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РЕЗЮМЕ 

В 2019 г. были введены основанные на результатах исследований в реальной клинической практике ограничительные 
действия со стороны регуляторных органов и производителя оригинального препарата в отношении применения 
вальпроевой кислоты у женщин с репродуктивным потенциалом. В течение 2019–2021 гг. происходило дальнейшее 
накопление данных и в инструкции по медицинскому применению периодически вносились изменения. В обзоре 
представлен их критический анализ. Отмечено, что проходит долгое время от момента, когда данные о безопасности 
становятся известны, до момента внесения изменений в инструкции по медицинскому применению и брошюры для 
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пациентов. Часть изменений, включая необходимость применения высоких доз фолиевой кислоты для предупреж-
дения дефектов нервной трубки, являются дискутабельными. Отмена положения об обязательном хранении форм 
информированного согласия на использование вальпроевой кислоты у девочек и женщин повышает юридические 
риски. Необходимо совершенствование программ предупреждения беременности и дальнейшие исследования безо- 
пасности вальпроевой кислоты в условиях реальной клинической практики.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА 

Эпилепсия, беременность, тератогенность, серьезные врожденные пороки развития, синдром дефицита внимания 
с гиперактивностью, СДВГ, аутизм, расстройства аутистического спектра, РАС, вальпроевая кислота, вальпроат, на-
рушения слуха, нарушения фертильности у мужчин, программа предупреждения беременности. 
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SUMMARY 

In 2019, some restrictions for use of valproic acid in women with reproductive potential by regulatory authorities and the 
original drug manufacturer based on the results of studies in real clinical practice were introduced. During 2019–2021, there 
were a further clinical data accumulation and labeling changes. The review presents a critical analysis of the changes in 
prescribing information and product label. There is a long lead time from the moment when safety data become known to the 
moment when changes are made to the medicinal product label and patient brochures. Some of the changes, including the 
need for high doses of folic acid to prevent neural tube defects, are debatable. Repealing the provision for mandatory archiving 
of informed consent forms for valproic acid use in girls and women raises legal risks. Improvements in pregnancy prevention 
programs and further research on the safety of valproic acid in real-world clinical settings are needed.
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ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION 

При планировании зачатия и  беременности валь- 
проевая кислота может быть назначена только в  слу-
чае неэффективности и/или неудовлетворительной пе-
реносимости других противоэпилептических средств 
[1, 2]. Исследования в реальной клинической практике 
детей, рожденных от матерей, использующих валь- 
проевую кислоту, доказали повышенный риск появле-
ния серьезных врожденных пороков развития, обу-
словленных дефектами формирования нервной трубки, 
а  также нарушения когнитивных функций, развития 
синдрома дефицита внимания и  гиперактивности 
(СДВГ), аутизма и расстройств аутистического спектра 
[3–8]. На основании этого в 2018–2019 гг. во всем мире 
регуляторными органами были введены ограничения 
на использование вальпроевой кислоты пациентками 
с  детородным потенциалом [9–13]. Были внесены из-
менения в  инструкции по медицинскому применению 
препаратов, содержащих вальпроевую кислоту. Также 
была предложена программа предупреждения бере-
менности для женщин, которым назначена вальпрое-
вая кислота, включающая руководство для врача, ин-
формационную брошюру для пациенток и  форму 
информированного согласия, заполняя и подписывая 
которую пациентка (или ее опекун) подтверждает, что 
ознакомлена с рисками.

В частности, в России под эгидой Российской Про-
тивоэпилептической Лиги (РПЭЛ) и Института превен-
тивной и социальной медицины была реализована про-
грамма ПРЕВЕНТ, разработанная на основе аналогичных 
западноевропейских программ, а  также документов 
Департамента государственного регулирования обра-
щения лекарственных средств Минздрава России, 
ФГБУ «Научный центр экспертизы средств медицин-
ского применения» Минздрава России и  компании – 
производителя оригинального препарата вальпроевой 
кислоты Депакин® (Sanofi, Франция) [14].

В 2019–2021 гг. в Инструкцию по медицинскому при-
менению оригинального препарата были введены но-
вые сведения [15–17]. Также среди медицинских работ-
ников распространено письмо от компании Sanofi 
(Франция), в котором производитель информирует об 
обновлении брошюр для специалистов здравоохране-
ния и пациентов по применению вальпроевой кислоты 
в  соответствии с  обновлением Инструкции по меди-
цинскому применению [18].

В связи с этим представляется важным выполнить 
краткий обзор данных изменений и дополнений, а так-

же ознакомить с ними эпилептологов, неврологов, аку-
шеров-гинекологов и  врачей других специальностей, 
вовлеченных в ведение как использующих вальпроаты 
женщин с репродуктивным потенциалом, так и детей, 
родившихся у  матерей, применяющих вальпроевую 
кислоту во время беременности.

ИЗМЕНЕНИЯ В ИНСТРУКЦИИ ПО 
МЕДИЦИНСКОМУ ПРИМЕНЕНИЮ / 
CHANGES IN THE INSTRUCTION FOR 
MEDICAL USE

Несмотря на то что в сопроводительном письме спе-
циалистам здравоохранения [18] компания-производи-
тель ссылается на обновленные инструкции по меди-
цинскому применению препаратов вальпроевой 
кислоты  Депакин® Хроносфера и Депакин® Хроно, ут-
вержденные Минздравом РФ 5 июля 2021 г., наиболее 
заслуживающие внимания изменения были внесены 
существенно раньше, однако нет никакой информации, 
обновлялись ли прежде брошюры для пациентов сооб-
разно этим изменениям.

Размещенные на официальном сайте Государствен-
ного реестра лекарственных средств инструкции к обо-
им пролонгированным формам оригинального препа-
рата вальпроевой кислоты содержат по четыре 
обновления с разными датами внесения изменений.

В Изменении № 1 (дата внесения 28 августа 2019 г.) 
Инструкции по медицинскому применению препарата 
Депакин® Хроносфера в раздел «Фармакологические 
свойства» была добавлена информация об особенно-
стях фармакокинетики при беременности: вальпрое-
вая кислота проникает через плацентарный барьер.  
В некоторых публикациях оценивалась концентрация 
вальпроата в  пуповине новорожденных детей при ро-
дах. Сывороточная концентрация вальпроата в пупови-
не, отражающая концентрацию вальпроата в  крови 
у плода, была такой же или несколько выше, чем в сы-
воротке крови у матери. Также информация о том, что 
вальпроевая кислота проникает через плацентарный 
барьер как животных, так и  людей, была добавлена 
в  раздел «Применение при беременности и  в период 
грудного вскармливания» [19]. Кроме того, был суще-
ственно расширен раздел «Тератогенность и врожден-
ные пороки развития». Он был пополнен информацией 
о  том, что доступные данные подтверждают увеличе-
ние количества случаев пороков развития. Наиболее 
распространенные типы пороков развития включают 
дефекты нервной трубки, дисморфизм лица, расщели-
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ны неба, краниостеноз, пороки развития сердца, почек 
и мочеполовой системы, дефекты конечностей (вклю-
чая двустороннюю аплазию радиуса и множественные 
аномалии различных систем организма). Наконец, была 
добавлена очень важная информация: «Вальпрое- 
вая кислота при внутриутробном воздействии может 
также приводить к ухудшению или потере слуха вслед-
ствие пороков развития ушей и/или носа (вторичный 
эффект) и/или прямого токсического воздействия на 
органы слуха» [19]. Хотя указания о  частых (≥1/100 
и  <1/10) нарушениях со стороны органа слуха и  лаби-
ринтных нарушениях у  использующих вальпроевую 
кислоту больных и приводились в более ранних верси-
ях Инструкции [15], детали о  внутриутробном воздей-
ствии содержатся только в данном Изменении.

В Изменении № 2 (дата внесения 30 июня 2020  г.)  
информация по нарушению слуховой функции была 
снова расширена с  добавлением ряда деталей и  реко-
мендаций: указано, что описаны случаи развития одно- 
сторонней и двусторонней глухоты или нарушения слу-
ха [20]. Исходы известны не для всех наблюдений. Ста-
тус большинства случаев с  известным исходом –  
отсутствие выздоровления. Рекомендуется проводить 
мониторинг признаков симптомов, связанных с ототок-
сичностью. Также, если в  предыдущей версии говори-
лось об ограниченных данных по большей вероятности 
развития СДВГ у  детей, подвергшихся внутриутробно-
му воздействию вальпроевой кислоты, то в версии от 
30 июня 2020 г. уточнено, что по данным, полученным 
на основании исследования, проведенного с использо-
ванием реестров пациентов Дании, у таких детей имеет-
ся приблизительно в 1,5 раза большая вероятность раз-
вития СДВГ по сравнению с  популяцией пациентов, 
которые не подвергались воздействию вальпроевой 
кислоты [20].

Если ранее в  Инструкции указывалось на обрати-
мость нарушения фертильности у  мужчин после пре-
кращения лечения вальпроевой кислотой, то в Измене-
ние № 3 (дата внесения 4 июня 2021 г.) были внесены 
дополнения в следующей формулировке: «В большин-
стве тех немногих случаев (но не во всех случаях), ког-
да вальпроевая кислота была заменена другим проти-
воэпилептическим препаратом, или отменена, или 
суточная доза была снижена, сообщалось об обрати-
мости снижения мужской фертильности; также отме-
чались успешные зачатия» [21]. Данная фраза пред-
ставляется немного запутанной, а также отсылающей 
к известному факту: «Для пессимиста стакан наполо-
вину пуст, для оптимиста – наполовину полон». Вполне 
правомерно сделать вывод: если ранее Инструкция 
гласила, что нарушения фертильной функции у  муж-
чин, использующих вальпроевую кислоту, обратимы, 
то новая версия утверждает, что они являются  
необратимыми в  части случаев. Это может открыть 
дискуссию среди специалистов здравоохранения и ре-
гуляторных органов о необходимости наложения огра-
ничений на использование вальпроатов и  у мужчин 
с  репродуктивным потенциалом, аналогичных тако-
вым у лиц женского пола.

В Изменении № 4 (дата внесения 5 июля 2021 г.) раз-
дел «Фармакологические свойства» дополнен сведе-
ниями об увеличении клиренса вальпроевой кислоты 
у некоторых пациенток, принимающих эстрогенсодер-
жащие препараты, что может привести к уменьшению 
ее концентрации в  сыворотке крови, а  также о  более 
низком, чем у взрослых, клиренсе вальпроевой кисло-
ты у новорожденных детей и детей в возрасте до 2 мес. 
У детей 2–10 лет клиренс, напротив, на 50% больше, 
чем у детей старше 10 лет и взрослых [22]. Также в дан-
ном Изменении расширен раздел, посвященный про-
филю безопасности у детей. Там указано, что, хотя про-
филь безопасности вальпроата при применении 
у детей сопоставим с таковым у взрослых, некоторые 
нежелательные реакции наблюдаются только у  детей 
либо степень их проявления более тяжелая в  сравне-
нии с популяцией взрослых пациентов. Существует по-
вышенный риск развития тяжелого поражения печени 
у детей первого года жизни и младшего возраста (осо-
бенно младше 3 лет). Дети младшего возраста также 
подвержены повышенному риску развития панкреати-
та. Эти риски снижаются с  возрастом. Такие психиче-
ские расстройства, как агрессия, ажитация, нарушение 
внимания, поведенческие расстройства, психомотор-
ная гиперактивность и  нарушение способности к  обу-
чению, наблюдаются преимущественно у  детей [22]. 
Кроме того, в данной версии Инструкции появилась ин-
формация о необходимости продолжать лечение валь-
проевой кислотой детей и подростков женского пола, 
женщин с  детородным потенциалом и  беременных 
женщин только под наблюдением специалиста с опы-
том лечения эпилепсии и  биполярных расстройств, 
о потенциальной способности метамизола (Баралгин® 
(Sanofi, Франция), Анальгин® разных производителей 
и пр.) снижать клиническую эффективность вальпрое-
вой кислоты, а также ряд других изменений.

В Инструкцию по медицинскому применению лекар-
ственного препарата Депакин® Хроно были внесены 
в  целом те же изменения (дата внесения Изменения  
№ 1 – 12 ноября 2019 г., Изменения № 2 – 6 июля 2020 г., 
Изменения № 3 – 21 июня 2021  г., Изменения № 4 –  
5 июля 2021 г.) [23–26]. Интересно, что сопоставимые 
изменения были внесены в  Инструкции по медицин-
скому применению препаратов Депакин® Энтерик [17] 
и Депакин® в форме сиропа [27], но не в Инструкцию 
к препарату Депакин® в форме лиофилизата [28]. На-
ряду с отсутствием лиофилизата в доступе в сетевых 
аптеках по состоянию на 14 сентября 2021 г. это может 
указывать на то, что производитель больше не плани-
рует импортировать данную форму в Россию.

Указанные изменения в инструкциях по медицинско-
му применению оригинальных препаратов вальпрое- 
вой кислоты отсутствуют в  таковых у воспроизведен-
ных лекарственных средств, главным образом уже дав-
но находящихся в обороте. Так, в Инструкции по меди-
цинскому применению воспроизведенного лекарствен- 
ного препарата вальпроевой кислоты Вальправван®  
(АО «АВВА-Рус», Россия), зарегистрированного 30 июля 
2021  г., содержится большинство приведенных выше 
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новых сведений [29]. В Инструкциях по медицинскому 
применению разных форм воспроизведенного лекар-
ственного препарата вальпроевой кислоты Конвулекс® 
(Bausch Health, США), напротив, новая информация по 
безопасности и  рискам указана не в  полной мере. На-
пример, в  Инструкции по медицинскому применению 
препарата Конвулекс® в форме раствора для внутривен-
ного введения (датированной 2 сентября 2021 г.) [30] го-
ворится об обратимости нарушений фертильности 
у  мужчин после прекращения лечения, что противоре-
чит Инструкциям по применению препарата Конвулекс® 
в форме капель (датированной 9 сентября 2021 г.) [31], 
в форме сиропа (датированной 10 сентября 2021 г.) [32], 
как и утвержденным ранее версиям Инструкции по ме-
дицинскому применению оригинального препарата (см. 
выше). Также в Инструкции по медицинскому примене-
нию препарата Конвулекс® в  форме раствора для вну-
тривенного введения (датированной 2 сентября 2021 г.) 
[30] указано: «Сообщались случаи шума в ушах и поте-
ри слуха (обратимой и необратимой), однако причинно-
следственная связь не была установлена». Данная Ин-
струкция не содержит информации о  возможности 
ухудшения или потери слуха при внутриутробном воз-
действии вальпроевой кислоты, что не соответствует 
утвержденным ранее версиям Инструкции по медицин-
скому применению оригинального препарата (см. выше). 
Наконец, Инструкции по медицинскому применению 
препарата Конвулекс® в  форме таблеток пролонгиро-
ванного действия, покрытых пленочной оболочкой, 
и  кишечнорастворимых капсул (находящиеся в  откры-
том доступе на сайте Государственного реестра лекар-
ственных средств по состоянию на 14 сентября 2021 г.) 
содержат только изменения, касающиеся смены держа-
телей регистрационных удостоверений, производите-
лей готовой лекарственной формы, описания лекар-
ственных форм и т.п., но не безопасности, нежелатель- 
ных эффектов и  рисков для пациентов [33, 34]. Учи- 
тывая, что как минимум одна из данных лекарствен- 
ных форм доступна для пациентов в  маркетплейсах  
Аpteka.ru [35] и Яндекс.Маркет [36], отсутствие там но-
вых сведений о безопасности, в частности об ограничени-
ях использования вальпроевой кислоты у девочек и жен-
щин c репродуктивным потенциалом, по нашему мнению, 
может негативным образом сказаться на пациентах.

ОБНОВЛЕНИЕ БРОШЮР ПО 
ПРИМЕНЕНИЮ ВАЛЬПРОЕВОЙ 
КИСЛОТЫ / UPDATING BROCHURES  
ON THE USE OF VALPROIC ACID

Подготовленная в  2019  г. компанией-производите-
лем информация о  рисках применения препаратов 
вальпроевой кислоты у пациенток женского пола и бе-
ременных женщин содержала три документа:

1) руководство для специалистов здравоохранения 
[37];

2) брошюра для пациенток «Препарат вальпроевой 
кислоты. Контрацепция и беременность: что Вы долж-
ны знать» [38];

3) ежегодно заполняемая форма информированно-
го согласия о рисках [39].

Несмотря на то что сопроводительное письмо ком-
пании-производителя оригинального препарата [18] 
информирует об обновлении брошюр для специали-
стов здравоохранения и  пациентов, по ссылкам для 
скачивания доступны только два документа:

1) брошюра для пациенток «Вальпроевая кислота. Кон-
трацепция и беременность: что Вам нужно знать» [40];

2) ежегодно заполняемая форма информированно-
го согласия о рисках [41].

Таким образом, изменения в «Руководстве для спе-
циалистов здравоохранения» мы в рамках данной пуб- 
ликации не рассматриваем. Возможно, оно будет до-
ступно для анализа позднее.

Брошюры для пациенток содержат стилистические 
различия, по-видимому, обусловленные адаптацией на 
русский язык зарубежных материалов. В разделе 
«Ключевая информация, которую нужно запомнить» 
усилен акцент на роль врача: используемое в брошюре 
2019 г. словосочетание «рекомендации врача» замене-
но словосочетанием «указания врача». Также рекомен-
дация «во время визита к врачу обсудите форму озна-
комления с рисками, чтобы убедиться, что Вы хорошо 
осведомлены о рисках использования препарата валь-
проевой кислоты во время беременности» [38] замене-
на на «на приеме врач предложит вам обсудить форму 
информированного согласия с  рисками, чтобы убе-
диться, что Вы хорошо ознакомлены с рисками приме-
нения вальпроевой кислоты при беременности и  пол-
ностью их осознаете» [40]. Т.е. в  редакции 2021  г. 
продемонстрировано, что инициативу должен проя-
вить врач, он же (а не сам пациент) должен убедиться 
в осведомленности пациента об имеющихся рисках.

В раздел «Врожденные пороки развития» добавлена 
отсутствовавшая ранее информация о  возможности 
ухудшения слуха у детей вплоть до глухоты при прие-
ме вальпроевой кислоты в период беременности мате-
ри [40]. Хорошо, что данная информация была наконец 
добавлена в  брошюру для пациентов, хотя и  весьма 
поздно – ведь первые сообщения о развитии наруше-
ний слуха у детей, чьи матери использовали вальпрое-
вую кислоту во время беременности, появились еще 
в первой декаде XXI в. [42], а  в Инструкцию по меди-
цинскому применению информация о  данных побоч-
ных эффектах вальпроевой кислоты была введена еще 
в 2019 г. [19].

В раздел «Я начинаю лечение вальпроевой кисло-
той» добавлена информация о необходимости направ-
ления пациентки назначившим вальпроевую кислоту 
врачом на консультацию к гинекологу для подбора оп-
тимального метода контрацепции [40]. В версии 2019 г. 
эта информация в явном виде отсутствовала. 

В раздел «Я принимаю вальпроевую кислоту и пла-
нирую рождение ребенка» добавлен отсутствовавший 
ранее пункт: «Планируя рождение ребенка, обсудите 
со своим врачом необходимость приема фолиевой 
кислоты. Фолиевая кислота может уменьшить риск 
расщепления позвоночника и  выкидыша на ранней 
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стадии беременности. Тем не менее маловероятно, что 
это может снизить риск врожденных пороков развития, 
связанных с приемом вальпроевой кислоты» [40]. Сле-
дует отметить, что в  Инструкции по медицинскому  
применению вальпроевой кислоты указано, что по  
возможности еще до наступления беременности до-
полнительно следует начать прием фолиевой кислоты 
(в дозе 5 мг/сут), так как она может уменьшать риск 
формирования пороков развития нервной трубки, од-
нако имеющиеся в  настоящее время данные не под-
тверждают ее профилактического действия в отноше-
нии врожденных пороков развития, формирующихся 
под воздействием вальпроевой кислоты [15–17]. Одна-
ко дозировка фолиевой кислоты 5 мг/сут представля-
ется чрезмерно высокой. В клинических рекомендаци-
ях дозировка фолиевой кислоты 5 мг/сут не рас- 
сматривается в  качестве профилактической для пре-
дотвращения дефектов нервной трубки – обычно реко-
мендуют на порядок меньшие дозы (400 мкг/сут, или 
0,4 мг/сут) [43]. Более того, недавно были получены ре-
зультаты исследования, продемонстрировавшие, что 
исходно высокая концентрация фолиевой кислоты 
в  сыворотке крови (более 33,0 нг/мл) ассоциируется 
с  худшими результатами вспомогательных репродук-
тивных технологий, включая биохимическую и клини-
ческую беременность и  роды живым плодом [44–46]. 
Поэтому мы призываем пересмотреть данную инфор-
мацию как в  материалах для пациентов, так и  в  Ин-
струкциях по медицинскому применению вальпроевой 
кислоты. При назначении фолиевой кислоты женщи-
нам следует проводить мониторинг содержания фола-
тов в сыворотке, где они должны находиться на опти-
мальном эффективном уровне, и  прекращать прием, 
как только их уровень достигнет максимального значе-
ния референсного диапазона [47].

Ключевое отличие в  версиях формы информиро-
ванного согласия 2019 и 2021 гг. – в отмене обязатель-
ности ее хранения. В версии 2019 г. в части, заполняе-
мой специалистом здравоохранения, присутствует 
фраза: «Копия этой заполненной формы должна быть 
сохранена/записана специалистом», а  в  части, запол-
няемой пациенткой (или ее опекуном): «Специалист 
должен сохранить/зарегистрировать копию этой за-
полненной формы. Врачу, назначившему лечение, ре-
комендуется сохранить электронную версию в  досье 
пациента. Копия этой заполненной и подписанной фор-
мы должна быть сохранена пациентом» [39]. В обнов-
ленной же версии 2021 г. уже представлена следующая 
редакция. В части, заполняемой специалистом здраво-
охранения: «Форма информированного согласия с ри-
сками может быть сохранена специалистом здравоох-
ранения», а в части, заполняемой пациенткой (или ее 
опекуном): «Форма информированного согласия с ри-
сками может быть сохранена специалистом здравоох-
ранения. Копия формы выдается пациентке или ее ро-
дителям/законному представителю/опекуну» [41]. 
Таким образом, снят тезис об обязательном хранении 
подписанных форм, включая рекомендацию хранить 
их в медицинских записях (карточка, история болезни, 

файл в электронной истории болезни и т.п.) как специ-
алистам здравоохранения, так и пациентам.

С нашей точки зрения, это весьма опрометчиво, при-
нимая во внимание усилившийся в  последнее время 
тренд на вовлечение органов правопорядка и  След-
ственного комитета к разбору имевших место и мнимых 
врачебных ошибок и усиление юридической ответствен-
ности врача. При этом именно сфера женского здоро-
вья, репродуктологии и перинатологии является одной 
из лидирующих по количеству таких кейсов [48, 49]. По-
этому с целью укрепления юридической защищенности 
специалистов здравоохранения считаем правильным 
оставить в документах тезис об обязательности хране-
ния заполненных и подписанных форм информирован-
ного согласия на использование вальпроевой кислоты 
лицами женского пола с детородным потенциалом.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ / CONCLUSION

За 2 года, прошедшие с момента расширения про-
тивопоказаний по использованию вальпроевой кисло-
ты у  девочек и  женщин, накоплены новые данные. 
Ключевыми являются дополнения в  Инструкциях по 
медицинскому применению содержащих вальпроевую 
кислоту препаратов о ее проникновении через плацен-
тарный барьер и способности приводить к нарушени-
ям слуха вследствие как пороков развития ушей и/или 
носа ребенка, так и прямого токсического воздействия. 
Получено больше данных о  вероятности развития 
СДВГ у детей, чьи матери использовали вальпроевую 
кислоту. Наконец, Инструкция дополнена информаци-
ей о  необратимых в  части случаев нарушениях фер-
тильности у мужчин. 

Следует отметить, что практика ведения регулятор-
ных документов оставляет простор для совершенство-
вания у производителей как  оригинального (референт-
ного) препарата, так и воспроизведенных препаратов. 
Долгие сроки от момента получения доказательств 
в  клинической практике до внесения изменений в  Ин-
струкции по медицинскому применению, а также от мо-
мента внесения изменений в Инструкции до внесения та-
ковых в брошюры для пациентов могут иметь серьезные 
негативные последствия.

Предлагаемое в рассмотренных документах исполь-
зование высоких доз фолиевой кислоты для снижения 
риска формирования пороков развития нервной труб-
ки с одновременным признанием того, что отсутствует 
подтверждение ее профилактического действия в  от-
ношении врожденных пороков развития, формирую-
щихся под воздействием вальпроевой кислоты, а так-
же отмена обязательного хранения в  медицинской 
документации форм информированного согласия на 
использование вальпроевой кислоты женщинами с ре-
продуктивным потенциалом могут привести к негатив-
ным последствиям и  поэтому нуждаются в  дальней-
шей проработке.

Профессиональному сообществу специалистов 
здравоохранения следует продолжить работу над даль-
нейшим совершенствованием программы ПРЕВЕНТ  
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на мультидисциплинарной основе, принимая во внима-
ние накопившиеся в 2019–2021 гг. новые данные. Также 
необходимы дальнейшие масштабные исследования 

безопасности применения вальпроевой кислоты в раз-
личных популяциях пациентов в  условиях реальной 
клинической практики.
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