurstudier har
visat att topiramat reducera-
de intaget av foda [10], vil-
ket @ven bekriftas i studier
pé ménniska [11]. Djur-
studier har ocksa visat att
kainat/ AMPA-agonister gor
att fodointaget 6kar [12]. Da
topiramat verkar som ant-
agonist pa kainat/ AMPA-
glutamatreceptorer r tesen
att paverkan pa dessa recep-
torer skulle kunna vara orsa-
ken till viktreduktion, at-
minstone hos patienter med
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hetsédtningsproblematik.
Denna teori stdds dven av en
mindre studie dédr man gav
patienterna enteral eller pa-
renteral foda vid samtidig
behandling med topiramat
[13]. Resultatet i denna stu-
die visade inte pa nagon vik-
tminskning hos patienter
med parenteral ndringstill-
forsel, men diaremot hos pa-
tienter som fatt enteral nutri-
tion.

Vid Sahlgrenska har studier
genomforts for att visa att
topiramat skulle vara bra be-
handling for dverviktiga.
Den viktreducerande effek-
ten har varit god, men studi-
er har dock fatt avbrytas i
fortid pa grund av negativa
kognitiva effekter [14].

Topiramat ar godkénd en-
dast for tilliggsbehandling
eller monoterapi till patien-
ter med epilepsi med partiel-
la anfall och/eller generali-
serade tonisk-kloniska an-
fall. Viktminskning och an-

orexi klassas dock som en
vanlig biverkan till topira-
matbehandling. Endast en
randomiserad kontrollerad
studie har aterfunnits, vilken
visar att topiramat jamfort
med placebo minskar vikten
hos overviktiga patienter.
Aven ménga fallbeskriv-
ningar om viktreduktion hos
patienter som fétt behand-
ling med topiramat finns
publicerade. Studier har
dock fatt avslutas da biverk-
ningsfrekvensen varit hog.
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