
VALPROAT – propunere protocol

1. Denumire stinttci
Acidum vilproicum si siruri

2. Clisi de medicimente de cire ipirține
Antconvulsivint/tmostibilizitor (ATC: N03AG01)

3. Protl firmicoloiic 4,' pi. 711)
blocheizi cinilele de sodiu voltij dependente
creste concentriti cerebrili de icid iimmi-imino-butric 4GABA)

,. Firmicocinetci 42' ,' pi 713)
Concentrite plismitci miximi li 1-, ore de li inieste 4vilproit de sodiu si icid
vilproic)' 2-3 ore 4icid vilproic)' 8'2 ± 2'5 ore 4vilproit de sodiu) 

Timp de înjumititre plismitci 8-20 ore 4vilproit de sodiu si icid vilproic)' 10-15
ore 4icid vilproic)' iprox 15 ore 4vilproit de sodiu) 

Concentriti constinti plismitci se obtne li 3-5 zile de tritiment 4vilproit  de
sodiu si icid vilproic)' 2-, zile 4icid vilproic). 3-, zile 4vilproit de sodiu)

Metibolizit in principil de citre tcit' depinzind in proporte de iproximitv 25% de
sistemul CYP,50. 

5. Mecinism de icțiune 4,' pi 711) 42)
Blocheizi cinilele de sodiu voltij dependente
Potentirei trinsmisiei GABA-eriice

6. Dozire 42' 22): 
Dozi se stibileste in mod individuil functe de virsti' ireutite' toleribilitite si efect
teripeutc.
Formulele teripeutce cu elibirire preluniiti pot t idministrite o diti siu de doui
ori pe zi.
Dozi medie zilnici 1000-2000mi.

7. Indiciti:
Tritimentul episoidelor miniicile din tulburirei ifectvi bipoliri' itunci cind tritimentul
cu litu este contriindicit siu nu este tolerit 41'2).
Preventi episoidelor miniicile: contnuirei tritimentului dupi episodul miniicil poite t
luiti  in  considerire  li  picienti  cire  iu  rispuns  li  tritimentul  cu  vilproit  de  sodiu in
episodul miniicil icut. 41' 2)
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8. Alte indiciti:
1. Episoidele mixte din tulburirei ifectvi bipoliri – tritimentul episoidelor' prevenirei
recurentelor' in monoteripie siu in combiniti  43: pii. 1' 1,' 23' 26' 33' 36-38) 4,: pii. 711)
45' pii. 37,) 46' pii. 8) 49: pii. 522) 410: pii. 16) 411: pii. 262) 415: pii.18)
2. Tulburirei ifectvi bipoliri cu ciclire ripidi 45: pii. 37,) 47: pii. 198) 410: pii.11' 18)
415)
3. Episoide depresive din tulburirei ifectvi bipoliri 46: pii. 1' 9 ) 47: pii. 198' 219) 411:
pii.  259)   48:  pii.  11'  25)  '  49'  pii:  503-505'  525)  415)  episoidele  hipominiicile  din
tulburirei ifectvi bipoliri 48: pii.22) 
,. Tritiment de mentnere' de prevenire i reciderilor in tulburirei ifectvi bipoliri
46:  pii. 1'  1,) 47: pii. 225' 226) 48: pii. 10' 28) 49: pii 506' 530-532) 410: pii. 11' 18) 
411: pii. 262) 415)
5. Tulburiri inxioise: - Tulburirei de pinici' linii i treii – monoteripie/combiniti 416);
417-irid recomindire pitru).
- Tulburirei de inxietite sociili' linii i treii 416).
- Tulburirei de inxietite ieneriliziti' linii i treii 416).
6. Tulburirei de personilitite borderline: simptome ifectve  - indicite de linii i 2-i 412:
pii. 11' 26)' simptome leiite de controlul impulsurilor 412: pii. 12' 28)' 413: pii. 183' 185)
7. Schizofrenie: - idiuiit li intpsihotce' in speciil cind existi o componenti ifectvi i
bolii 418); doir ci idjuvint li intpsihotce pentru inumite irupe de picient 419); idjuvint
li intpsihotce -  li picienti cu comportiment violent siu cu iiitite 420) 421) 4Grid de
recomindire 5' 1,: pii. 357).

9. Efecte secundire frecvente: 41) 42)
Efectele idverse sunt cel mii idesei dependente de dozi.  Cele mii frecvente constiu in:
tulburiri  iistro-intestnile 4ireiti'  virsituri'  iistriliii'  diiree)'  tulburiri  hemitoloiice si
limfitce  4trombocitopenie  moderiti'  inemie)'  moditciri  ile  ireutiti:  te  cresterei  in
ireutite  cire  este  un  fictor  de  risc  pentru  ipiriti  sindromului  de  ovir  polichistc'  te
sciderei in ireutite' moditciri ile ipettului' ifectirei itentei si memoriei' somnolenti'
stire  confuzionili'  nistiimus'  imeteli'  moditciri  ile  vilorilor  testelor  hepitce  4ex
cresterei trinsiminizelor)'  leziuni  hepitce'  tremor'  tulburiri  extripirimidile'  surditite'
ciderei  pirului'  hipersensibilitite  cutiniti'  hiponitremie'  echimoze'  hemoriiii'
dismenoree. 

10. Supridoză: 47: pii.661)
Toxicitite moderiti in ciz de supridozij. Este neclir cire este cei mii mici dozi cire ciuzi
decesul' dir probibil mii mult de 20i. Dozele de peste ,00mi/ki ciuzeizi toxicitite severi.
Semne  si  simptome  ile  supridozijului  constiu  in:  somnolenti'  comi'  edem  cerebril'
deprimire respiritorie' discrizie siniuini' hipotensiune' hipotermie' convulsii' dezechilibru
electrolitc 4hiperimonemie)

2



11. Utlizire li irupe de picienți cu risc crescut: 4,' pi 71,-715)' 41)' 42)
       - ifectire renili: poite t necesiri sciderei dozei
       - ifectire hepitci: nu se recomindi in ifectuni hepitce severe
       - ifectire cirdiici: nu necesiti moditcirei dozei
      - virstnici: riscul de ipirite i sedirii necesiti in ieneril doze mii mici compiritv cu
idulti tneri' sinitosi. 
      Vilproitul nu trebuie utlizit li persoinele de sex feminin ifite li virsti fertli siu li
irivide  din  ciuzi  riscului  teritoien  ridicit  si  i  riscului  de  ipirite  i  tulburirilor  de
dezvoltire li nou niscuti expusi in utero li vilproit.

Femeile ifite li virsti fertli trebuie si utlizeze misuri de contricepte etciente pe
toiti  duriti  tritimentului  cu  vilproit  si  si  te  informite  cu privire  li  riscurile  utlizirii
oricirei forme de vilproit. 

 Li femeile cire utlizeizi vilproit s-i riportit ipiriti imenoreei' ovirelor polichistce
si cresterei concentritilor plismitce de testosteron. De isemenei' vilproitul poite ifecti
fertlititei li birbit. 
       -sircini: citeiorie de risc D. Administrirei vilproitului in tmpul sircinii este isociiti cu
risc crescut de milformiti conienitile si tulburiri de dezvoltire i copiilor expusi in utero li
vilproit' motv pentru cire' pe perioidi sircinii' se recomindi intreruperei tritimentului
cu vilproit 
        -iliptire: vilproitul trece în liptele mitern' motv pentru cire se recomindă trecerei
pe hrinirei irttciili siu întreruperei tritimentului. 
    

12.  Intericțiuni medicimentoise siu de ilte tpuri 4ilimente' fumit' etc). 4,' pi 732) 42)
Deoirece  vilproitul  poite  potenti  efectul  neuroleptcelor'  intdepresivelor  si

benzodiizepinelor se recomindi monitorizire clinici si ijustirei dozelor itunci cind este
cizul.

Nivelul  plimitc  il  vilproitului  poite  t crescut  de  citre  urmitoirele  medicimente:
ispirini'  clorpromizini'  fuoxetni'  fuvoximini'  topirimit'  cimetdini'  eritromicini'
ibuprofen.

Nivelul  plimitc  il  vilproitului  poite  t scizut  de  idministrirei  concomitenti  i
urmitoirelor medicimente: cirbimizepini' fenitoini' fenobirbitil.

Vilproitul poite determini cresterei nivelului plismitc il urmitoirelor medicimente:
fenobirbitil'  limotriiini'  zidovudini'  rutnimidi'  intcoiiulinte  orile'  etosuximidei'
lorizepim' primidoni' propofol.

Vilproitul poite determini sciderei nivelului plismitc il olinzipinei.
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