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Eiropas Zalu agentiira iesaka mainit metoklopramida
lietoSanas kartibu
Parmainu galvenais mérkis ir mazinat neirologisku blakusparadibu risku

Eiropas Zalu agentiras Cilvékiem paredzeto zaJu komiteja (CHMP) 24. oktobri apstiprinaja ieprieks
ieteiktas metoklopramidu saturoSo zalu lietoSanas izmainas Eiropas Savieniba (ES), kas ietver So zalu
devas un lietoSanas ilguma ierobezosanu, lai mazinatu zinamo potenciali nopietno neirologisko (ar
galvas smadzeném un nerviem saistito) blakusparadibu risku. Vélak péc redistracijas apliecibas
Tpasnieka liguma parskatija Komitejas 2013. gada 26. julija sakotn&jo atzinumu.

Metoklopramidu saturosas zales ir atseviski redistrétas konkrétas Eiropas Savienibas dalibvalstis, ari
apstiprinatas indikacijas ir dazadas, pieméram, dazadas etiologijas slikta disa un vemsana (pieméram,
péc arstésanas ar pretvéza kimijterapiju vai staru terapiju, péc operacijas vai saistiba ar migrénu) un
kunga-zarnu trakta motilitates traucéjumi (gadijumi, kad normala uztura parvietoSsanas pa zarnam ir
aizkaveéta).

Sakotnéjo metoklopramida parskatiSanu veica péc Francijas Zalu adentiiras (ANSM) liguma, kad
aizvien saglabajas bazas par droSumu blakusparadibu dé| un bazas par iedarbigumu. ANSM ladza
CHMP parskatit So zalu ieguvumus un risku visam vecuma grupam un ieteikt saskanotas indikacijas
visa Eiropas Savieniba. Parskatisana apstiprinajas labi zinamais neirologisko reakciju, pieméram,
Tslaicigu ekstrapiramidalu traucéjumu, dazadu patvaligu kustibu traucéjumu, kas var izraisit muskulju
spazmas (kas nereti skar galvu un kaklu) un tardivas diskinézijas (nekontroléjamu kustibu, pieméram,
vaibstiSanas un raustisanas) risks. AkGtu (islaicigu) neirologisku reakciju risks lielaks ir bérniem, lai
gan par tardivo diskinéziju biezak zinots gados vecakiem cilvékiem, un risks ir palielinats, lietojot lielas
devas, vai ilgstosas arstésanas gadijuma. Pieradijumi liecina, ka Sis risks parsniedz metoklopramida
sniegtos ieguvumus gadijumos, kad nepiecieSama ilgstosa arstéSana. Bijusi ari |oti reti gadijumi, kad
konstatéta nopietna ietekme uz sirdi vai asinsriti, ipasi péc injekcijas.

ParskatiSanas laika Komiteja apstiprinaja tas ieteikumu, ka metoklopramidu drikst registrét vienigi
Islaicigai lietosanai (Iidz piecam dienam ), ka to nedrikst lietot bérniem lidz viena gada vecumam un ka
bérniem péc viena gada vecuma to drikst lietot vienigi ka otras izvéles lidzekli (péc tam, kad apsverti
vai izmé&ginati citi arstésanas lidzekli) vélinas sliktas diisas un vemsanas profilaksei péc kimijterapijas,
ka ari sliktas ddsas un vemsSanas arstésanai péc operacijas. Pieaugusajiem Komiteja Sis zales ieteica
lietot sliktas diGsSas un vemsanas profilaksei un arstéSanai, pieméram, saistiba ar kimijterapiju, staru
terapiju, operaciju un arstéjot migrénu. Turklat pieaugusajiem un bérniem jaierobezo maksimala
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ieteicama deva un no tirgus jaatsauc lielaka stipruma zaju formas, to vidd peroralie skidrumi, kuru
stiprums parsniedz 1 mg/ml. Ir zinami zalu pardozésanas gadijumi bérniem, lietojot Sadus peroralus
skidrumus.

Péc lielaka stipruma peroralo skidumu razotaja liguma Komiteja parskatija pieradijumus, uz kuriem
balstits tas secinajums, ka peroraliem Skidumiem, kuru stiprums parsniedz 1 mg/ml, vairs nevajadzé&tu
bit pieejamiem, ka arf uznémuma iesniegtos argumentus un ierosinajumus riska mazinasanai, proti,
lielaka stipruma Skiduma lietoSanas ierobezoSanu bérniem. Tomér CHMP secinaja, ka, lai gan
skidrajam zalu formam bija dazi ieguvumi, pieméram, vieglaka devu pielagosana pacientiem ar
pavajinatu nieru vai aknu darbibu, 1 mg/ml Skidumu var lietot gadijumos, kad ir piemérota skidra zalu
forma, un Komiteja nebija parliecinata, ka ierosinatie ierobezojumi bitu pietiekami, lai mazinatu zalu
lietoSanas klidu un pardozésanas risku bérniem. Lai gan bija izteikta doma, ka pieaugu$o devu preciza
lieto3ana, izmantojot 1 mg/ml skidumu, bdtu apgritinata, jo nepiecieSams liels skaits pilienu,
problémam nevajadzétu bit, ievérojot Komitejas ieteikumu Skidras zalu formas ievadit ar mérierici,
pieméram, graduétu peroralo Slirci.

Detalizéti ieteikumi pacientiem un veselibas aprupes specialistiem ir sniegti turpmak.

CHMP ieteikumu nosditija Eiropas Komisijai, kura 2013. gada 20. decembri pienéma galigo
juridiski saistoSo Iémumu, kas ir spéka visa Eiropas Savieniba (ES).

Informacija pacientiem

e Metoklopramidu lieto, lai novérstu vai arstétu sliktu dGsSu un vemsanu, tostarp sliktu ddsu un
vemsanu, ko var izraisit pretvéza zales vai staru terapija, operacija vai migrénas IEkme. To lieto
injekcijas veida, iekskigi vai supozitoriju veida.

e Zinams, ka metoklopramids daZreiz izraisa islaicigas blakusparadibas, kas ietekmé nervu sistému ,
ka rezultata rodas patvaligas kustibas, pieméram, raustiS8anas un nervu tiki. Tas biezak novéro
bérniem un jauniem cilvékiem, ka ari lietojot lielas devas. Citas nervu sistémas blakusparadibas
var rasties, lietojot metoklopramidu ilgstosi, un biezak tas rodas gados vecakiem cilvékiem.

e Tadé| ieteicama lietoSana bérniem tagad ir ierobezota un ietver sliktas diiSas un vemsanas
profilaksi péc arstéSanas ar pretvéza zalém vai sliktas diiSas un vemsanas arstéSanu péc
operacijas, turklat, tikai gadijumos, kad citi arstésanas lidzekli nav efektivi vai tos nevar lietot.

e Metoklopramidu vairs nedrikst lietot bérniem lidz viena gada vecumam.
e Gan pieaugusajiem, gan bérniem metoklopramidu drikst lietot ne ilgak ka piecas dienas.

e Maksimala ieteicama zalu deva pieaugusajiem ir samazinata lidz 30 mg dienas devai, un dazus
lielas devas preparatus atsauks no tirgus, jo tie vairs nebis nepiecieSami.

o Citu ilgstoSaku traucéjumu gadijuma So zalu sniegtie ieguvumi neattaisno to blakusparadibu risku.
Tadeél tas vairs nedrikst lietot, lai arstétu tadus traucéjumus ka grémas, gremosanas traucéjumi un
skabes atvilnis, vai hroniskus (ilgstosus) traucéjumus, kas saistiti ar Iénu kunda iztukSosSanos.

e Ja Jus lietojat metoklopramidu (ipasi ilgstosu traucéjumu gadijuma), arsts nakamaja ieplanotaja
apmekléjuma parskatis Jlsu arstésanu un dazos gadijumos, iesp&jams, Jums ieteiks citu
arstésanu. Pacientiem, kuriem ir radusies jautajumi, jakonsultéjas ar arstu vai farmaceitu.

Informacija veselibas aprupes specialistiem

e Lai mazinatu neirologisku un citu nevélamu blakusparadibu risku, metoklopramids tagad ir
registréts vienigi 1slaicigai lietoSanai (Iidz piecam dienam ). To vairs nedrikst lietot tadu hronisku
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traucéjumu ka gastroparezes, dispepsijas un gastro-ezofageala atvilna slimibas gadijuma, ka ari
papildterapijas veida, veicot kirurgiskas un radiologiskas procediras.

Pieaugusajiem metoklopramids aizvien ir indicéts pécoperacijas sliktas dliSas un vemsanas (PONV),
staru terapijas izraisitas sliktas diiSas un vemsanas un vélinas (bet ne akitas) kimijterapijas
izraisitas sliktas dSas un vemsanas profilaksei, ka ari sliktas diSas un vemsanas simptomatiskai
arstéSanai ari gadijumos, kas saistiti ar akiitu migrénu (kad to var lietot ari peroralo pretsapju
lidzek]u uzsiksanas uzlaboSanai).

Bérniem metoklopramids ir registréts vienigi ka otras izvéles zales vélinas kimijterapijas izraisitas
sliktas diisas un vemsanas profilaksei un diagnosticétas PONV arstéSanai. Lieto3ana ir kontrindicéta
bérniem lidz viena gada vecumam.

Pieaugusajiem un bérniem maksimala deva 24 stundu laika ir 0,5 mg uz kg kermena masas;
pieaugusajiem tradicionalo zalu formu parasta deva (ievadisanai visos veidos) ir 10 mg lidz trim
reizém diena. Bérniem ieteicama deva ir 0,1-0,15 mg uz kg kermena masas, lietojot atkartoti lidz
trim reizém diena. Zalu apraksta bis ieklauta dozéSanas tabula bé&rniem.

Ipasi peroralas $kidras zalu formas ir saistitas ar zaJu pardozé$anu bérniem. Peroralos $kidrumus,
kas satur vairak neka 1 mg/ml aktivas vielas, atsauks no tirgus, un paré&jo zalu formu peroralas
devas jalieto, izmantojot atbilstosi veidotu graduétu peroralo Slirci, lai nodrosinatu precizitati.

Atsauks ari intravenozas zalu formas, kuru koncentracija parsniedz 5 mg/ml, un supozitorijus, kas
satur 20 mg aktivas vielas.

Intravenozas devas jaievada Iénas bolus injekcijas veida vismaz tris minGsu laika, lai mazinatu
neveélamo blakusparadibu risku.

Nemot véra loti retos zinojumus par nopietnam kardiovaskularam reakcijam saistiba ar
metoklopramidu, Tpasi intravenozas ievadiSanas gadijuma, Tpasa piesardziba jaievéro paaugstinata
riska grupam, tostarp gados veciem cilvékiem, pacientiem, kuriem ir sirds vadiSanas traucéjumi,
nekorigéti elektrolitu lidzsvara trauc&jumi vai bradikardija, un tiem, kuri lieto citas zales, par
kuram zinams, ka tas pagarina QT intervalu.

Pacientiem, kuri paslaik regulari lieto metoklopramidu, planota (nevis arkartas) mediciniska
apmekl€juma laika japarskata arstésana.

Adentlras ieteikumi ir balstiti uz metoklopramidu saturoso zalu ieguvumu un riska parskatisanu visam
indikacijam un populacijam. To vidl bija publicéti petijumi un meta-analizes par metoklopramida
iedarbigumu un iesp€jamo nevélamo blakusparadibu zinojumu analizes.

Dati par metoklopramida lietoSanu akitas kimijterapijas izraisitas sliktas diisas un vemsanas
(CINV) gadijuma bija ierobezoti un liecinaja, ka metoklopramids darbojas sliktak par 5-HT3
antagonistiem, turklat bija jalieto lielas ta devas, kas ir saistitas ar batiski palielinatu nevélamo
blakusparadibu risku. Bija vairak konsekventu pieradijumu par salidzinamibu ar 5-HT;
antagonistiem, lietojot vélinas CINV gadijuma. Bija ari dazi pieradijumi, kas liecina par nozimi staru
terapijas izraisitas sliktas diiSas un vemsanas gadijuma, lai gan atkal tas Skita mazak efektivs neka
5-HT; antagonisti. Pieradijumi par metoklopramida lietoSanu pécoperacijas sliktas dsas un
vemsanas gadijuma liecina, ka tas ir tikpat efektivs ka citi registrétie arstésanas lidzekli.

Pieradijumi ari liecindja par iedarbigumu ar migrénu saistitas sliktas diisas un vemsanas gadijuma,
bet tie liecinaja, ka par 10 mg lielakas devas nepalielina efektivitati. Metoklopramida ietekme uz
zarnu motilitati var sniegt ieguvumu, lietojot iekskigi kopa ar pretsapju lidzekliem Saja akitaja
situacija.
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¢ Nebija pieradijumu par konsekventu ieguvumu gastroparézes, gastro-ezofageala atvilna slimibas
un dispepsijas gadijuma. Sie visi ir hroniski trauc&jumi, kuru gadijuma nepiecie$ama ilgstosa
arstéSana, kas paklauj pacientus hronisku neirolodisku blakusparadibu riskam. Nebija arl
pieradijumu, kas apliecinatu nozimi, lietojot papildterapijas veida kirurdisku un radiologisku
procediru gadijuma.

e Ekstrapiramidalie traucéjumi veidoja gandriz pusi no visiem spontaniem zinojumiem par
nevélamam blakusparadibam razotaja datubazé (1749 gadijumi no 4005 Iidz 2011. gada
decembrim). Aprékinats, ka So traucé&jumu zinoSanas biezums bérniem ir sesas reizes lielaks neka
pieaugusajiem, lai gan nebija iespéjams precizi novértét lietoSanas veidu dazadas vecuma grupas.
Ekstrapiramidalie traucé&jumi biezak radas péc vairaku devu lietoSanas, lai gan parasti arstéSanas
sakuma, to iespéjamiba bija mazaka, ievadot metoklopramidu intravenozi Iénakas inflzijas veida.
Gados vecakiem cilvékiem bija lielaks potenciali neatgriezeniskas tardivas diskinézijas risks péc
ilgstosakas arstéSanas. Konstatéja ari nozimigu skaitu zinojumu par zalu pardozésanu bérniem,
Tpasi lietojot Skidras peroralas zalu formas.

e Zinojumi par kardiovaskularam reakcijam saistiba ar metoklopramidu bija |oti reti un galvenokart
saistiti ar intravenozam zalu formam, kas lietotas pacientiem ar esosu sirds slimibu risku; to vida
bija hipotensija, Soks, sinkope, bradikardija vai atrioventrikulara blokade un sirdsdarbibas
apstasanas.

Nemot véra zinamo neirologisko un citu nevélamo blakusparadibu risku, 1pasi b&rniem un jauniem
cilvékiem, Komiteja secinaja, ka metoklopramida indikacijas ir jaierobezo un tas lietojams tikai Islaicigi,
maksimala deva 0,5 mg uz kilogramu kermena masas diena un gadijumos, kad ir pietiekami
pieradijumu par iedarbigumu. Zalu apraksta ir veikti atbilstoSi grozijumi, un zalu parakstitajiem
dalibvalstu liment ir nositita papildu informacija.

Sikaka informacija par zalem

Metoklopramids ir zales, kas darbojas ka pretvemsanas lidzeklis (zales, ko lieto sliktas dsas un
vemsanas mazinasanai), ietekméjot to galvas smadzenu dalu, kas izraisa sliktas disas sajltu. Tas
stimulé ari kunga un zarnu trakta augsdalas kustibas, paatrinot satura parvietoSanos pa zarnam. Tas ir
registréts dazadam indikacijam, kas atskiras Eiropas Savienibas dalibvalstis, un ir pieejams dazadas
zalu formas, tostarp injekciju veida (ievadiSanai véna vai muskuli), tablesu vai iekskigi lietojamu
skidrumu un supozitoriju veida. Metoklopramidu saturosas zales ir redistrétas nacionalo procedru
veida visas Eiropas Savienibas dalibvalstis un ir bijuSas pieejamas daudzus gadus ar dazadiem
tirdzniecibas nosaukumiem.

Sikaka informacija par proceduru

Metoklopramidu saturoso parskatiSanu saka 2011. gada decembri péc Francijas llguma saskana ar
Direktivas 2001/83/EK 31. pantu. Péc tam sekoja metoklopramidu saturoso zalu lietoSanas
parskatiSana bérniem Eiropas Savienibas dalibvalstis saskana ar Pediatriskas Regulas (EK)

Nr. 1901/2006 45. pantu, kuras laika 2010. gada konstatéja neirologisku blakusparadibu risku un
ieteica vairakus riska mazinasanas pasakumus. Francijas Zalu agentira 2011. gada , parskatot
lietoSanu bérniem dalibvalstu limeni , akcentéja, ka, neraugoties uz dazadiem gadu gaita istenotiem
riska mazinasanas pasakumiem, aizvien tiek sanemti zinojumi par blakusparadibam. Tadé| Francijas
Zalu adgentira lidza CHMP novértét ieguvumu un riska attiecibu visas populacijas, 1pasi bérniem un
gados vecakiem cilvékiem. P&c ST novértéjuma un CHMP sakotnéja atzinuma snieg3anas viens no
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metoklopramidu saturoso zalu razotajiem izmantoja savas likumigas tiesibas un IGdza parskatit
atzinumu, kas ari pienacigi tika izdarits.

P&c parskatisanas CHMP galigo ieteikumu nositija Eiropas Komisijai, kas to apstiprinaja, 2013. gada
20. decembri pienemot visa Eiropas Savieniba juridiski saistoSu Iémumu.

Miusu preses sekretaru kontaktinformacija

Monika Benstetter vai Martin Harvey
Talr.: +44 (0)20 7418 8427

E-pasts: press@ema.europa.eu
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