Rx Thudc nay chi ding theo don thubc
Depakine® Chrono 500 mg

Ap_id vqlprofc va natri valproat
Vién nén bao phim phaong thich kéo dai

[THUOC BOC }

Boc ky hwéng dén sir dung thude trwéc khi dung. |

- géylgm toa huéng dén st dung thudc nay. Ban c6 thé can|

oc lai. ‘

. N_éu ¢ bét ky thic méac nao hoac khong chac chan vé bét kyj

diéu g, xin héi bac s hay duoc s7 dé biét thém théng tin. |

- Thudc nay dwgc chi dinh rigng cho ban, ban khéng duoc dua)

cho ngudi khac ding ngay ca khi ho ¢6 triéu ching giéngi
ban, vi c6 thé géy hai cho ho.

- 'Néu bét ky tac dung phu nao tré nén tram trong, hoac néu‘

ban ghi‘nhén co bat ky tac dung phu nao khong néu ra trong |

toa thudc nay, hay bao cho bac st hoac duoc si. |

THANH PHAN

Hoat chét chinh: Natri valproat (333,00 mg), acid valproic (145,00 mg)
ham lwong twong duong voi natri valproat (500,00 mg) cho 1 vién
nén bao phim phéng thich kéo dai.

Ta dworc: ethyl cellulose 20 mPa.s, hypromellose 3000 mPa.s,
colloidal silica khan, colloidal silica ngam nudc, natri saccharin,
hypromellose 6mPa.s, macrogol 6000, polyacrylate 30% chét
phan tan (Eudragit® E30D), talc, titan dioxid.

DANG BAO CHE VA TRINH BAY

Vién nén bao phim phdng thich kéo dai.

Hép 1 lo polypropylene, chira 30 vién nén bao phim phong thich
kéo dai.

CHi BINH

Thuoc nay dwoc chi dinh dung trong:

- Dong kinh: Diéu tri cac thé dong kinh khac nhau & nguoi lon

va tré em trén 6 tudi va can nang trén 20 kg.
- Hung cam: Didu tri va du phong hung cam trong cac rdi loan
cam xuc ledng circ. :

LIEU DUNG, BU'ONG DUNG VA CACH DUNG

Liéu ding

«Podng kinh:

Pwoc sir dung v&i ngweoi Ién va tré em trén 6 tudi va niing
trén 20 kg.

Dang bao ché nay khong phu hop véi tré em dwdi 6 tudi vi nguy
co gay méac nghen khi udng thudc. Hién nay da co nhiing dang
thudc thich hop hon danh cho iré em.

Liéu dung hang ngay do bac sT quyét dinh va chi dinh cho tng
¢4 nhan. Dung thudc 1-2 ln/ngay, tt nhit 4 trong bira an. Neu
bénh clia ban duoc kiém soat 16t nher diéu tri, bac si co thé ké
don cho dung 1 lan/ngay.

Nauoi lén:

Lidu dung nén bét dau v&i 600 mg/ngay roi ting dan 200 mg moi
3 ngay cho t6i khi kiém soét dwoc con bénh. Diéu nay thong
thudng nam trong khoang liéu tr 1000 mg dén 2000 mg, térc la
tlr 20-30 mg/kg/ngay. Céc trwong hop khdng kiém soat dwgc con
bénh voi khoang liéu ny, c6 thé tang liu lwong ding dén
2500 mg/ngay.
Tré em c6 can nang trén 20 ka:

Liéu khoi dAu nén 1a 400 mg/ngay (b4t k& can nang) réi tang dan
cho dén khi kiém soat dwoc con bénh; didu nay thong thuong
n&m trong khoang liéu 1a 20-30 mg/kg/ngay.

Cac treong hop khong kiém soat duoc con bénh véi khodng liéu
nay, cd thé tang liéu lvong ding t&i 35 malkg/ngay.

Tré em c6 can nang dudi 20 kg:

Dang bao ché Depakine® Chrono khong pht hop cho nhom dbi
tweng bénh nhan nay, do kich thuéc ciia vién thuoc cling nhw nhu
cAu cAn phai chinh ting lidu. C6 nhiing dang thudc khac
(vi dy, dung dich uéngg thich hop hon:

Nguéi cao tudi: liéu can dugc xac dinh dya vao vige kiém soat
céc con dong Kinh.

J

Liéu hang ngay duoc xac dinh tuy theo tudi va can néng clia bénh

nhan; tuy nhién, phdi tinh dén sy nhay cam khéc nhau rd rét cia

tirng nguei ddi véi valproat

+ Hung cam:

Liéu khéi dau khuyén dung la 20 mg/kg/ngay. Nén nhanh chéng

téng liéu dé dat duoc hiéu qué lam sang mong mubn véi muc liéu

thap nhét. Liéu duy trl dwoc d& nghi trong didu trf réi loan cdm xtc

fwdng cuc fa tir 1000 mg dén 2000 mg/ngay. Trong céc trudng

hop ngoai 18, cd thé tang lieu nhung khong vurot qué 3000 mg/ngay.

Liéu dung nén duoc diéu chinh tuy theo dap (ng 14m sang clia

tirng nguoi bénh. Diéu trj du phong nén dugc thiét 1ap theo dap

(ng cia ting ngudi bénh véi méc liéu ding thap nhét c6 higu qua.

Dung thuéc déu dan mbi ngay; khong duoc thay doi hay ngung

duing thudc dot ngot ma khong béo trudc cho bac si.

Bé gai, tré vi thanh nién ni, phu nir trong dd tudi sinh san va phu

nii ¢o thai:

Valproat c&n dwoc khéi dau diéu tri va giam sat chat ché bdi bac

si co kinh nghiém trong diéu trj ddng kinh hoac rdi loan Iudng cuc.

Chi nén str dung thude nay khi cac bién phap diéu tri khac khong

¢4 hiéu qua hoac bénh nhan khong dung nap dwgc (xem phan

Canh bao dic biét, Thoi ky mang thai & cho con bu me). Can

bang lgi ich - nguy co cla thude nén dwoc danh gia can than

trong méi I4n tham kham dinh ky cho bénh nhan. Tot nhat nén ké

don valproat dudi dang don tri liéu va dung muc liéu thap nhét

c6 higu qua. Néu c6 thé, nén str dung dang phong thich kéo dai

dé tranh tang cao ndng do dinh trong huyét twong. Liéu hang ngay

nén duorc chia it nhat thanh 2 liéu don.

Puwéng dung va Cach dung

Diing dwéng udng.

Nubt tron vién thudc véi nhigu nue. Knong duoc nghién nat hay nhai.

Vién thubc co khac vach 6 gidia, nén c6 thé bé déi vién thuéc néu can.

Thoi gian tri liéu

Khang dwoc ngwng diéu tri ma khong héi y kién clia bac si.

Xir Iy trong trwong hop quén dung mét hogc nhiéu liéu

Khéng dung gap d6i liéu dé bu cho liéu da quén udng trudc do.

Nguy co khi ngwng diing thudc Depakine Chrono

Khang duoc ngung diéu tri thubc ma khéng hol y kién cia bac si.

Viéc ngung duing thudc Depakine Chrono phai dwgc thuc hién tir

ttr. Hau qua clia viéc ngung diéu tri dot ngdt hodc tredc khi bac

si chi dinh ngwng, 12 c6 thé 1am tang nguy co xuét hién cac con

dong kinh. i

PHAI TUAN THU BUNG THEO TOA THUOC CUA BAC SI

CHONG CHI BINH:

Thuéc nay khéng duoc st dung trong cac tredng hop sau:

- Di trng voi hoat chét chinh clia thudc (natri valproat), hoac mét
trong céc thanh phén clia thubc,

- Dij tng voi cac hoat chat cung loai voi valproate (divalproat,
valpromide).

- Bénh gan (viém gan cap tinh ho&c man tinh),

- Tién st ca nhan hay gia dinh c6 bénh gan nang, nhét & khi co
lién quan dén thuéc,

-~ Réi loan chuyén héa porphyrin gan (bénh gan do di truyén).

- Réiloan chu trinh chuyén héa uré.

- Bénh nhan d4 biét hoac nghi ng& cd bénh vé ty thé.

CANH BAO PAC BIET:

Phai can than khi udng Depakine Chrono 500 mg vién bao

phéng thich kéo dai:
[REt hiém khi xay ra, nhung Depakine Chrono cé thé gay tn)
thuong gan (viém gan) hoac tuy (viém tuy) nguy kich dén tinh|
mang cho nguoi bénh. ‘
Bac si s& cho xét nghiém mau dé thuong xuyén theo déi chire|
nang gan, nhat la trong 6 thang dau tién cua diéu tr, 3
Béo ngay cho béc si biét khi thay xuat hién cac déu hiéu sau: |
Mét dot ngot, chan &n, kiét stre, ngd lim, budn ng. |
N6n 6i nhiéu 1an, dau ving thugng vi hoac dau bung, vang
da hogc mat. |
- Té |)1(Uét hign céc con dong kinh méc du da dugc didu tr ding|
cach. %
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Rt i khi olip vé SuoT Dao 240, 10 thuong gan hing S8 thy
S8y W vong. Kinh nghidm tho thily nhdm bdnh nhiinnguy o, 8%
it & bk Terdmg hom G T phdi IR 08 thubic tn 3bng kinh,
i 8 OhE v I8 om dudi 3 Wl 05 2ac st 3dng Kinh hE nling.
Phit i3 06 KM 100 thuong 8 naL, chim Phat 1isn tam thdn
FRhORC 00 DNk thoat hoa hodc i loan chuydn hae him sinh
s«.-igs;w. }hgvmgmmwz\aggcx@gﬁm&n
thed Trong hiu hitcac tnadmg hop, C¢ 15n theong gan

by 7@ trong 6 théng 880 Bén olis didu In s

Ton thaons Sen neng:
o sult ol

Cnin Sodn stm chl véa 1R vio cac thdu thimg 18m sang. Gy
hé 13 chn o Y 880 G4¢ tinh trang od thé 31 trowe trida Thimg
viing da hodc vang matseu 38y, nhEtia & nhom banh hhin nguy
o

+  Khiihg 00 tridy chimng 15 ring ou thé, thudng khai phat adt
ngbt, nhu mEt mdi, chn 3, nad im, dudn ngu, i khi di
kdm vori ndn B 15p taivé dau bung.

+ Téi pht o&c con dong kinh trén nhirng bnh nhén 8ong
kinh

a0 bénh nhin (holdic ngudi thin cia bénh nhén nhi) phai dugc
hurdmg dBn G& hao cho béc ST Khi xdy Ta cac 880 hidu nay. Phai
#&n hanh ngay G4C X&t nghiém thiim dd bao gdm ¢ viéc khém
1am sBng va xet nghiém cin 1am sang danh gid chirc ndng gan.
-~ Phathién

Phai thirc hién cac xét nghiém chirc niing gan tnrdc khi didu trj
va sau 36 lam dinh ky trong 6 thang d4u tién cla didu ti. Trong
sb cac xét nghiém théng thudng, cac xét nghiém phan anh sur
téng hop protein, 33c bidt 1a ty 18 prothrombin & lién quan nhidu
nhét. Viéc x&c nhan b ty & prothrombin thip bt thidng, nhét 1a
khi di kém véi cac bit thurdmg vé sinh hda (gidm rd rét fibrinogen
va céc yéu t& §dng mdu; ting ndng dd bilirubin va tang cac
transaminase) Goi hdi phai ngimg diéu trj Depakine Chrono. Do
chn phai than trong va trong trudng hop dugce strdung cling lic,
phai nglrng sir dung cac thudc salicylate bdi vi cling sir dyng con
dudng chuyén hda thubde.

RE! hiém khi x3y ra, nhung viém tuy nang, co thé gay tr vong, da
dugc bao cdo. Tré em it tubi o6 nguy co dac biét nhung nguy co
naéy giam di theo sb tudi doi gia tang. Cac yéu 16 nguy co khac cd
thé Ia con dong kinh thé loai ndng, o6 ton hai vé than kinh, hodc
didu tri thubc chéng co giat. Suy gan c6 kem viém tuy 1am gia tang
nguy co cd kél cyc tir vong.

Cac bénh nhan ¢ trai qua dau bung cp tinh phai dugc kham

bénh ngay. Trong trdmg hep viém tuy, phai nging diéu tri vai

valproat.

3 $ vi thanh nién ntr, phu nir trong db tudi sinh san va
phu nir co thai:
- Khong dugc dung Depakine Chrono & bé gai, tré vithanh nién,
phu nir trong a9 tudi sinh s&n va phy nir ¢6 thai trir khi cac bign
phap diéu tri khac khdng higu qua hodc bénh nhan khang dung
nap thudc bdi vi valproat c6 nhiéu kha nang gay quai thai va
nguy co gay rbi logn phat trién & tré tieng phoi nhidm vei
valproat tir khi con trong bung me. Bac sT phai tai danh gia cin
than loi ich va nguy co cda thude trong méi I4n tham kham
dinh ky cho bénh nhén, khi bénh nhan nhi dén tudi day thi, va
tai danh gid lién ngay khi nguoi phu nir trong 6 tudi sinh san
duoc digu tri bang valproat lai ¢ ké hoach mang thai hoac vira
¢6 thai.

Phu nir trong 6 tudi sinh san bat budc phai sir dung bién phap

tranh thai c6 hiéu qua frong subt thivi gian diéu tri. Bac s can

théng béo cho bénh nhan cac nguy co lién quan dén viéc sir
dung Depakine Chrono trong thai ky (xem phan Théi ky mang
thai va Cho con bt me)

- Bdc sT ké don cin Gam bdo réng bénh nhan dugc cung cip
&y di théng tin vé nguy co khi str dung thudc ndy. Théng tin
ngy o6 thé dugc chuyén dén bénh nhan dudi dang tai liéu bd
104 danh cho bénh nhan gidp bénh nhan nlr hiéu rd hon v

2

nguy 00 ndy. Nowdi b S1 kb don oIng P o 34m riing
A Ddnh Ay SUge TN Bh thich 8ang VA Ky trén méu xac
ahln hidu 1O va dbng ¥ Sdu ¥

- Cu thé ngedi b&S ST k& Jom phii ddm bBo dinh nhdn hidy

Qe .

+ D tinh v thm quan rong Ua hguy 0 Phot nhidm vai
hda trong thiv kY mang thai, nhat 1a nguy 00 8y quéi thai
V& nguy 0 réi loan phét tién cla thal ahi.

* Sufin thidt s dyng DISn phip trénh thai 66 hidu qua.

* Sy chn thist 4 kham dinh ky.

~ Sy ol thidt hdi y kidn béc STngay khi bénh nhiin nld nght
minh b thai hodc nghi nGd o6 thai. : :

Bénh nhan nir ¢4 k& hoach mang thai phal cb ging chuyén

$ang cée bidn phap Fidu i thay thé thich hop trée khi thy

hai, ndu 06 thé (xem phin Thoi ky mang thai va Cho con bl

me).

=~ Chinén tiép tuc didu trj bing valproat sau khi téi danh gia nguy
00 - ki ich cla thubc bai mdt béc sTod kinh nghidm didu
b&nh Géng kinh hoke rdi loan ludng cye.

’

C3y twong hodc toan tinh tw i

Tinh trang 00 ¥ tudng hodc toan tinh ty t 38 Guoe bo co &
nhirng bénh nhén ¢6 str dyung cac thubc tri dong kinh trong Mot
val chi dinh. Mot phan tich gbp cac thi nghidm 1am sang ngbu
nhign d6i chimg véi gid duge cho cac thude trj @ong kinh cling
cho thy tng nhe nguy co ¢d ¥ tudng hodic toan tinh ty t. Co
ché tac dong ndy chua duoc biét ra.

Vi thé, cac bénh nhan cAn duot gidm sat vé cae déu hidt'cd v
tudng hodc toan tinh ty tir va can nhic cac @idu trj thich hop.
Bénh nhan (hoac ngudi cham sdc cho bénh nhan) phai dugc
khuy&n nén tim kiém tro gilp y khoa ngay néu thay xuét hién cac
dhu hiéu ¢4 y twdng hodc toan tinh ty .

é .
Khuyén khong dung ?Xng thot natri valproat va cac khang sinh

carbapenem (xem phin Tuong tac thubc)

h nhé 14 J J
Valproat cé thé kich hoat hoac lam nang hon cac trigu chirng 1am
sang & cac bénh Iy tidm tang cua ty thé gay ra boi cac dot bién
ADN & ty thé cling nhu & gien quy dinh enzym polymerase y
(POLG) & ty thé ma hoa cho nhan. Cu thé, suy gan cap va chét
lién quan gan di kém voi Giéu trj valproat ¢6 ty 1& cao & nhiing
bénh nhan co cac héi chimng chuyén héa than kinh di truyén do
A6t bién POLG & ty thé (vi dy, hoi chimg Alpers-Huttenlocher).
Céc rbi loan lién quan POLG phai dugc nghi ngd & nhirng bénh
nhan co tién str gia dinh hodic cac triéu chirng gei ¥ bénh lién quan
POLG, bao gdm nhung khéng giéi han 12 bénh nao khéng cat
nghia dugc, bénh dong kinh kho didu tri (cyc b, giat co), bénh
canh trang thai dong kinh, cham phat trién, tri tré tam than véan
dgng, bénh 1y sei truc clia than kinh van dong — cam gidc, mat
diéu hoa déng tac do tidu ndo hoac bénh co, giat nhan cau, hodc
dau dAu van mach néng voi cac dau tién triéu & ving chdm. Phai
thyc hién cac thir nghiém vé dot bién POLG tuy theo thyrc hanh
1am sang hién hanh dé danh gia chan doan cac réi loan néu trén
(xem phan Chéng chi dinh)
THAN TRONG
Phai xét nghiém chirc ndng gan trudc khi bat dau didu trj (xem
phan Chéng chi djnh), va theo dai dinh ky trong 6 thang dau tién
cla diéu tri trén nhirmg bénh nhan cé nguy co’ (xem phan Canh
béo déc biét). Nhw voi hau hét cac thugc didu tri dong kinh, c6
thé ghi nhan tang nhe cac enzym gan, dac biét lic bat dau Qiéu
tri thubc, cde dAu hiéu nay tach biét v4 thodng qua. Trén nhiing
bénh nhan nay khuyén nén xét nghiém sinh héa thém (bao gom
ty I& prothrombin), cAn can nhéc diéu chinh lidu cho ph hop va
1ap lai cac xét nghiém khi can thiét.
Céc xét nghigm mau (cdng thirc méu, bao gbm dém tidu cu, thoi
gian mau chay) dugc khuyén lam truée khi bat du diéu tri hodc
{ru6c khi phau thuat, hodc trong cac trudng hop ¢6 vét bam hoac
chay mau tu phat (xem phan Tac dung khong mong mudn).

M ) e 7 Toh midh dioh Guoe ghi nhin 1 trudmg hop ngoai
18 trong Khi S dung Dapaking Chirond, Bhung vie Sy 1 wot
Dapakine Chrono phai o6 lod fch virgt il hom $o v 0b Khd hang
nguy 00 hiy 80 Hhing dinh nhan mEC NIUS ban &3 hi thing
Khi nghi g ¢ finh trang thiu shzym Trong chu trinh urd, phal
thire high S0 XSt nghié tham dd chuydh hoa e ki iy 1
v valproal B Vi o6 nouy 6o thng amoniac Mau (xem phin
Chdng chi ginh),

Banh nhan phai Guge canh bio vé nguy S0 tAng CAn trong giai
doan bt du didu i va olin &p dung 04c chién Ige thich hop dé
gidm thidu nguy 00 Ny (xem phin Tac dung khdng mong mubn).

Banh nhan ©6 thidu shzym camitin palmitoyl ransferase (CPT)
vo 1l phi Guroe clnh dao vé nguy 0o ly Qidi co van Iom hon khi
thube chira valproat.

Kndng dlrore dling céc thive udng 8 chira ebn trong thyi gian didu

tn voi Depakine Chrono. p

V& tré em: nén i dyng don 1 ligu valproat cho tré duei 3 tudi,

nhung Ioi fch tidm néing phai ndi trdi hom nguy oo tin thuong gan,

tuy néng trong giai doan bt dAu didu tr (xam phin Canh bio dac
biIgt). ST dyng dng ther voi salicylate phai trdnh & tré em dudi

3 tudi do nguy co d6¢ tinh tho gan.

V&i nhirmg ngudi suy thiin: can thiét phai giam lidu. Khi viée theo

d6i ndng 60 trong huydt trong ¢4 thé bj sai lac, viec didu chinh

lidu lromg tiy vao sy theo ddi danh gid lam sang.

TUONG TAC THUOC

Tac ddng ciia valproat trén céc thude Khac: :

- C4c thubc an thn, e ché MAO, chdng trdm cam va thubc

nhém benzodiazepin: Depakine Chrono c6 thé lam tang tac

dung cla céc thudc nay, vi thé khuyén theo déi 1am sang va
diéu chinh lidu ltrgng cho pha hop.

Lithium: Depakine Chrono khéng &nh hudng 1én nbng do

lithium trong huyét thanh.

- Phenobarbital: Depakine Chrono l&m tang ndng 66

phenobarbital trong huyét thanh (do ¢6 tac déng e ché sy

thoai giang phenobarbital tai gan) vé tac dung an than Xay ra,

nhat1a ¢ tré em. Vi thé, can phai theo d6i 1am sang trong 15

ngdy dAu tién néu co didu tri phdi hop, va phai gidm lidu

phenobarbital ngay néu xay ra tac dung an than, viéc theo doi
nbng do phenobarbital trong huyét twong s& duge quyét dinh
cho phu hop.

Primidon: Depakine Chrono lam tang nfmg do primidon trong

huyét luong va gia ting nhiing tac dung phy do thude nay

(nhu 12 tac dung an than); nhimg d4u hiéu nay chém dit khi

diéu trj dai han. Can theo doi Iam sang nhatla khi bét dAu didu

trj phoi hop va diéu chinh liéu cho phu hgp.

- Phenytoin: Depakine Chrono [am gidm néng do tbng cia
phenytoin trong huyét tong. Ngoai ra, Depakine 1am téng thé
phenytoin tv do va co lh.é X8y ra ¢ac triéu chirng qua lidu (acid
valproic thay thé chd gén protein huyél twong ciia phenytoin
va lam giam sir thoai giang phenytoin tai gan), Vi mg can phai
theo déi 1am sang va phai danh gia thé phenytoin tu do khi cé
do néng dd phenytoin trong huyzl twong.

- Carbamazepin: dc tinh trén Iam sang da duerc bao co khi sir
dung valproat ciing Iuc véi carbamazepin, valproal co thé lam
gia tang doc tinh clia carbamazepin. CAn theo ddi [4m sang
Ehén la khi bat dau diéu tri phéi hop va didu chinh lidu cho phu

0p. H

- Lamotrigin: Depakine Chrono lam gidm chuyén hoa lamotrigin

va lam tang tho' gian ban thai cta lamolrigin lén gén 2 3n. Sy

tuong tac thudc nay c6 thé 1am tang doc tinh coa lamotrigin,
ddc bigt [a phat ban nang né & da. an theo dgi Iam sang nhét

& khi bat du diéu tri phi hop va diéu chinh lidu (gidm lidy

lamotrigin) cho phi hep.

Zidovudin: valproat co thé Iam tang néng 49 zidovudin trong

guifz lu'ol-ng v: lam tang déc thgnh cla zidovudin,

- Felbamat: acid valproic c6 thé lam gidm dé thanh thai
binh cla felbamat Ién t&i 16%, : e o

« Olanzapin, acid valprok: ¢ i 1m gidm adag 81 clansapn
trong vt keong

- Rufinamid: acid valproc 65 ™ Hm thng ndng 80 nifinansd
trong huydt frong. Sir gia tng Aty Ry hade vio ning 8 s
acid valproic. Phiil thin tong. 3¢ Bt & b em, ihi mi tc
30ng ndty 98 nhidu hom 50 w1 dain $d chung.

Téc ddng cua tac thudc Khic trén vaiproat:

- Cae thudc didu ta 30ny kinh 06 1ac 3dng odm ung enzym (Bad
gbm phenytoin, phenobaibital, cardbamaz } i gédm nbng
30 acid valproic trong huyét thanh, Phai du chinh i uong
Wy theo ap Ung 13m sang vé thed cac ndng 8) thudc trong
méu trong tnrdmg hop 68 didu i phdi hop.

Nt khie, phi hop felbamat v valpropat idm gidm thanh thé
2cid valproic i 22-50%, hdu qud 13 ting ndng 3 ack valproic
trong huyét tuong. Lidu krong valproat sir dung phi duge

Qiam sét.

- Mefoquin 1am tang chuyén hos acid vaiproic v ob 10 3dng
o4y <0 Qidt vi thé, khi Gdu trj phdi hp 06 thé xdy ra che con
ddng kinh.

~ Trong trudmg hop Sir dung valproat cing kic voi nhimg thudc
6 tinh gén voi protein cao (aspirin), ndng 86 acid vaiproic &
thé tur do ob thé ting ién.

- G!fénc\sumalﬁlépmmunmgm\ghwmm
thudc khang d6ng phy thude vitamin K.

- Nng 83 acid valproic trong huyét thanh cb thé tang (do hau
qud clia viée gidm chuydn héa tal gan) trong trdng hop ding
cing hic vai cmetidin hosic erythromyein

. Céchubctam!penang:aiperm, merapenem, imipenem, ...):
d& o4 bao cdo gidm ndng 46 acid valproic trong méu khi sir
dung cdng lic vér cac carbapenem, gidm t&i 60-100% ndng
46 cla acid valproic trong vong 2 ngay, ddi khi di kém voi cac
con co gidt. Do khéi phat nhanh va murc 36 gidm nhidu nén
phai trdnh sir'dung cing lic thudc carbapenem trén nhimg
bénh nhan d& duge dibu tr &n dinh v acid valproic. Néu
khéng tranh duroc viée sir dung cac thudc carbapenem, thi
phai theo d6i chat ndng a6 valproat trong mau.

- Rifampicin ¢ thé 1am gidm ndng d¢ acid valprojc trong méau,
tlr 46 mét tac dung didu trj. Vi vy, cd thé cAn didu chinh lidu
valproat khi str dung cung lic v rifampicin.

- Cac thude tre ché protease: khi sir dung ddng thori cac thube
rc ché protease nhu lopinavir, fitonavir lAm gidm ndng dd
valproat huyét trong.

- Cholestyramin: khi s&r dung déng thei cholestyramin lam gidm
néng dé valproat huyét tuong.

Cac twong tac thube khace:

- Sirdung cung ltc valproat véi topiramat hodc acetazolamid cd
thé i kém v&i bénh nao varhosc tang amoniac trong mau.
Nhirng bénh nhan nao didu trj phdi hop hai thude nay phai
dugc theo doi sat cac dau hiéu va tiéu chimg bénh ndo do
tang amoniac trong mau.

- Quetiapin: sir dyng cung kic voi valproat 6 thé fam
co'giam cac té bao bach ciu: e

- \Aalproatlhubngkhbngedﬁcdongcém&ngenzym.dom
valproat khdng lam gidm higu qud cla cac thudc loai
oestroprogestative & nhimg phu nir dang sir dung thubc ngira
thai Imnmnmé g 5

Bdo cho bac si biet tat ca cac thudc ban hodc con 4 T

hogc moi vira ding, ké ca nhimg thubc khang ém a:n‘g s

THOTKY MANG THAI VA CHO CON BU ME

:{guy ce lién quan dén cac con ddng kinh:

rong thoi ky mang thai, cac con ddng kinh thé co cirng - co gi
chngmidéngkinhﬁmmﬁumngcépw;m&miﬁ
mmmméwﬂguvwd&mélgéyﬂmngdn@mm&m
n
?suy co lign quan dén Depakine Chrono:
rén ddng vat thi nghiém: tac sinh quéi thai
bt bgiss oy d6ng sinh quéi thai 45 duoc xéc
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Dj dang bam sinh:
Trén ngudi: dir ligu c6 s&n goi y mot su gia tang ty 1é céc di dang
néing hodc nhe, cy thé bao gom khiém khuyét Gng sdng than kinh,
c4c khiém khuyét vuag sQ - M, cic dj dang & chan tay, di dang
tim mach, dj dang 16 tiéu d6ng thap va cc bat thurtmg & cac phan
khac trong cor thé cia tré sinh tir nguéi me 6 diéu tri valproal, so
véi mt 0 thudc trj dong kinh khac. D liéu thu dugc tir mot phan
tich gop (bao gbm tir nguédn dir lidu sé bb va cac nghién ciru thudn
t3p) da chi ra ring 10,73% s6 tré cb me méc bénh dong kinh str
dung valproat don trj liéu trong thai ky bj di dang b4m sinh (khodng
tin cy 95%: 8,16 — 13,29). Nguy co bj di dang nang nay Ién hon
50 vOi quain th binh thuang (fi 1& df dang khodng 2-3%). Nguy
co di dang phu thudc vao liéu dung nhung meec liéu thap hon
ngudng van chua dugce chimg minh 1a khéng c6 nguy co. DI liéu
thu dugc tir mét phan tich gop (bao gbm tir ngudn di liéu 56 bo
va tir cac nghién ciru thuén tap) da chi ra rang 10,73% sb tré ¢b
me méac bénh dong kinh stk dung valproat don trj liéu trong thai
kyr bi di dang bm sinh (khodng tin cay 95%: 8,16 — 13,29). Nguy
o bi dj dang nang nay lén hon so véi quén thé binh thuong (voi
i 1& di dang khoéing 2-3%). Nguy co bj dj dang phu thudc vao liéu
ding nhung mirc liéu thap hon ngudmg van chua dugc ching
minh |a khéng cé nguy co.
Réi loan phét trién:
Dir ligu hién co cho thay viéc phoi nhiém voi valproat co thé dan
161 tac dung bat lgri 1&n sy phat trién tAm than va thé chét cla tré
bj phoi nl'[i'gm. Nguy cor nay phy thube vao liéu ding nhung mic
libu thép hom nguong van khéng loai trir duge nguy co. Khoang
théi gian chinh xéc trong thal ky bj dnh huéng bi nguy co nay
van chua dugc x4c dinh va kha nang nguy co xy ra trong subt
thai ky I4 khdng thé loai tri.
Céc nghién clru trén tré & 46 tudi mAu gido co phoi nhiém valproat
tir khi con Ia thai nhi trong bung me da chi ra rang 30 ~ 40% s6
tré bi cham phat frién trong thai ky dAu nhu cham ndi va cham
biét di, kha nang nhan thirc cham, kha nang ngén ngl (doc va
hidu) nghéo nan vé cé cac van dé vé tri nhd.
Chi s6 théng minh (IQ) dugc do trén déi twong tré em & o tudi di
hoc (6 tubi) co phoi nhiém valproat tir khi cén 14 thai nhi trang
byng me binh quan thdp hon 7-10 diém so véi nhém tré cd phoi
nhim véi cac thube tr ddng kinh khac. Mac du khéng thé loai trir
dugc val tro cla cac yéu t6 gay nhiéu, nhung c6 bang ching frén
nhirng tré co phoi nhiém véi valproat chi ra rang nguy co giam
siit tri tué & tré co thé déc 1ap voi 1Q cha ngudi me.
D liéu vé céc héu qua 1au dai con giéi han.
C6 dir liéu chi ra rang tré co phoi nhiém valproat tir khi con la thai
nhi trong bung me c6 tang nguy co' méc phd cac rdi loan ty ky
(orc tinh tang khoang 3-5 [an), bao gbm ¢4 tu ky thi tho u.
DU ligu con gidi han cho dén nay goi y rdng tré em c6 phoi nhiém
valproat t( khi con Ia thai nhi trong bung me cé nhiéu kha nang
mac céc triéu chirng cla rbi loan tang dong giam chu y (ADHD).
Viée str dung valproat dudi dang don trj liéu hodc da iri ligu déu
c6 lién quan dén mot s6 két cyc bat thudng trong thai ky. Cace dir
fidu hién 6 cho thay rdng nguy co co két cyc bat thudng trong
thai ky khi sir dung nhitng phéc db da tri ligu thude trj dong kinh
¢6 bao gbm valproat cao hon so voi khi st dung don trj ligu voi
valproat.
Khong st dung Degakine Chrono ¢ bé gai, tré vi thanh nién ni,
phu ni trong do tudi sinh san va phy nir cb thai néu khong that
s can thiét (nghfa I, khi ma cac bién phap didu tri khac khong
hiéu qua hodc bénh nhan khong dung napg- Vigc danh gid nay
phai dugc thyc hién trude khi ké toa ldn dau tién véi Depakine
Chrono hoac khi nguei phuy ni 6 tudi sinh san ¢6 liém nang diéu
trj véri Depakine Chrono ¢ ké hoach mang thai. Phy nir trong d
tudi sinh san cAn phai sir dung céc bién phép tranh thal cé hiéu
qué trong sudt qua trinh diéu trj.
Nhi#ng phy ni d6 tudi sinh san phai dwrgrc thdng tin vé céc loi ich
va nguy co clia viéc st dung valproat trong thoi kg mang thai.
Néu phy nir c6 ké hoach mang thai hodc cé thai, diéu trj Depakine
Chrono phai dugc danh gid lai véi bat cir chi dinh nao:
- Vi chidinh rbi loan Ieing cyc, phai can nhac viéc cham dit
dibu tri Depakine Chrono.

- Vi chi dinh bénh ddng kinh, diéu tri véi valproat khong dugc

gian doan ma khdng danh gia lai ty s6 Ioi ich/nguy co. Néu can
phai danh gié cén than giira loi ich va nguy co xa hon nira va
tiép tyc didu tr Depakine Chrono trong thoi ky mang thai, thi
khuyen sir dung thubc nay béng cach chia ra ubng céc liéu
trong ngay & mikc liéu thap nhat cé higu qua. Viéc sir dung
dang phéng thich kéo dai c6 thé thich hop hon céc dang bao
ché khac.

- Ngoai ra, néu phi hop, phai bd sung folat & liéu thich dang
(5 mg/ngay) treéc khi mang thai béi vi viée b sung nay c6 th
1am gidm thidu nguy co khiém khuyét éng séng than kinh. Tug
nhién, chra cé d bang chiing dé néi viéc bd sung nay c6 th
gitip ngan ngira cac khiém khuyét Iac sinh do phoi nhiém
valproat.

Cén bat dAu giam sat chuyén khoa trudc sinh dé phat hién sy
xuét hién khiém khuyét dng séng thin kinh hodc cac di dang
khac.

N dol voi tré so sinh:

- RAt hiém gap cac truong hop hol chimg xuét huyét dugc bao

céo xay ra trén tré so sinh co me da s(r dung valproat trong
theri ky mang thai. Hai chimg xuét huyét nay lién quan dén
chirng gidm tidu chu varhoac giam cac yéu t6 déng mau khac.
Chieng khdng c6 fibrinogen trong mau ciing da dugc béo cao
va c6 thé gay nguy hiém tinh mang. Tuy nhién, cAn phan biét
hgi chirng nay véi sy thidu hut vitamin K gay ra bdi
phenobarbital va c4c chat gay cam (mg enzym.
Vi thé, c&n tién hanh cac xét nghiém huyét hoc nh vige dém
s6 lugng tiéu chu, do ndng 4o fibrinogen huyét thanh, cac xét
nghiém dong mau va cac yéu t6 dong mau khac trén iré sor
sinh.

- Céctrrémg hop ha duéng huyét da dugc bao céo trén tré so
sinh ¢4 me timg s( dung valproat trong ba thang cui cla thai
Ky

- Céc truting hop giam nang tuyén gidp cing da duge bao céo
trén tré so sinh cé me tirng slr dung valproat trong thévi ky
mang thai.

- 'Hoi chirng cai thuéc (cu thé nh la kich dong, vat va, kich thich
qué mirc, lo ¢, tang dong, rdl loan treong lye co, run co, co
giat va rdi loan an udng) cé thé xay ra trén tré so sinh ¢ me
1rng st dung valproat trong ba thang cudi ciia thai ky.

Kha néang sinh sén:

M4t kinh nguyét, budng triing da nang va tang néng do

testosteron trong mau & phy nir st dung valproat da dugc bao

céo. Str dung valproat c6 thé dan dén suy gidm khd nang sinh
sdn & nam gioi (dac biét la, sy di chuyén cua tinh tring bj gidm).

Tinh trang rdi loan chire nang sinh san nay cé thé héi phuc sau

khi ngrng diéu tri bang valproat,

ni ) me:

Valproat duc bai tiét it vao stra me v ndng do tir 1% - 10% so

véi ndng do trong huyét tuong clia ngudi me. Dua Irén y van va

kinh nghiém 1&8m sang, viéc cho con bt me phai dugc xem xét.

Céo rbi loan vé mau ciing 43 dugc béo c4o irén tré cé me dang

diéu trj bAng valproat (xem Téc dyung khéng mong muén).

Quyét dinh nglrng cho tré b me hay ngirng diéu tri bAng valproat
in duge cén nhac diya Irén loi fch cia viée bl sira me cla tré

va lgi ich cda viée diéu trj cho ngurdri me.

Trong bt ky truérng hgp ndo, khdng bao git dugre ngung didu tri

dong kinh ma khong dugc sy ddng ¥ cla béc si.

LAI XE VA DIEU KHIEN MAY MOC:

Thudc Depakine Chrono cd thé gay ra buén ngd, nhét 12 khi ding

chung véi céc thude tri d6ng kinh khac hoc cac thubc ¢o thé 1am

tang budn ngu,

Néu ban da ting gap tac dung nay hodc bénh cla ban khong

dugc kidm sodt tét va ban tiép tyc cé nhiing con ddng kinh, thi

ban khéng dugc Iai xe hay van hanh cac may mac.

Thong tin can biét vé thanh phan cua thudc:

Thubc ¢6 chira 47 mg natri trong méi vién thudc. Bénh nhan cin

Iy y néu phai theo ché do an kiéng it muébi.

TAC DUNG KHONG MONG MUON:

Rét thuong gap (210%); Thueng gép (21 va <10%); It gap (= 0,1

va < 1%); Hiém gép (2 0,01 vé < 0,1%); Rét hidm gap (< 0,01%);

Chura ré (khéng thé ube tinh tir céc dir ligu hién c6).

D tat bam sinh vé réi loan phét trién (xem phan Thei ky mang

thai va cho con bl me)

Réi loan méau va hé bach huyét:

. Thutng gap: thidu mau, giam tidu chu (xem phan Than

trong) y

it gap: chiing giam toan dong té bao mau, giam bach cau.

Hiém gap: suy tly xuong, bao gom ca bt sén héng cau

don thuan, gidm bach cAu hat, thiéu mau héng cau to, bénh

Iy héng cAu to.

Cac xét nghiém tham do:

+ Hiém gap: giam céc yéu té dong mau (it nhat la mt), xét
nghiém dong mau bét thuéng (chéng han nhur kéo dai thai
gian prothrombin, kéo dai thei gian hoat hoa teng phan
thromboplastin, kéo dai thei gian thrombin, kéo dai INR)
(xem phan Thén trong va Thai ky mang thai va cho con bu
me), thiéu hut biotin/ thidu hut enzym biotinidase.

- Réiloan hé than kinh:

- Rét throng gap: chang run lc.

+ Thuong gap: réi loan ngoai thap, trang thai siing so, ngd
ga, chirng co giat*, suy giam tri nhé;, dau dau, giat nhan
cAu, chéng mét cé thé xay ra mot vai phat sau khi tiém tinh
mach, va ty hét trong vong mét vai phut.

« ltgap: hén mé”, bénh ndo*, ngﬂ lim* (xem bén duéi), ching
parkinson c6 kha hoi, mat dieu hoa dgng tac, dj cam.

+ Hiém gap: ching mét tri di kém véi teo ndo c6 kha hbi, réi
loan nhéan thirc.

*Trang thai siing s& va chirng ngU lim d6i khi dan dén hon

mé/bénh néo thoang qua; cac chirng nay cé thé tach bigt

hoac di kem véi sy gia tang tAn suat cta ching co giat
trong khi diéu tri va cac ching ndy gidm di khi ngung diéu
trj hodc gidm liéu thuéc s(r dung. Cac truéing hop nay rét
hay gap trong diéu tri phdi hop (nhét Ia voi phenobarbital
hodc voi topiramat) hoac sau khi tang liéu valproat dét ngot.

Réiloan ¢ taj va bc tai;

+ Thuéng gap: chirng diéc

Roi loan & hé ho hép, trung that, 16ng nguc:

- |t gap: tran dich mang phéi.

- Réi loan & duéng tiéu hoa:

+ Rét thuong gap: budn nén*

+ Thuong gap: non, rbi loan & nudu rang (chl yéu 1a tang
san nuwéu rang), viem miéng, dau ving thugng vi, tiéu chay
thuong xay ra khi bat déu didu tri, cac chirng nay thuéng
hét trong vong mét vai ngay du khéng ngirng thudc.
*Bugc théy sau tiém tinh mach mét vai phut, va ciing ty hét
trong vong vai phut sau do.

« It gép: viém tuy, déi khi gy chét ngudi (xem phan Cénh
béo dac bigt)

- Réiloan & than va dudng tidu:

ot %ap: suy than,

+ Hiém gap: dai d&m, viém than mé k&, hoi chirng Fanconi
6 kha hoi (mdt khiém khuyét chirc nang 6ng than gén, dn
dén tiéu ra duong, tidu dam, tidu phosphal, va tidu uric)
nhung chua rd cach tac dong.

- Réi loan & da va mé duéi da:

¢+ Thuong gép: tang nhay cam, ryng téc thoang qua cd hoac
khong c6 lién quan dén liéu thudc dung.

« It g&p: pht vi mach, ndi ban, rdi loan t6¢ (nhu két cu toc
moc bt thuéng, thay di mau téc, t6c moc bat thuéng),

+ Hiém gép: hoal i nhidm déc & da, hdi chimg Stevens —
Johnson, héng ban da dang, héi chirng ndi ban do thubc co
tang bach cAu 4i toan va triéu ching toan than.

A

.

- R6i loan & co xuong va mé lién két:

+ ltgép: gidm mat d6 khoang clia xwong, gidm xuong, lodng
xwong va gay xuong & nhirng bénh nhan didu tri dai han
voi Depakine. Co' ché ma Depakine anh hudng dén sy
chuyén hoa xuong chua dugc xac dinh.
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+ Hiém gap: lupus ban 86 hé théng (xem phdn Than trong),
ly gidt cor van (xem phan Than frong).
- Réi loan noi tiét:
it gap: hoi chirng tiét hormon khéng loi niéu khéng thich
hop. cudng androgen (rdm long, nam héa, muyn trimg c4,
hoi dAu kiu nam giti, va/noac tang androgen).
+ Hiém gép: gidm nang tuyén gidp (xem phén Thai ky mang
thai va cho.con bu me)
Réi loan dinh duéng va chuyén héa:
+ Thuéng gép: giam natri mau, tang can®
*Tang can nén duoc theo dbi can than vi 1 mét yéu th nguy
co ciia héi chirng budng trieng da nang (xem phan Than
trong)
Hiém gap: ting amoniac mau* (xem phan Than trong), béo
phi.
*Céc treing hop tdng amoniac mau tach biét va mic 80
vira khdng di kém thay ddi xét nghiém chirc nang gan cb
thé xay ra, thoang qua va khdng phéi ngirng diéu 1ri. Tang
amoniac mau di kém vai cac triéu chirng thAn kinh 3 dugc
bao c4o, trong cac trréng hop ndy cAn can nhic dé tién
hénh cac xét nghiém thdm do khac
- Réi loan tang sinh lanh tinh, 4c tinh, khdng dinh danh (bao gbm
u nang, polyp):
+ Hiém gap: loan san tuy xwong.
- Réiloan mach mau:
+ Thuéng gép: xuét huyét (xem phén Thén trong va phan
Thoi ky mang thai va Cho con b me).
+ |t gép: viém mach mau.
- Réiloan & gan-mat:
« Thuémng gép: tbn thuong gan (xem phan Canh bdo dac
bigt).
- Réi loan & tuyén vii va hé sinh dyc:
« Thuéng gap: rbi loan kinh nguyét.
+ tgap: mgt kinh nguyét.
+ Hiém gép: vé sinh & nam giéi, bubng trimg da nang
- Roi loan tam than:
« Thuong gap: trang thai G 1an, do giac, gay han®, kich
ddng’, réi loan chu y*.
+ Hiém gap: hanh vi bt thuéing®, tang hoat déng do tam than
van dong", réi loan hoc tap”
*Nhirng tac dyng phy nay chi yéu dugc ghi nhan & iré em
Bao cao tac dung phu: Néu ban co bat ky tac dyng phu nao,
ngay lap tlrc bao cho bac si, dugc si, hodc chuyén vién sirc khoe
khéc (vi dy: didu duéng) bang cach bao céo lac dung phy, ban
sé giip cai thién kién thirc vé dé an toan cua thubc.
Bao cao phan (ng cé hai nghi ngé: Bao céo phan trng co hai
sau khi thuéc dugc cAp phép luu hanh rat quan trong dé tiép tuc
gidm sét can bang loi ich/nguy co clia thube. Cén bb y té can bao
1At ca phan (ng c6 hai vé Trung tam Quéc gia hoac Trung tam
Khu viec vé Théng tin thubc va Theo déi phan tmng ¢o hai cia
thudc.
DUQC LYC HOC:
Thube tr| déng kinh (phan loai ATC: NO3AGO1)
Valproat gay ra cac tac dong dugc Iy chd yéu trén hé than kinh
trung uong.
Cac tac dong chbng co giat duoc st dung dé dibu trj cac thé co
giat & ddng vat va bénh dong kinh & ngudi
Cac nghién ciru lam sang va thire nghiém trén valproat dua ra gia
thuyét vé 2 loai tac déng chéng co giat. Tac dong thir nhit 13 tac
dong duge Iy tryc tiép lién quan dén ndng do valproat trong huyét
twong va trong nao. Tac d{m% thir hai 13 ra 1a tac déng gian tiép
va co 18 lién quan dén cac chat chuyén hod cia valproat cén tn
tai trong nao hodc véi cac thay dbi chit diin truydn than kinh hoéc
€ac tac dong tryc tiép 1én mang té bao. Gia thiét dugc chdp nhan
réng rai nhat 1a gid thuyét vé acid gamma-aminobutyric (GABA)
vanbng 49 chél nay tang 1&n theo sau viéc stz dung valproat.
Valproat lam giam thoi gian céc pha trung gian cda gidc ngu, ddng
thor lam tang gibe ngui cham



[T

DU'QC BONG HOC:

Céc nghién clu duge dong hoe khac nhau vé valproat cho thay

nhu sau:

- Tinh kha dung sinh hoc cia valproat, sau khi ubng, dat gan

100%;
Thé tich phan bd thubc chil yéu vao trong mau va nhanh chéng
trao ddi véi dich ngoai té bao. Valproat cing phan bé vao dich
nao tuy va vao nao; néng dd clia valproate trong dich nao tly
c6 lién quan mat thiét véi ndng d6 ctia thude tw do trong huyét
thanh.

- Thoi gian ban huy 1a 1517 gio;

- Théng thudng ndng do thi thidu trong huyét thanh can dé dat
hiéu qua diéu trj 1a 40-50 mg/l, véi bién do trong khodng 40 va
100 mg/l. Néu thuc sw can dat néng db thubc cao hon mirc
nay, cac loi ich mong doi phai vuot trdi hon nguy co' xay ra
céc tac dung ngoai y, nhat 1a cac tac dung ngoai ¥ phu thude
liéu dung. Tuy nhién, nhitng ndng dd duy tri cao hon 150 mg/l
doi hoi phai gidm lidu.

- Nong do &n dinh trong huyét twong dat duoc trong vong
3-4 ngay.

- Valproat gan két manh voi protein huyét tuong. Viéc gan két
v6i protein phy thudc liéu dung va murc bao hoa.

- Valproat dwoc bai tiét chil yéu qua nuéc tiéu sau khi chuyén
hoa bang cach lién hop glucuronide va béta-oxy hod,

- Valproat co thé dugc thAm tach, nhung thdm tach mau chi anh
hwdng lén phan tw do cia valproat (khoang 10%).

Twong phan véi cac thube tri dong kinh khac, valproat khéng gay

cam (rng voi cac men thugc hé théng chuyén hoa cytochrome

P450, do d6 thude nay khong lam thic day st chuyén hoa phéan

cit chinh no, hodc cua cac chat thudc khac nhw la estrogen,

progestogen va cac thube chdng déng méau dang uéng.

So sanh véi dang khang acid da day cla natri valproat, dang

phong thich kéo dai véi liéu twong duong c6 cac dac diém:

- khong c6 thoi gian hap thu tiém &n;

- hép thu kéo dai;

- kha dung sinh hoc nhw nhau,

- ndng dd thudc ty do va ndng dd dinh trong huyét trong cling
thép hon (Cmax gidm khodng 25% nhiing ¢ mirc ndng dé cao
twong dbi 6n dinh tlr gidr thir 4 dén gior thir 14 sau udng thude);
viéc lam mét dinh nhon clia ndng do téi da trong huyét twong
gitip dat duoc mét ndng dd acid valproic 4n dinh va phan b
déu hon trong sudt 24 gi¢: sau khi dung 2 1an/ngay cling mot
lidu da cho, do & clia bién do thay d6i ndng do thuée trong
huyét tuong gidm di mot niva;

- liu dung va cac nbng dd thubc trong huyét twong (tong Iuong
thubc va ndng d6 thude tw do) c6 trong quan tuyén tinh hon.

QUA LIEU:

Néu ubng nham nhidu hon sé vién thuéc Depakine Chrono can

thiét, thong bao ngay cho bac si hay mét khoa cap clru,

DAu hiéu ctia qua lidu thude cap tinh voi lwgng lon thudng gap la

hén mé, kém theo giam trwong e co, gidm phan xa, co dong tr,

suy giam ho hap, nhidm toan chuyén hoa, va tyt huyét ap hodc
truy tuan hoan/sbc, J

Da xay ra tlr vong sau do trong cac treong hop qua lieu luong
16m; tuy vay, cac két cuc thuan lpi thuding gap hon.

Tuy nhién cac friéu chiing cé thé thay doi va cac con bénh da
dugc bao céo véi nhimg ndng do thuéc rAt cao trong huyét tuong.
Céc truding hop tang p luc ndi so lién quan dén phu nao da dugc
bao cao. Khi ubng qua lidu, thanh phan Natri chira trong cac ché
phém clia valproat c6 thé dAn dén tang Natri méu.

Xir tri céc truong hop qué lidu cAn lam tai bénh vign 1a didu tri

trigu chimg: lam tréng da day khi con hiru dyng cho t6i 10-12 gio

sau udng qud lidu, va theo doi chire nang hé héap - tim mach.
Dung naloxon c6 thé thanh cong trong mot sb trudrng hop ca biét,
Trong truong hop qua lidu véi lwgng Ion, thAm tach mau va loc
mau ngoai than co thé thanh céng.
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BAO QUAN:

Pé thubc ngoai tAm nhin va tam tay cia tré em

Khong duoc ding thude qua thor han st dung cé ghi bén ngoal
hop thubc. Bao quan thubce & nhiét d6 khong qua 30°C va tranh

Krl?éng Vit bé thudc vao nude thal hodc thing réc gia dinh. Hay
héi duoe si cach hiy bé nhirng thubc khong dung nira nay. Didu
nay sé gip béo vé mal truong.

Han dung: 36 thang k& tur ngay san xuat

Nha san xuét: Sanofi Winthrop Industrie

1, rue de la Vierge, Ambares et Lagrave

33565 Carbon Blanc cedex, Phap

NGAY DUYET NOI DUNG TOA THUOC: 12/2016

L& KHUYEN CHUNG
Dong Kinh 13 mot bénh Iy than kinh. D6 la mot bidu hién bAt
thutrng cAp tinh hay nht thdi vé chire nang hoat dong dién cia
n&o, gay ra cac con dong kinh. Cac con dong kinh c6 thé tai xay
ra trong mot khodng thoi gian nao do trong subt cude doi ngue
bénh.
C6 nhidu hinh thiee bidu hién cla nhitng con ddng kinh nay va
chuing tién trién theo nhidu cach khac nhau: khéng chi cé mét loal
bénh ma 1 nhiéu thé loai bénh ddng kinh khac nhau.
Tuong tu, khong chi cé mot thude ma Ia nhiéu phuong thude didu
tri: bac si didu trj sé ké don mot thude diéu tri thich hop nhat cho
treong hep dac biét cua ban.
Dé& bao dam cho thudc ban diing ¢é higu qua, quan treng 1a phai
theo cac I khuyén clia bac si va tuan thu;
+ Liéu dung méi ngay,
+ Thoi diém dung thuée trong ngay,
* Thovi gian diéu tri, noi chung 1a lau dai,
+ L&i khuyén vé sinh hoat: tranh 1am viéc qua sire, thiéu ngt va
udng rugu.
Thay ddi liéu ding va nhat Ia ngung dot ngot didu tri, co thé lam
tai xuat hién cac con déng kinh.
BUNG QUEN MANG THEO THUOC BEN NGU'O'1 NEU BAN
PHAI DI XA NHA.



