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P-Valproat pa Atellica (NPU03735)

Bakgrund, indikation och tolkning

Valproinsyra/valproat (t.ex. Absenor®, Ergenyl®, Orfiril®) anvands framst vid epilepsi och bipolar
sjukdom. Behandlingen styrs bl.a. med hjalp av plasmakoncentrationen av valproat. Metabolismen av
valproat ar komplex. Endast en mindre mangd utsdndras oférandrad i urin. Halveringstiden ar vanligen
8 - 15 timmar. Valproinsyra ar i hdg grad proteinbundet (c:a 90 %), vilket medfor att redan sma
minskningar i bindningsgraden resulterar i stora andringar av fritt valproat. Valproats farmakokinetiska
variabilitet har visat sig vara stor hos kvinnor, vilket innebar att det kan vara extra viktigt att monitorera
plasmakoncentrationen hos kvinnor [1].

Indikationer for analys inkluderar dosoptimering vid nyinsattning, otillracklig klinisk effekt och
biverkningar/toxicitet. Referensomradet vid underhallsbehandling av epilepsi och bipolar sjukdom ar
300 - 700 pymol/L, férutsatt att provet ar taget i dalvarde (12 — 24 h efter senaste dosintag) [1]. Detta
innebar att det ar 1agre sannolikhet for terapeutisk effekt vid plasmakoncentrationer under 300 umol/L
och att det ar hdgre sannolikhet fér biverkningar/toxicitet vid plasmakoncentrationer éver 700 umol/L.
Det finns emellertid stor interindividuell variabilitet i optimalt terapeutiskt intervall. Ett individuellt
optimalt terapeutiskt intervall kan faststallas genom att bestamma tva eller fler plasmakoncentrationer,
vid uppnadd jamviktskoncentration (steady state) samt god behandlingseffekt utan besvarande
biverkningar.

Det finns inget referensomrade for akuta indikationer sdsom status epilepticus eller akut mani. Vid
dessa indikationer bor doseringen styras av den kliniska bilden.

Referensintervall
Dalvarde 300 - 700 pmol/L [1].

Analysprincip

Metodiken for valproat innefattar en homogen partikelférstarkt turbidimetrisk
inhibitionsimmunanalysteknik (PETINIA) som anvander ett syntetiskt partikel-valproatkonjugat (PR)
och valproat-specifik monoklonala antikroppar (Ab). Valproat i provet konkurrerar med partiklarna om
antikroppen och minskar darigenom graden av aggregation. Graden av aggregation ar darfér omvant
proportionell mot koncentrationen av valproat i provet. Graden av aggregation mats med en
biokromatisk turbidimetrisk matning vid 545/694 nm [2].

Reaktionsformel:

Valproat + PR + Ab ——» PR-Ab komplex + Valproat-Ab
(sprider ljus vid 545 nm)
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Metodkarakteristika

Interferenser och felkallor
Lagre nivaer an nedan paverkar ej analysen [2].

H-index: 1000 (Hb upp till 1000 mg/dL / 10 g/L)

I-index: 80 (Bilirubin upp till 80 mg/dL/ 1368 umol/L)
L-index: 1000 (Intralipid® upp till 1000 mg/dL)

For uppgifter om korsreaktivitet, se tabell i produktbladet [2].

Matomrade
Matomrade: 20,8—-1040,1 umol/L [2].

Upp till 2080,2 pmol/L vid automatisk omkdrning med spadning.

Detektionsgrans
Detektionsgrans (LoD): 10,4 ymol/L [2].

Matosakerhet
Utvardering fran inkdrning av metoden pa Atellica februari-mars 2020.
Niva Imprecision n
(umol/L) (CV%)
385 24 50
735 2,2 50
Sparbarhet

VPA-metodens standardisering ar sparbar till en intern standard som tillverkats med USP-graderat
material [2].

Ackreditering
Metoden ar ackrediterad.
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