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@A 9.0 QUEFAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR
DO QUE A INDICADA DESTE MEDICAMENTO?
Niio tome doses superiores s recomendadas pelo médico.
Doses muito altas podem causar alteragio de consciéncia podendo chegar a0

coma. Doses de valproato d do podem resultar cm
sonoléncia, bloqueio d 0, pressio bai
coma profundo. apessoa deverd ser

valproato de sédio
l IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
« APRESENTACAO:
C

para cuidados médicos.
A presenga de feor de sédio nas formulagses de valproato de sédio pode re-
sultar em excesso de sédio no sangue, quando administradas em doses acima
do recomendado.

Em situagdes de mais hemoper-

revestido 500 mg. Embalagem com 50 comprimidos.
+ USO ORAL i

+ USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 10 ANOS

+ Composigio:

Cada compnmldn revestido contém:

fusdo podem resultar em uma snzmﬁcanlc remogdo da substincia. O beneficio
da lavagem géstrica ou o vmito ird variar de acordo com o tempo de ingesto.
Medidas de suporte geral devem ser aplicadas, com particular atengdo para a
manutengdio do fluxo urindrio adequado. O uso de naloxona pode ser il para
reverter os efeitos depressores de elevadas doses de valproato de sodio sobre
0 sistema nervoso central, entretanto, como a naloxona pode, teoricamente
reverter os efeitos antiepilépticos do valproato de sodio, deve ser usada com
precaugdo em pacientes epilépticos.

A presenga de teor de sédio nas formulagdes de valproato de sédio pode re-
sultar em excesso de sddio no sangue, quando administrados em doses acima
do recomendado.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapi-
damente socorro médico e leve a embalagem ou bula do medicamento, se
possivel. Ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagoes.
VENDA SOB PBESCR[C;\O MEDICA - SO PODE SER VENDIDO
COM RETENCAO DA RECEITA
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para prevenir convulsdes tipo grande mal, pois h grande possibilidade de pre- Comum 50, Incomum urinar, poliiria, incontinéncial emocional, estado de
cipitar um estado de mal cpiliptico, com subsequente m oxigenagio cerebral Aumento da alanma Alteragdio urinria ¢ ind Comum confusao, depressdio, insdnia,
erisco de morte. cament aminotransferase, renal Enurese, sindrome Fanconi’, nervosismo, pensamento
cessard o cfeito 0 que podera ser prejudicial ao pacients aumento do aspartaio Desconhecida faléncia renal, neffite do anormal.
caracteristicas da docnea para a qual este medicamento esta indicado. i aumento tabulo-intersticial. “Agitagho, ansiedade, apatia,
Medicamentos antieplépticos nao deverdo er descontinuados abruptamente creatinina sanguinea, o “Alopecia”, cquimose, Aened ) catatonta, delirio, humor
em diminuigio de folato prurido, rash cutaneo. teragdo psiquidtrica Incomum euférico, alucinagio,
graves, Gevido 3 ata possibilidade de desenvolvimento de estado epiléptico sanguineo, aumento de Tene, dermatite esfoliativa, hostilidade, transtorno de
f)m" f:ilm de oxigénio ¢ risco & V‘dz o da dose did 1 de val. Incomum lactato desidrogenase pele seca, eczema, eritema
quac :]o nﬁ;gu;rs é unl1( glélﬂ para administragdo da dose didria inicial de val- Ivestigacies sanguinco!, aumento de urcia Incomum rodoso, hiperidrose, Comportamento anormal,
proato de sodio 15mg/kg/dia: sanguinca, aumento do nivel alteragdo na unha, petéquias, b agressiio, angtistia cmocional,
Niimero de comprimidos 300 mg de droga, anormalidade de seborreia. storno d
Dose total [ Primeira Segunda Terceira testes de fungdo do figado', o oe Vasculite cutanea, sindrome transtomo psicotico.
Peso (Ke) | disria (mg) | doscdodia | doscdodia | dosedodia aumento de iodo ligado A"e‘"‘""c" s tecidos de hipersensibilidade Bradicardia, parada cardiaca,
(ex.: 7 horas) | (ex.: 15 horas) | (ex.: 23 horas) a proteina, diminuigio P sistémica a drogas (Sindrome Alteragho cardiaca Incomum insuficiéncia cardiaca
1024, 250 da comﬂgem de glébulos DRESS ou SHSD), eritema congestiva, taquicardia.
25-39 500 rancos. ) multiforme, alteragio s -
30-59. 750 “Aumento de bilirrubina Descontiecida do cabelo, alteragio do Comum - A"‘b]“.“’“*]: iplopia. 5
60-74.9 | 1000 Desconhecida sérical, diminuicio de Jeito ungueal, reagio de vomatopss, ol ressezad|
sl L camitina, anormalidade do fotossensibilidade, sindrome Alteragio nos olhos ' isudrblo oeular, dor nos
Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou mastigad teste de fungio da tircoide. de Stevens-Johnson, ncomum olto, desorden da Lacimal,
Siga a orientagiio de seu médico, respeitando sempre os horirios, as doses Muito comum Sonoléncia. tremor necrolise epidérmica toxica. miose, fof omgs un;I leficiéncia
ea duragdo do tratamento. Ndo interrompa o tratamento sem o conheci- Amnesia, ataxia, Espasmo muscular, . . -
mento do seu médico. Comum tontura, disgeusia, cefaleia, Incomum convulsio muscular, fraqueza| | A0 dosistema | b peida Reagéio anafilitica,
nistagmo, parestesia, Alteragio tecidos muscular. Comum Infecgdo,
7. 0 QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR alteragdio da fala. conectivos e muscular Diminuigio da densidade Bronqulte-forineal
ESTE MEDICAMENTO? ‘Afasia, incoordenagio esquelético Gssea, dor Gssea, osteopenia, ronquits, Jurincy 0,
vocé - stroenterite, herpes
Se vocé esquecer de tomar uma dose. tome-a assim que se lembrar. Entretan- motora, disartria, distonia, Desconhecida osteoporose, abdomiclise, _ N Tncomum gast ite, herp
to, se estiver proximo do horério de tomar a proxima dose do medicamento, lipus atosw sistémic, | | feesdo ¢ infestagdes simples, gripe, rinite,
pule a dose esquecida. Nio tome dois comprimidos de uma tnica vez para hiperreflexia, hipertonia, Hiperandrogenismo™® 5 ;‘J"“»"‘e»
compensar a dose esquecida. . Incomum hipoestesia, hiporreflexia. I . hipotireoidismo, secreglio Desconhecida o Preumonia,
m or far deseumédico, | Alteragao do sistema Convulsio’, estupor, Alteragio endocrina | Desconhecida invoropniada de hormonia infecgdo do trato urindrio.
ou cirurgido-dentista. nervoso discinesia tardia, alteragdo na i Leséio, infoxicagio
visdo. Diminuigio do apetite; e complicagd Comum Lesio.
@53\ lg}ms 0S MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAU- Astoris, atrofia cercbelar’, Comum o do apetic
d . atrofia cerebral®, desordem Tipercalemia, hiperatremia, ’ .
A classificagiio da frequéncia das reagdes adversas deve scguir os seguinies copnitiva, coma, desorden Alteragio do Incomam ipercalemia, hipe i ! Pode refletr em uma potencial he[fmummdade séria .
I;amn|31Y05- TR - 5 extrapiramidal, distirbio metabolismo e d ia com dé di 30 h
Tequéncia das Reagoes Adversas arametros Desconhecida de atengio, deficiéncia da nutrigao Deficiéncia de biofi 0t ! :
S 110 10%) Muito comum memoria, parkisonismo, . e - s i valproato. Apesar da
= 1100 e < 110 G 1% < 10%) Comum hiperatividade psicomotora, Desconhecida resisténcia a insulin, s
> 1/1.000 e < 1/100 & 0,1% e < 1%) Incomum habilidades psicomotoras obesidade, Gomenee! peramonica, puticut < § d"d fb:
5, 5 i Ao : - o ciclo de ureia subjacente. Encefalopatia na ausenua le niveis elevados de
> 110000 ¢ < V/L00) & 0.01% ¢ <0.1%) [Rara prejudicadas, sedagio’ Neoplasias benignas, Tncomum depele do ciclo de ureia subjacent. E
= 1/10.000 (< 0,01%) Muito rara Comum Zumbido no ouvido. malignas ¢ no . £ 5 snci 5
NSopodEssesimats ? Aleracio do labirinto S disinbioaudiivo ] . 3 Considerar crises graves e verificar item 5. Adverténcias ¢ Precaugdes
i Incomum J especificas (incluem Desconhecida Sindrome bral também foi observada em crian-
e ouvido vertigem. cistos e polipos) o . :
Si F anci ‘ Reacio adv D Dor de ouvido. _ _ ¢as expostas ao valproato de sodio em ambiente uterino que levou a diversas
istemas requéncia cagho adversa S — Hipotenso ortostatica. formas de eventos neurolégicos, incluindo atrasos de desenvolvimento ¢
Mis formagdes congénitas e distirbios de Altcragdo respiraloria, Incomum Tosse, dispneia, disfonia, Desordens vasculares Incomum Pallor, desordem vascular prejuizo psicomotor.
Alteragtes congénitas, | desenvolvimento ~ver item 5. Adverténcias e lorhcica e mediasting episaxe. periferal, a £ bservadooue . o
o genéicad Precaugdes D Efusdo pleural. Mufto comun Astenia cm sua maoria em pacientes recebendo ferapia combinada. Sedagdo normal-
Desconhecida Porfiria aguda. Muito comum Niusca" e veraic Comum Alteragio na marcha, edema | mente diminui apés a redugdo de outros medicamentos antiepilépticos.
. —— Dor abdominal, constipagao. Alteragdes gerais periférico. is ou fvei
Comum Trombocitopenia. c O oM hagao, e condigoes de - - . - .
‘omum diarreia, dispepsia’, s e Incomum Dor no peito, edema facial, | 7 Esses cfeitos sio normalmente transitérios ¢ raramente requerem desconti-
 Anemia, ancmia flatuléncia, vomitos’. administragdo local u pirexia. nuagio da terapia.
Incomum hipocromica, leucopenia, Incontinéncia anal, alteragdo D\ Hipotermia 8 Inclui pancreatite aguda, incluindo fatalidades.
trombocitopenia plrpura. anorretal, mau hilito, boca | | Alieragao D 9 Observada primariamente em criangas,
Agranulocitose, deficiéncia Aleragio seca, disfagia, eructagdo, Amcnorrcia, dismenorreia, | 10 s
Alteragdes do sistema de anemia folato, anemia gastrointestinal Incomum sangramento gengival, disfunglo erétil, menorragia, | 11 Comev entos aumentados de hirsutismo, virilismo, acne, alopecia de padrdo
sanguineo e linfatico ‘macrocitica, anemia < glossite, hem_atexmese, Incomum alteragdo menstrual, ‘masculino, androgeno. H
aplistica, faléncia da melena, pancreatite?, tenesmol metromagi, hemorragia 12 Incluind desé L sod
Desconhecida ‘medula 6ssea. cosinofilia, retal, salivar. Alteragio na mama ¢ de esperma, morfologia anormal dos espermatozoides, aspermia ¢ diminuigao
hipofibrinogenemia Distiirbios gengivais, sisterna “Aumento das mamas. da motilidade dos espermatozoides.
linfocitose, macrocitose, hipertrofia gengivais, : ; e N
o di Desconhecida Desconhecida riéia d médico, cirury ou
P“"C“DP{"‘&I'"“J‘S,RO da aumento da glandula _masculina”, menstruagdo | to de reagdes indesejveis pelo uso do medicamento. Informe também A
Aagregagao plaquetaria. parétida. irregular, ovério policistico. empresa através do seu servico de atendimento.

£ Esta bula foi aprovada pela ANVISA em 28/05/2018.

57620mg
(equivalente a 500 mg de dcido valproico)

Excipientes: celulose microcristalina, diéxido de silicio, povidona, talco, es-
tearato de magnésio, acetoftalato de celulose, dioxido de titinio, oxido de ferro
amarelo, dietilftalato, dlcool isopropilico e cloreto de metileno.

b INFORMACOES AO PACIENTE

B& 1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?

Epilepsia: valproato de sédio ¢ indicado isoladamente ou em combinagdo a
outros medicamentos, no tratamento de pacientes adultos ¢ criangas acima de
10 anos com crises parciais complexas, que ocorrem tanto de forma isolada ou
em associagdo com outros tipos de crises. Também ¢ indicado isoladamente
ou em combinagdo a outros medicamentos no tratamento de quadros de au-
séncia simples ¢ complexa em pacientes adultos e criangas acima de 10 anos,
e como terapia adjuvante em adultos e criangas acima de 10 anos com crises
de multiplos tipos, que inclui crises de auséncia.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

0 valproato de sdio ¢ a substincia ativa que é convertido a dcido valproico e

este se dissocia em fon valproato no trato gastrointestinal. O tratamento com

valproato de sédio, em alguns casos, pode produzir sinais de melhora ji nos

primeiros dias de tratamento; em outros casos, ¢ necessario um tempo maior
il feitos benéficos. Seu médico dard a ori 50 N0 St

@®3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Valproato de sédio ¢ contraindicado para menores de 10 anos de idade.
Valproato de sédio é contraindicado para uso por pacientes com:
« Conhecida hipersensibilidade ao valproato de sodio ou aos demais compo-
nentes da formula;
« Conhecida Sindrome de Alpers-Huttenlocher ¢ criangas com menos de 2
anos com suspeita de possuir a Sindrome;
+ Doenga no figado ou disfungio no figado significativa:
* Disturbios di lo da ureia (DCU) - desordem genética rara
em actimulo de aménia no sangue;
* Porfiria - disturbio genético raro que afeta parte da hemoglobina do sangue.

pode resultar

(4.0 QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Gerais: recomenda-se fazer contagem de plaquetas e realizagdo de testes de

40 antes de iniciar o tratament ¢ depois, pois pode

haver alieragio nas plaquetas ¢ coagulacao sanguinea. O aparecimento de

manchas roxas dade natural

do paciente sdo indicativos para a reducao da dose ou interrupgdo da terapia.

Valproato de sédio pode interagir com medicamentos administrados conco-
mitantemente.

idade do figado) / Disfungdio heptica: h
fatais de insuficiéncia do figado em pacientes recebendo valproato de sodio,
usualmente durante os primeiros seis meses de tratamento. Deve-se ter muito
cuidado quando o medicamento for administrado em pacientes com histéria
anterior de doenca no figado. Toxicidade no figado grave ou fatal pode ser
precedida por sintomas ndo especificos. como mal-estar, fraqueza, estado de
apatia, inchago facial, falta de apetite ¢ vmito. Pacientes em uso de miltiplos
anticonvulsivantes, criangas, pacientes com doengas metabolicas congénitas,
d 1 i 4

cercbral organica podem fer um risco particular de desenvolver toxicidade no
figado. A experiéncia em epilepsia tem indicado que a incidéncia de hepatoto-
Xicidade fatal diminui consideravelmente, de forma progressiva, em pacientes



‘mais velhos. O
de disfungao do figado significativa, suspeita ou aparente. Em alguns casos,
a disfungdo do figado progrediu apesar da descontinuagao do medicamento.
Na presenga destes sintomas, 0 médico deve ser imediatamente procurado. |

¢ na auséncia de hiperamonemia. Esta reagio adversa também pode ocorrer
em pacientes utilizando topiramato ¢ valproato em conjunto, apés o inicio
do tratamento com topiramato ou apos o aumento da dose didria de topira-
mato. Deve ser considerada a interrupgdo do tratamento em pacientes que

Pacientes com suspeita ou conhecida doenga
hepitica aguda induzida por valproato ¢ mortes ad hemin'm

hipotermia, a qual pode sc manifestar por uma variedade de

clinicas incluindo letargia (estado de apatia), confusio, coma ¢

O potencial
+ A paciente tenha entendido ¢ reconhecido os riscos de doengas congénitas
e distirbios no desenvolvimento do sistema nervoso em criangas expostas ao
produto durante a gravidez;

uma avaliagdo cuidadosa levando em

em circunstincias excepcionais a pacicnte gravida poderd receber valproato
de sodio para o tratamento de epilepsia. Nesse caso recomenda-se que seja
preserita a menor dose eficaz. dividida em diversas doses menores a serem

antes do inicio do tratamento e durante o tratamento, conforme necessidade;

E preferivel a escolha da formulagdo de liberagio
prolongads para se eviar altos picos de concentragio plasmitica.

tém sido reportadas em pacientes com sindrome o ereditaria

causada por mutagdo no gene da DNA polimerasery (POLG, ou seia. Smdmme

de Alpers-] 1 uma taxa maior d

Deve-se suspeitar de desordens re];\clon'\d;\s 4 POLG em pacientes com his-
aPOJ

€ 0 respiratorio.
Atrofia Cerebral/Cerebelar: houve relatos pos-comercializagdo de atrofia
(reversivel e imeversivel)cerebral  cercbelar, temporariamente associadzs ao

e que a paciente seja capaz de manter a utilizagdo de métodos contraceptivos
efetivos sem interrupgdo durante todo o tratamento com valproato de sodio;
« A paciente tenha entendido a necessidade de visitas regulares (pelo menos

eladeve informar
que o tratamento seja reavaliado e outras opgdes sejam consideradas. Durante
a gestagdo, crises tonico-clonicas maternais ¢ estado epiléptico com hipéxia
podem acarretar em risco de morte para a mie ¢ para o bebé.
Todas as pacientes expostas ao valproato de sodio durante a gestagdo devem
realizar um monitoramento pré-natal especializado para detectar possiveis
ocorréncias de defellm no tubo neural ou outras malformagdes.

&

exemplo,
dlcool, os pacientes ndo devem realizar tarefas de risco, como dirigir veiculos
ou operar maquinas perigosas, até que se tenha certeza de que estes pacientes
niio ficam sonolentos com o uso do medicamento.

S INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Caso esteja tomando alguns dos medicamentos a seguir, informe seu médico
antes de iniciar o uso de valproato de sédio. Ele dard a melhor orientagio
sobre como proceder.
Medicamentos que administrados junto ao valproato podem alterar sua
depuragi

de consciéneia efou na fungdo cognitiva ou vomito. Pessoas com atividade
mitocondrial alterada do figado podem requerer maior atengdo.

Varfarina: o valproato de sédio aumentou a fragdo de varfarina no sangue.
Zidovudina: em alguns pacientes soropositivos para HIV, a depuragio da
zidovudina diminuiu apos a administragdo de valproato de sédio.
Quetiapina: a administragdo em conjunto com valproato de sodio pode au-
mentar o risco de neutropenia (redugéo no niimero de neutrofilos no sangue)
ou leucopenia (redugdo no niimero de leucdcitos no sangue).

Exame laboratorial: o valproato ¢ eliminado parcialmente pela urina, como
metabolito cetdnico, o que pode prejudicar a interpretagdo dos resultados do
teste de corpos cewmms na urina.

Irritag i com a

Ritonavir, fenitoina, e (ou au-
mentam a depuragio do valproato.

torico familiar o uma desordem LG.  usodeprodutosq ciam em fon valproato. Em alguns casos. porém, a — anualmente) do tratamento pelo médico especialista em epilepsia:

incluindo, mas ndo limitado encefalopaua inexplicivel, epilepsia refrataria a «Ap que tiver planos

(focal, mioclonica), cstado de mal epilitico na apesentagdo, atrasos no desen-  psicomotor catraso X 5 de engravidar para fazer a transigdo do tratamento para uma alternativa apro-
axonal, miopatia,  em atrofia cerebral d da exposigio ao valproato quando. priada anies da concepelo ¢ ants de 05 métodos ¢

ataxia cerebelar, oftalmoplegia, ou migrinca complicada com aura occipital.
O teste para mutagdo de POLG deve ser realizado de acordo com a pritica
cliniea atual para avalagdo diagndstia dessa desordenn.

v o deve ser nos
casos de suspeita ou de aparecimento de sinais de atrofia cercbral

m suspeita
hereditiria o valproato de SBalio deve sr uado apenas apos tentativa c falha
de outro anticonvulsivante. Este grupo mais velho de pacientes deve ser mo-

ap6s o inicio da terapia com o valproato de sodio em adultos ¢ criangas. Os

nitorado durante o tratamento com valproato de sodio para
de lesdo hepitica aguda com avaliago clinica regular ¢

pacientes mas. 3 re e reagdes
de na pele, com tros drglos d . Outras
dos 5 das podem incluir aumento dos ganglios, inflamagdo do

testes de fungdo hepitica.
Pancreatite (i do pac iveis devem
estar cientes que dor abdominal, enjoo, vomuo e/ou lalza de apetite, podem
ser sintomas de pancreatite. Na presenga destes sintomas, deve-se procurar
0 médico pois casos de p risco 4 vida
foram relatados tanto em criangas como em adultos que receberam valproato

le sodio. Alzuns casos ocorreram logo apos o inicio do uso, € outros apos
varios anos de uso. Houve casos nos quais a pancreatite recorreu apos nova
tentativa com valproato de sodio.
ps e

devem ser monitorados para emergéncias ou piora da depressio,

« A paciente tenha
20 uso de valproato de sédio e a necessidade urgente de informar sew médico
caso exista possibilidade de estar grivida;

A paciente tenha recebido um guia do paciente.

Essas condigdes também devem ser avaliadas para mulheres que ndo sio
sexualmente ativas a nio ser que o médico considere que existem razdes con-
vincentes que indiquem que ndo existe risco de gravidez.

Criangas e adolescentes do sexo feminino:

figado (hepatite), anormalidade de testes de fungdo do figado,
no sangue. coceira, inflamagdo nos rins, diminuigdo do volume de urina,
sindrome hepatorrenal (envolvendo o figado e os rins), dor nas articulagdes ¢
fraqueza. Como o distirbio ¢ varidvel cm sua cxpressdo, sinais ¢ sintomas de
outros 6rgdos ndo mlaclolndos aqui podem ocorrer. Se houver sllspena desta
reagéo, o
ser iniciado pelo médico.

Agravamento das convulsdes: Assim como outras drogas antiepilépticas,
alguns pacientes ao invés de apresentar uma melhora no quadro convulsivo,
podem apresentar uma piora reversivel da frequéncia ¢ severidade do quadro

Isivo (incluind: doenilénti bé i

suicidas, e/ou qualquer
‘mudanca incomum de humor ou comportamento. Ideagdo suicida pode ser
uma até
que ocorma d . Existem relatos d o 1o
risco de pensamentos e comportamentos suicidas nestes paclen!es Este risco
foi observado logo uma semana aps o inicio do tratamento medicamentoso
com os antiepilépticos e persistiu durante todo o periodo em que o tratamento
foi avaliado. A superviso de pacientes de alto risco deve acontecer durante
a terapia medicamentosa inicial. Comportamentos suspeitos devem ser infor-
mados imediatamente aos profissionais de saide

Interagio com car o uso de INN
com émicos ndo ¢

Trombocitopenia (diminuigio no nimero de plaqllelas no sangue)
trombocitopenia pode estar relacionada 4 dose. O benefici que

tipos de convulsdes com valproato. Em caso de das Isdes,

+ 0 médico juc os pela paciente
compreendam a necessidade de informa-lo assim que a paciente utilizando
valproato de sodio fique menstruada pela primeita vez (menarca),

+ 0 médico i que pela paciente
que tenha mensiraado pela primeira V67, fonham mfomagses nesessrias
sobre os riscos de doengas congénitas ¢ distirbios no desenvolvimento do
sistema nervoso, incluindo a magnitude desses riscos para criangas expostas
a0 valproato de sédio em ambiente intrauterino;

ndo indicam que folato antes
da gestagio possa prevenir o risco de Ueteitos mo tubo neural, que podem
ocorrer em qualquer gestagio.
)

Pouco efeito na depuragdo do valproato.
Medicamentos com importante potencial de interagio quando usados
junto a0 valproato de sédio, levando a alteragdes das concentrades do

alimentagaa, o com ama elevagdo gradual da dose a parts de um baixo nivel
de dose inicial pode evitar a iritagdo gastrointestinal.

Nio ingerir valproato de sédio com bebidas alcoolicas.

Informe a0 seu médico ou cirurgifo-dentista se voc? est fazendo uso de
algum outro medicamento.

o tratamento com valproato de sodio e consultar o médico
esteja plancjando engravidar ou engravide.

Categoria de risco: D

Este medicamento no deve ser utilizado por mulheres griv
orientagiio médica. Informe imediatamente seu médico em caso de sus-
peita de gravidez.

Mis formagdes congénitas: filhos de mulheres com epilepsia expostas a
monoterapia com valproato de sodio durante a gravidez apresentaram mais
més formagdes congénitas. Esse risco é maior do que na populagio em geral
(2-3%). Os tipos mais comuns de m formagéio incluem defeitos o tubo neu-
ral, dismorfismo facial, fissura de libio ¢ palato, crnio-ostenose, problemas
cardiacos, defeitos dos rins, vias urindrias e genitdlias, defeitos nos membros

valproato no sangue:
e etiloation

vnlproam no sangue e aumento das crises epilépticas.

Felbamato: pode levar ao aumento de valproato no sangue.

Rifampicina: pode levar ao aumento de valproato no sangue.

Inibidores da protease (ex: lopinavir, ritonavir e outros): podem diminuir
os niveis de valproato no sangue.

do seu médico. Pode ser peri-

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

Conservar io 5

ambiente (15 - 30°C) ¢ proteger da luz ¢ umidade.

Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabricagdo.

Niimero de lote e datas de fabricagio e validade: vide embalagem.

Nio use com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua

a 40 de valproato no sangue p Nao use nto sem o
(ex imipenem e 2050 para a sua satide.
pode levar a |cduan snzmﬁcame de Vi nlpmalo no sangue.
as sem contendo pode haver diminuigdo d

Ce
Medicamentos para os quais nio foi detectada nenhuma interagiio ou com
interag@io sem relevineia: antidcidos, cimetidina, ranitidina, clorpromazina,
clozapina. ltio. lorazepam. olanzapina. rufinamida.

© malipas anomslias envolvendo vri sitenas do corpo
- !

« Para essas pacientes, o médico deve reavaliar

necessidade da terapia com valproato de sodio e considerar alternativas pam
o tratamento. Caso o valproato de sodio seja o tnico tratamento adequado, a
idade de util de métod ivos eficazes ¢ todas as outras

aconselha-se consultar o seu médico imediatamente.

Aumento do risco de cncer: nio ¢ conhecido até o momento.

Aumento do risco de mutagdes: Houve algumas evidéncias de que a fre-
quéneia de sherracoes cromossomicas poderia star associada com epilepia.
Fertilidade:

medidas anteriormente descritas devem ser discutidas com a paciente e os
pais/responsaveis. O médico deve realizar todo esforgo necessdrio para fazer
atransigdo do tratamento para uma alternativa apropriada antes que a paciente
esteja sexualmente ativa.

paespili i

antes de iniciar o

homens. Foram relatados casos que indicam que as disfungdes relacionadas &

com valproato de sédio.
Ci

so: mulheres em idade fril que estejam utlizando valproato de
‘elio d

fertilidade sdo reversiveis apos a do tratamento.
Yo apes > do

foram relatados em mulheres.

Cuidados e adverténcias para populagdes especiais

Uso em idosos: uma alta porcentagem de pacientes acima de 63 anos relatou
ferimentos acidentais, infecglo, dor, sonoléncia e tremor. Nio estd claro se

utilizar

todo o tratamento com o produto. Essas pacientes devem estar providas de

informages completas quanto & prevengéo a gravidez ¢ devem ser orientadas

quanto a ndo utilizagio de métodos contraceptivos. Pelo menos 1 método

c(»nlmcepu\(l eficaz tnico (wm(: dispositivo ou implante intrauterino) ou 2
nétodos incluindo um método de barreira,

pode acompanhar as maiores doses deverd ser considerado pelo seu médico
contra a possibilidade de maior incidéncia de cventos adversos.
Hiperamonemia (excesso de amdnia no organismo): foi relatado o excesso
de aménia em associago com a terapia com valproato de sédio e pode estar
presente mesmo com testes de fungdo do figado normais. Pacientes

e uso de medicamentos concomitantes por estes pacientes.

Em pacicntes idosos, a dosagem deve ser aumentada mais lentamente, com
monitorizaglo regular do consumo de liquidos e alimentos, desidratago, so-
noléncia e outros eventos adversos. Redugdes de dose ou descontinuagao do

volverem sinais ou sintomas de alteragéo das fungdes do cérebro por aumento
de aménia no sangue inexplicavel, estado de apatia, vomito ¢ mudangas no
status mental durante o tratamento com valproato de sodio devem ser trata-
dos imediatamente, e o nivel de amonia deve ser mensurado. Hiperamonemia
também deve ser hipotermia (queda
de temperatura do corpo abaixo do nonna]) Se a aménia estiver clevada. o
tratamento deve ser descontinuado.

Elevagdes sem sintomas de amonia sio mais comuns, e quando presentes, re-
querem dos niveis de améni sma pelo médico.

Se a elevagdo persistir. a o do tratamento deve ser

devem ser em pacicntes com menor consumo de
liquidos ou alimentos ¢ em pacientes com sonoléncia excessiva.

Uso em eriangas: a experiéncia com criangas com idade inferior a dois anos
tém um aumento de risco consideravel de desenvolvimento de toxicidade no
figado fatal e esse risco diminui progressivamente em pacientes mais velhos.
Em pacientes com mais de dois anos de idade que sdo clinicamente suspeitos
de terem uma doenga mitocondrial hereditaria, valproato de sédio s deve ser
usado apés a falha de outros anticonvulsivantes.

Criangas ¢ adolescentes do sexo feminino, mulheres em idade fértil e
gestantes: o valproato de sédio tem um alto potencial de induzir doengas con-
génitas ¢ criangas expostas ao produto durantc a gravidez tém um altorisco de

Distiirbios do ciclo da ureia (DCU): foi relatada
mica (alteraglo das fungdes do cérebro por aumento de amdnia no sangue),
algumas vezes fatal, apés o inicio do tratamento com valproato de sédio cm
pacientes com distirbios do ciclo da urcia.

Hipatermia (queda da temperatura central do corpo para menos de 35
em sido relatada associada a terapia com valproato de sodio, em conjunto

Seu médico deve assegurar que:

* Que as circunstancias individuais de cada paciente sejam avaliadas em todos
os casos, envolvendo a paciente na discussio para garantir o seu engajamento,
discutir as opcoes terapéuticas e garantir que ela esteja ciente dos riscos e
medidas necessarias para redugéio dos riscos;

deve ser utilizado. Clmun<(ancla< mdlvlduals devem ser avnlmdm em todos

exposigio ao valp de sodio d
a gestagio pode Casar ofeitos advcrsos no desenvolvimento mental ¢ fsico
paraa O exato periodo aessesriscosé
incertoea i daa gestagio nio p o cluida.
Existem dados limitados sobre uso Os dad

tram que criangas expostas a0 valproato de sédio durante a gestagdo tem um
maior i a
a populagdo geral do estudo. Dados limitados sugerem que criangas expostas

Medicamentos com ontrss mteracoes~
d

de sédio  ami-
triptlina raramente fo,associado com toxicidade. Considerar diminuiedo da
dose de amitripiina/ norrpilina n prsena de vlprosto
i ) ina-10,11-epéxido (CBZ-E): niveis
ineos de CBZ diminuiram 179 que os de CBZ-E
em torno de 45% na administragdo em conjunto do valproato de sédio ¢ da
CBZ em pacientes epilépticos.

a0 valproato de sédio durante a gestagdo podem cstar mais predispostas a de-

nvolver é a TDAH).

Risco em neonato
« Casos de sindrome hemorrigica foram relatados muito raramente em
recém-nascidos que as maes utilizaram valproato de sodm durante a gra-
videz. Essa sindrome esti

{dimimuigao do nimero de plaguetas do sangue). hipofbrinogenemis (di-

minuigao do fibrinogénio do sangue) e/ou a diminuigdo de outros fatores

de coagulagio. A afibrinogenemia (caso em que o sangue ndo coagula

os casos,
traceplivo para garantir o seu engajamento ¢ aderéncia ao método escolhido.
Mesmo que a paciente tenha amenorreia, ela deve seguir todos os conselhos
sobre contracepgdo eficaz.

Revisio deve ser realizada com um médico
especialista. O médico deve revisar o tratamento pelo menos anualmente
quando o valproato de sédio foi a escolha mais adequada para a paciente. O
médico deveri garaniir que a pacient tenha entendido e reconhecido osriscos
de congénitas e di em
criangas expostas a0 produto cm ambiente intrauterino.
Plancjamento da gravidez:

«Paraa %o de Epilepsia, caso a paci iver planej

engravidar

nurmalmemel também foi :elmdn e pode ser fatal. Porém, essa sindrome
deve ser da s fatores de vitamina K mduzldo pelo

e o uso de valproato de sédio ¢ de clonazepam
pode levar a estado de auséncia em pacientes com historia desse tipo de crises
convulsivas.

conjunta de valproato de sod afragio

livre do diazepam.

embalagem original.
Caracteristicas do medicamento

Valproato de sédio ¢ apresentado sob a forma de comprimidos revestidos
amarelos eliptico, biconvexo e liso.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no
prazo de validade e vocé observe alguma mudanca no aspecto, consulte o
farmacéutico para saber se poderi util
TODOMEDICAMENTO DEVE SERMANTIDO FORA DO ALCANCE
DAS CRIANCAS.

&6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Os comprimidos de valproato de sédio deverdo ser engolidos inteiros, sem
mastigar, para evitar irritagio local da boca ¢ garganta.
Criangas ¢ adolescentes do sexo feminino ¢ mulheres em idade fért
terapia com valproato de sddio deve ser iniciada e supervisionada por um
médico especialista. O tratamento com valproato de sddio somente deve ser
iniciado em criangas ¢ adolescentes do sexo feminino ¢ mulheres cm idade

Etossuximida; o alproto desidi inibe o de
igina: sua dose d a ser reduzida q i

comvalproato de sdio

Todo:
os pacientes recchendo tratamento concomitante com barbiturato deven ser
quanio’ toxicidade neurolsgica.

¢ os indutores A contagem clestese
falores de coagullgio devem ser investgados em neonatos.

nosangue) foram relatados
em recém-nascidos que as maes unllzamm valproato de sdio durante o
terceiro trimestre da gravi idez.

Fenitoina: hirelatos d de val-
proato de sodio ¢ fenitoina em pacientes com epilepsia. Se necessério, deve-se
ajustar a dose de fenitoina de acordo com a situagdo clinica.

Primidona: ¢ metabolizada em barbiturato e, portanto, pode também estar
envolvida em interagio semelhante a do valproato de sodio com fenobarbital.
Propofol: pode ocorrer interagdo significante entre valproato de sodio ¢ pro-

pofol, levando a aumento no nivel sanguineo de propofol. Portanto, quando
em conjunto com valproato de sédio, a dose de propofol deve

+Casos de foram relatad é d mies
wilizaram valproato de sodio durante a gravidez.
+ Sindrome de (por exemplo, i a
agitagiio, , tremor, 5
4 ¢ d utilizaram  ser reduzida.

valproato de sodio no ilimo trimestre da ravider

alproato
de sodio e considerar alternativas terapéuticas. O médico deve realizar todo
esforgo necessario para fazer a transigdo do tratamento para uma alternativa

Lactagio: o & excretado no leite humano com uma concen-
tragio que varia entre 1% a 10% dos niveis sanguincos maternos. Transtormos
foram notad lactentes de mdes tratadas

da

Nimodipino: tratamento em conjunto com valproato de sddio pode aumentar
a concentragdo sanguinea de nimodipino até 50%.

Tolbutamida: aumento de tolbutamida em pacientes tratados com valproato
de sédio.

e/ou i i em

possivel. ap d receber aconse-
Thamento adicional quanto aos riscos do uso de valproato de sodio para o bebé
para suportar a paciente quanto a decisio de fazer um planejamento familiar.
Se, apesar dos riscos conhecidos de valproato de sodio na gestagdio e apos

com valproato de sadio. A decisio quanto &
ou da terapia com o medicamento deve ser feita levando em consideragdo o

valproato

értil

pacientes. O valproato de sédio deve ser prescrito ¢ dispensado em confor-
midade com as medidas de prevengao 4 gravidez conforme descrito no item
3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO? ¢ 4. O QUE
DEVO SABERANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?. Adosc didria
deve ser dividida em, pelo menos, 2 doses individuais.

Epilepsia

Dose inicial recomendada: 10-15 mg/kg/dia (dnica excegdo nas crises de
auséncia -15mg/kg/dia). A dose deve ser aumentada. pelo médico, de 5 a 10
mg/kg/semana até a obtenglo da resposta desejada, administrados em doses
didrias divididas (2 a 3 vezes ao dia) para alguns pacientes. Dose mixima
recomendada 60 mg/kg/dia.

Em caso de uso em conjunto com outros medicamentos anticpilépticos, as
dosagens desses podem ser reduzidas pelo médico em aproximadamente 25%
acada duas semanas. Esta redugdo pode ser iniciada no comego do tratamento
com valproato de sddio ou atrasada por uma a duas semanas em casos em que
exista a preocupagio de ocorréncia de crises com a redugio. A velocidade ¢
duragho desta redugio do medicamento anticpiléptico concomitante pode ser
muito varidvel e os pacientes devem ser monitorados rigorosamente durante
este periodo com relagdo a aumento da frequéncia das convlsdes. Se a dose

dio foi associada a hiperamonemia (excesso de amonia no

Capacidade de dirigir veiculos ¢ operar maquinas: Uma vez que este me-

(alteragdes das fungdes do cérebro), além de hipotermia
(qued:l na temperatura do corpo abaixo do normal). Os sintomas de encefalo-

dichment pode produsiraleragio do sistema nervoso central,

patia por incluem alteragdes agudas no nivel

total dia d 'mgou 500 mg ladeve
ser administrada de forma dividida. Seu médico dard a orientagio necessria
para o seu tratamento.




