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Nguyln Thi Thuy HIng — Khoa Dilc

Natri valproate la lo0i thuOc chl you dd0c sU ding dd dilu tr0 bl nh d0ng kinh va d0 phong
ngla ching dau nla dlu.

CO chi tac ding:

Natri valproate la thul ¢ chC ng dil ng kinh, b0 phan ly thanh ion valproat 0 di0ng tiéu héa.Tac
di ng chil ng dl ng kinh cl a valproat c6 I0 théng qua chit0c¢ chl din truyld n thi n kinh la acid
gama-aminobutyric (GABA). Valproat c6 thd lam tang ning d0 GABA do ¢ chl chuyln ho&
GABA hollc tang holt tinh cDa GABA U sau sinap. Do vly, valproat ¢é thll dung trong nhilu lo0 i

di ng kinh.
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Di0Ocl0c hic:

- Natri valproate la thull ¢ chi ng dd ng kinh c6 tdc ding chi yOu trén hO thOn kinh trung 00ng

Thoc nghil m va Iam sang cho thl'y c6 2 killu tac dil ng chll ng dl ng kinh:

- Tacdingtrictilp lién quan din nlng d0 valproate trong huylt t00ng va trong n&o
- Tac ding gian til p théng qua cac chilt chuyll n héa cl a valproate trong nao bl ng cach tac
dlng Ién cac chlt trung gian di n truyd n thd n kinh hol ¢ tac ding trl ¢ til p Ién mang t0 bao.

Di0Oc ding hic:

- Acid valproic holl ¢ Natri valproate hi p thu nhanh sau khi ul ng. NO ng dd dinh trong huy0t
t00ng dit 1 —4 gil sau khi ul ng lil u duy nhOt Acid valproic hoU ¢ Natri valproate, 3 — 5 gill sau
khi ul ng lil u duy nhOt natri divalproat. HiDu qul dilu tr0 b0t dlu xudt hiln sau t0 vai ngay diin
hion 1 tuln kO t0 khi b0t d0u dung thulc.

- NOadlicDa valproat trong huyOt t00ng n m trong phIm vi 6-16 gi0. Thulc thO0Ong cé nla
dli nOm trong phOm vithOp 0 ng00i b0 nh dung thém thul ¢ chll ng d0 ng kinh khac c6 khil nang
gay cm 0 ng enzym.

- Valproat lién kit nhillu (90%) vii protein huyOtt00ng 0 liDu dilu tr0, tuy nhién sO lién kOt
phU thulc vao ning dd va gil m khi nl ng d0 valproat cao.

Chl dinh:
- Bing kinh. Dung din ddc holc phl trd trong mOt sO lo0i cln sau: COn vingy thic, cOn
ding kinh gi't ¢, cO n dl ng kinh toan th0 (dl ng kinh 10n), cCn mOttrd0ng I0c va cln phlc hip.

- Dilu tr0 phD tr0 cho ngl Ui bInh c6 nhilu lodi ¢l n, toan than.

Ching chi dlnh:
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- Viém gan cl p, viém gan man, co tiln sO b0 n than holc gia dinh b0 viém gan ning, loln
chuyl n hoa porphyrin, qua min vii valproat.

- Natri valproat khéng diil ¢ s dil ng trong cac tinh hul ng sau day do nguy c 0 nh hi0ng
dl n thai nhi:

PhO nO c6 khO nang sinh con (tr0 khi cac phQ0ng phap dilu tr khac khéng hilu qul
hoU ¢ khéng dung nIp dilc).

Dilu tr0 dUng kinh trong thdi kI mang thai (tr0 khi khéng c6 phi0ng phép dilu trl thay
thD phu hi p).

Pilu trd r0ilo0n 100ng cOc trong thli kO mang thai.

Do natri valproat c6 nhi ng tac dilng nguy hilm dii v i phQ n0 mang thai va trl em géi, nén mit

sl ¢0 quan qudn ly DOOc phdm Chau Au da d0 a ra nhi ng khuyO n c&o cho bl nh nhan cting nhi

nhO ng thong tin cho ngl Ui ké dl n, thdng tin cho di0c sTnhim dem I0i hilu qul diu trd va giom
thidu nhi ng r0i ro khi sO ding thuOc, c0 thD:

Ngay 10/10/2014, 0y ban Danh gia nguy cI COnh giac di0c Chau Au (PRAC) trl ¢ thul ¢ CO
quan QuOn ly DOOc phdm Chau Au (EMA) khuyln c&o thi't chi't vilc gili hin sO dOng valproat
do nguy cl gay quai thai va cac viln d0 v phat triin theo I0a tuli d0i vOi tr0 t0ng b0 phli nhidm
valproat t0 trong thai k0.

Ngay 21/11/2014, Nhom dil u phii cla Quy trinh dang ky thull ¢ s ding trén ngl0i khéng tlp
trung va thla nhi n I0n nhau gil a cac thanh vién trong lién minh Chau Au (Coordination Group
for Mutual Recognition and Decentralised Procedures — Human — CMDh) da chip thuln vilc
thOt chOt vilc gili hO'n sO ding valproat trén phd n0 do nguy cl gay qudi thai va cac ri lo0n
phat tril n theo I0a tuli dli vOitrd tOng b0 phli nhidm valproat t0 trong thai k0, ti0p theo kiln
nghll cla 0y ban Danh gia nguy ¢ Clnh giac dilc Chau Au (PRAC) tr ¢ thulc CO quan Quln
ly DOOc phim Chau Au (EMA) vao ngay 10/10/2014 tri0c dé.

Ngay 24/08/2016, ANSM cong bl cac kOt qul cla mdt nghién clu quan sat dich t0
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(ANSM-CNAMTS) vi villc phOi nhil m acid valproic va cac din xudt trong thai kO trén CSDL bl o
hilm y t0 (SNIIRAM).

Ngay 23/03/2018, Nhom dil u phii thul ¢ sU ding trén ngl i di0c phé duylt theo quy trinh
khong t p trung va thl a nhi n I0n nhau (CMDh) thullc CO quan Quin ly Chau Au (EMA) da
thdng qua cac khuyln cao mUi cla PRAC dU tranh vilc trl ph0i nhidm vOi valproat trong thai ki
do nguy cl gay di tit thai va cac vin dl v phattriin0 trl ¢cé md sO di ng valproat trong thai
k0.

Ngay 19/03/2019 Medsafe khuyl n cdo s ddng natri valproat trong thai kU c6 nguy cl cao gay
di t0t b0 m sinh cho thai nhi. Do do, t0i New Zealand, chD d0nh cla thul ¢ nay khi sO ding 4l
difu tr0 rdilo0n l00ng clc da dilc thay dii. Natri valproat hiln chl di0c s ding 0 nhing phO
nd c6 khi nang sinh con khi t0t c0 cac philng phap dil u trl khac dilu khéng mang I0i hilu quD.
Ngoai ra, phl n0 cn sO ding cac bil n phap tranh thai hil u qu trong khi dung natri valproat.

Khuy( n cao cho bl nh nhan (tr0 em gai/phl n0):

- Natri valproat cé thD gay hii nghiém tr ng cho thai nhi khi s dl ng trong thii kI mang
thai.

- Trao dlivOibac sTnducé bitkd thOc mic nao v Iiich —nguy cl khi dung thul c.

- Bac si chl ké din natri valproat nllu cac ph0ng phap dilu trd khac khéng hilu qu holc
bl nh nh&n khéng dung nlp di0c thulc.

- COn lam xét nghidm tr00c¢ khi b0t dlu diCu trd b0 ng natri valproat va trong khi dif u tr0 d0
dl m b0 o bl nh nhan khéng mang thai.

- Lubn sl ding cac bill n phap tranh thai hidu qul khi dung natri valproat.

- Lién ho vOibéac sTclablinngay I0ptlcniublnnghtring bln cé thl mang thai. Thio
ludn vOibéc sO trd0c khi ngd ng dung natri valproat.

- Kham sc khl'e dinh kD (it nh0t 1 10n/nam)

Théng tin cho nglili ké din:

- Dilu trD bl ng natri valproat phili di0c bt dlu va giam sat bli chuyén gia y t0.

- Khéng ké dl n natri valproat d0 di0u trl b0 nh d0 ng kinh 0 ph0 n0 mang thai tr0 khi khéng
c6 ph0ng phap dil u tr0 thay thd phu hi p.

- Khéng ké dl n natri valproat di dilu trd rdiloOn I00ng cOc holc bOt kD tinh trdng nao khac
0 phO nO mang thai.
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- Khuyl n khich bl nh nhan tham gia thD o ludn va ki0 m tra xem b0 nh nhan c¢é hilu vl céc
nguy cl va billn phap cln thilt dl gi0 m thilu nguy c0 hay khoéng.

Can nhi c thém cho phl n0 trong d0 tuli sinh n0:

- Déanh gia va thlo luln vO I0i ich — nguy cO khi difu tr0 bl ng natri valproat trén t0ng bl nh
nhan tr00c khi sO dl ng.

- ThUo luOn vl nguy c Onh hO0ng ddn thai nhi do phUi nhi0 m natri valproat trong thai k..
NhOng rli ro nay bao gdm di t0t b0m sinh (VD: t0t n0t d0t sOng, hO ham Och, dd 0t tim) va r0i
lo0 n phét tril n thO n kinh (VD: chOm phat tridn, vin d0 hOc t0p, IQ thOp hOn, t0 kO).

- ThOo luOn v sO cOn thidt phOisO ding bil n phap tranh thai hidu quO trong sult qua trinh
difu trD.

- ThOo luOnv0O sO cOn thidt phOixét nghidm mau tri0c khi b0t d0u dilu tr0 va trong khi dil u
tr0 d0 d0 m b0 o bl nh nhan khéng mang thai.

- Cac chuyén gia y t0 vO ding kinh holc rlilo0n I00ng clc cln xem xét dlnh kO qua trinh
difu tr0 (it nhOt 1 10 n/nam).

- Khuyn cao bl nh nhan khéong dilc t0 y ngl ng natri valproat va lién h0 vii bac si ngay I0p
t0 ¢ trong tr10ng hO p nghi ngd c6 thai.

Can nhi c thém cho trl em gai:

- BOm blo cha mi/ngl0i cham soc hilu s cOn thilt phOilién hO vOichuyén giay t0 khi sl
di ng natri valproat cho con I di tuli dOy thi.

- BOm blo cha mi/ ngl0icham soc trl em gai trong dl tuli d0y thi d00c cung clp thdng tin
chinh xac vO cac nguy cl di t0t thai nhi va rdi lo0 n phat tril n thd n kinh.

- Céacchuyéngiaytl cindanh gia l0i sl cOn thiDt phlididu tr0 bl ng natri valproat va xem
xét cac l0a chin didu tr0 thay thO cho nhng bllnh nhan 0 d0 tudi diy thi, thOo luln vO viDc sO
dl ng bill n phap tranh thai hidu qul n0u dung natri valproat.

Théng tin cho diIc s0:

- Phan phli natri valproat trong bao bi gdc dl dim bl o ngili dung, dic biltla ph0 n0 va
trl em gai cé thi ti0p cOn vli clnh bao cla nha sin xult.
- BImbOo vilc sO ding billn phap tranh thai hidu qul lién t0c trong sult qua trinh dif u tr0.

- NhOc nhd bl nh nhéan khéng t0 y nging dilu tr0 b0 ng natri valproat va lién h0 ngay vOi bac
st trong tri0 ng hd p nghi ngl c¢é thai.
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Tai liou tham khi o:

1. DOOc thD qudc gia Vilt nam
2. Canhgiacduoc.org.vn

Natri valproate la lo0ithulc chl you dilc s ding di dilu tr0 b0 nhdl ng kinh va dl phong
ngla ching da
unfjadiu

CO chO tac ding:

Natri valproate la thul ¢ chl ng dil ng kinh, b0 phan ly thanh ion valproat 0 di0ng tiéu héa.Tac

di ng chil ng dl ng kinh cl a valproat c6 I0 théng qua chit0c¢c chl din truyld n thi n kinh la acid
gama-aminobutyric (GABA). Valproat c6 thd lam tang ning d0 GABA do ¢ chl chuyln ho&
GABA hol c tang hoUt tinh cla GABA U sau sinap. Do vl'y, valproat c¢6 thll dung trong nhilu lo0 i
di ng kinh.

DOOcl0c hdc:

Natri valproate la thul ¢ chO ng dll ng kinh cé tac diing chl yOu trén h0 th0 n kinh trung 00 ng

Thic nghil m va Iam sang cho thl'y c6 2 killu tac di ng chl ng dl ng kinh:

Tac ding trlc tilp lién quan A0 n nl ng d0 valproate trong huyOt t00ng va trong n&o
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Tac dilng gian til p théng qua cac chit chuyl n héa cll a valproate trong ndo bl ng cach tac ding
lén cac chit trung gian din truy0 n thO n kinh hol ¢ tdc ding tri ¢ til p Ién mang t0 bao.

DOOcding hic:

Acid valproic holU ¢ Natri valproate hl p thu nhanh sau khi ul ng. NOng d0 d0 nh trong huyOt t00ng
dit 1 —4 gil sau khi ul ng lilu duy nht Acid valproic hol ¢ Natri valproate, 3 — 5 gill sau khi

ud ng li0u duy nhit natri divalproat. Hilu quO difu tr0 b0t d0u xuOt hiln sau t0 vai ngay din hi'n
1 tuln KO t0 khi b0t dlu dung thulc.

NOa dii cla valproat trong huyOt t00ng ndm trong phi'm vi 6-16 gil. ThuOc thiOng c6 n0a dli
ndm trong phOm vi thOp 0 ngd0i bl nh dung thém thul ¢ chl ng dl ng kinh khac cé khD nang gay
cIm 0ng enzym.

Valproat lién kOt nhilu (90%) vUi protein huy0t t00ng O liDu diu tr0, tuy nhién sO lién kOt phi
thul ¢ vao nllng d0 va gi0m khi ndng d0 valproat cao.

ChO g0 nh:

Bl ng kinh. Dung din dic holc phU trd trong mOt sO lo0icOn sau: COnvingythOc, cln ding
kinh gil't ¢, cOn d0 ng kinh toan thd (d0ng kinh 10n), cOn mOttrd0ng I0c va cOn phic hip.

Dilu tr0 phO tr0 cho ngl0i bl nh ¢6 nhilu lo0i ¢l n, toan than.

ChOng chl dinh:
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Viém gan cl p, viém gan man, cé til n sO b0 n than holc gia dinh bl viém gan nl ng, lo0 n chuyln
hda porphyrin, qua min vOi valproat.

Natri valproat khéng dil ¢ s d0ng trong cac tinh hul ng sau day do nguy cl 0 nh hing din thai
nhi:

PhO nO c6 khO nang sinh con (tr0 khi cac phi0ng phap dilu tr0 khac khéng hilu qul holc
khéng dung np dilc).

Dilu tr0 ding kinh trong thii ki mang thai (tr0 khi khéng c6 phi0ng phap dilu trl thay thd phu
hi p).

DilutrD r0ilo0n I00ng clc trong thUi kI mang thai.

Do natri valproat c6 nhi ng tac dilng nguy hilm dli vOi phl n0 mang thai va trl em géi, nén mit

sl ¢0 quan quCn ly DOOc phdm Chau Au da a0 a ra nhilng khuyO n c&o cho bl nh nhan cting nhi

nhO ng thdng tin cho ngl Ui ké d n, théng tin cho di0 ¢ sTnhim dem I0i hiDu qul diDu trd va giom
thiDu nhO ng r0i ro khi s dng thuOc, cO thO:

Ngay 10/10/2014, 0y ban Danh gia nguy c0 COnh giac dilc Chau Au (PRAC) trl ¢ thul ¢ CO
quan Quin ly DO0c phim Chau Au (EMA) khuyln cdo thO't chi't vilc gili hin sO di ng valproat
do nguy cl gay quai thai va cac viln d0 vl phat triin theo I0a tuli dii viitr0 t0ng bl phlinhidm
valproat tU trong thai k.

Ngay 21/11/2014, Nhém dil u phii cla Quy trinh dang ky thull ¢ sO ding trén ngi0i khéng tlp
trung va thla nhi n I0n nhau gill a cac thanh vién trong lién minh Chau Au (Coordination Group
for Mutual Recognition and Decentralised Procedures — Human — CMDh) da chip thuln vilc
thOt chOtvilc gili hO'n sO ding valproat trén phd n0 do nguy cl gay qudi thai va cac ri lo0n
phat tril n theo I0a tuli dOi vOi trD tOng b0 phli nhidm valproat t0 trong thai ki, ti0 p theo kiln
nghll cla 0y ban Danh gia nguy ¢ Clnh gi4c dilc Chau Au (PRAC) trlc thulc CO quan Quln
ly D00 c phdm Chau Au (EMA) vao ngay 10/10/2014 tri0c dé.
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Ngay 24/08/2016, ANSM cbéng bl cac kit qull cla mit nghién clu quan sat dich t
(ANSM-CNAMTS) v villc phii nhil m acid valproic va cac din xul't trong thai kO trén CSDL bl o
hilm y t0 (SNIIRAM).

Ngay 23/03/2018, Nhém dil u phii thul ¢ sU ding trén nglli di0c phé duylt theo quy trinh
khéng t0p trung va thla nhin I0n nhau (CMDh) thullc CO quan Quin ly Chau Au (EMA) da
théng qua cac khuyln cdo mUi cla PRAC dU tranh villc trl phi nhio m vOi valproat trong thai ki
do nguy cl gay di t0t thai va cac vin dl v phattriin 0 trl ¢cé md sO ding valproat trong thai
k0.

Ngay 19/03/2019 Medsafe khuyl n cdo s ding natri valproat trong thai kU c6 nguy c cao gay
dd t0t b0 m sinh cho thai nhi. Do do, t0i New Zealand, chD dinh cla thul ¢ nay khi sO ding dC
didu tr0 r0ilo0n I00Nng clc da dilc thay dUi. Natri valproat hiln chd diUc s ding [0 nhing phO
nd c6 khd nang sinh con khi t0t c0 cac philng phap dilu trl khac dlilu khéng mang I0i hilu quD.
Ngoai ra, phl n0 cOn sO ding cac bil n phap tranh thai hil u qu trong khi dung natri valproat.

KhuyO n cao cho bl nh nhan (tr0 em gai/ph0 ni):

Natri valproat c6 thl gay hii nghiém tr0 ng cho thai nhi khi s di ng trong thii ki mang thai.

Trao dUi vOibac sTnlucé bltkd thic mic nao v I0iich —nguy cU khi dung thul c.

Béc s1chll ké diln natri valproat n u cac ph 0 ng phap dilu trl khac khéng hilu qul hol ¢ bl nh
nhan khéng dung nlp dilc thulc.

COn lam xét nghilm tr00c khi b0t d0u didu trd b0 ng natri valproat va trong khi didu trd d0 d0m

9/13



Khuyl n cao thin tring sU di ng natri valproat U trl em gai va phi n0

Viot bdi Bién tOp vién
ThO ndm, 04 Thang 4 2019 21:01 - LOn cOp nhit culi ThO nam, 04 Thang 4 2019 21:09

bl o bl nh nhan khéng mang thai.

Luén sO dOUng céac bil n phap trdnh thai hid u qul khi dung natri valproat.

Lién hO vOibac st clabln ngay I0p t0c nlu bl n nght ring bl n c6 thd mang thai. ThO o luDn vOi
bac s trl0c khi ngd ng dung natri valproat.

Kham sl c kh'e ddnh kO (it nhOt 1 10n/nam)

Théng tin cho ngl0i ké din:

Dilu tr0 bl ng natri valproat phli d00c bt dlu va giam sat bli chuyén gia y t0.

Khéng ké dl n natri valproat d0 dilu tr0 b nh ddng kinh 0 phd n0 mang thai trd khi khéng c6
phi0ng phap diC u trd thay th phu hip.

Khéng ké di n natri valproat d0 dilu tr0 rlilo0n I00ng cOc holc bit kO tinh trl ng nao khac 0 pho
nd mang thai.

KhuyO n khich b0 nh nhan tham gia thO o lul n va kil m tra xem bl nh nhéan c6 hidu v cac nguy cl
va biln phap cln thi0t d0 gil m thilu nguy c0 hay khéng.
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Céan nhi ¢ thém cho phl nO trong d0 tuli sinh n0:

banh gid va thio luon vO 0i ich —nguy ¢ khi dilu tr0 b0 ng natri valproat trén t0 ng bl nh nhén
tr00c khi sO dO ng.

Thio ludn v nguy cO Onh hd0Ong ddn thai nhi do phi nhid m natri valproat trong thai kO . Nh ng
rliro nay bao gim di t0t bOm sinh (VD: t0t n0t d0t sOng, hO ham Och, dO t0ttim) va rdilo0n
phat tril n thO n kinh (VD: chO'm phat tridn, vin d0 hOc t0p, 1Q thOp hOn, t0 kO).

Thio luOn vD s cOn thi0t phOisO dOng bil n phap tranh thai hidu quO trong sult qué trinh didu
trl .

Thio luOn vO sO cOn thilt phOixét nghidm mau trd0c khi b0t d0u dilu trd va trong khi di0 u tr0 d0
dl m b0 o bl nh nhan khéng mang thai.

Céac chuyén gia y t0 vl diing kinh holc rlilo0n I00ng cOc cln xem xét dl nh kO qua trinh dilu
tr0 (it nhOt 1 10n/nam).

KhuyO n cao bl nh nhan khéng dilIc t0 y ngl ng natri valproat va lién hi vibac st ngay I[Dp tlc
trong trd0ng hi p nghi ngl c6 thai.

Cén nhi c thém cho trl em gai:

B0 m bl o cha mi/ng0licham soc hilu s cOn thilt phOilién hD vdichuyén gia y t0 khi s ding
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natri valproat cho con 0 d0 tuli ddy thi.

B0m bl o cha mi/ ngllicham soc trl em gai trong d0 tuli d0y thi d00c cung clp théng tin
chinh x&c vO cac nguy cll dU tdt thai nhiva ri lod n phat tril n thl n kinh.

Cac chuyén giay t0 cindanh gia lli sl cln thilt phlididu tr0 bl ng natri valproat va xem xét
cac l0a chin difu tr0 thay thO cho nhOng bllnh nhan 0 d0 tuli diy thi, thOo luln v vilc sO d0ng
bil n phap tranh thai hidu qul nOu dung natri valproat.

Théng tin cho diic sO:

Phéan phi natri valproat trong bao bi gic dll d0m bl o ngl0i dung, dic biltla phl n0 va trd em
gai cé thi ti0p cOn vli clnh bao cla nha siin xult.

B m bl o vilc s ding bil n phap tranh thai hil u quO lién t0 ¢ trong sult qua trinh di u tr.

NhO ¢ nhO b0 nh nhan khéng t0 y ngl ng dil u tr0 bl ng natri valproat va lién hl ngay vii bac s1
trong trd0ng hi p nghi ngl c6 thai.

Nguyln Thd Thuy HIng — Khoa DO0Oc

Tai liou tham khC o:
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DO0c thD quOc gia Vit nam

Canhgiacduoc.org.vn
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