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Begransningar av anvandningen av lakemedel
innehallande metysergid

Den 20 februari 2014 rekommenderade Europeiska lakemedelsmyndigheten att anvandningen av
metysergid bor begransas pa grund av farhagor att det kan orsaka fibros, ett tillstand dar fibros
vavnad (arrvavnad) ansamlas i kroppens organ och potentiellt skadar dem. Metysergidlakemedel far
nu bara anvandas for att forebygga allvarlig svarbehandlad migran och klusterhuvudvark (en typ av
allvarlig, &terkommande huvudvark pa huvudets ena sida, vanligtvis runt 6gat) nar standardlakemedel
har misslyckats.

Dessutom far behandling bara inledas och 6vervakas av specialistlakare med erfarenhet av behandling
av migran och klusterhuvudvark. Patienter ska dessutom screenas avseende fibros vid
behandlingsstart och ska genomga ytterligare screening var sjatte manad. Behandlingen maste
avbrytas om symtom pa fibros uppstar.

Kommittén fér humanlakemedel (CHMP), som genomfdrde granskningen, noterade att dessa
rekommendationer var nédvandiga till foljd av de rapporter om fibros som setts med metysergid och
andra lakemedel i samma klass (ergotderivat). Det kan ofta droja ett tag innan symtomen pa fibros
uppstar och utan screening kan diagnosen komma for sent for att férhindra allvarliga (och potentiellt
livshotande) skador p& organen.

Vad géller nyttan noterade kommittén att det finns vissa beldgg for att metysergid har en kliniskt
relevant effekt nar det anvands som forebyggande behandling av patienter som regelbundet far
migran och klusterhuvudvark och som har begransade behandlingsalternativ. Metysergid har ocksa
anvants vid behandling av diarré orsakad av karcinoid sjukdom (en langsamt vaxande tumor som
vanligtvis drabbar indlvorna). Det finns dock inga data som stddjer denna anvandning och metysergid
bor darfor inte langre anvandas vid karcinoid sjukdom.

Forskrivningsinformationen for lakare och informationen i patienternas bipacksedel har uppdaterats.
CHMP:s rekommendationer skickades till Europeiska kommissionen, som har godként dem och utfardat
ett slutligt rattsligt bindande beslut som galler i hela EU.

Information till patienter

e Lakemedel innehallande metysergid kan orsaka ett potentiellt allvarligt tillstand som kallas fibros,
vid vilket arrvavnad ansamlas i vissa av kroppens organ. Som en féljd av detta begréansas
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anvandningen av dessa lakemedel till forebyggande av allvarlig svarbehandlad migran och
klusterhuvudvark nar standardlakemedel har misslyckats.

e Metysergid bor inte langre anvandas vid behandling av diarré orsakad av karcinoid sjukdom (en
typ av langsamt vaxande tumor). Om du behandlas for detta bor du tala med din lakare for att
diskutera en alternativ behandling.

e Om du anvander metysergid for forebyggande av migran och klusterhuvudvark kommer lakaren
att regelbundet kontrollera om du utvecklar nagra tecken eller symtom pa fibros. Lakaren kommer
att avbryta behandlingen om fibros misstanks.

e Med regelbundna mellanrum kommer lakaren &ven att ompréva ditt behov av fortsatt behandling
med metysergid genom att se om symtomen aterkommer efter tillfalliga avbrott av behandlingen.

e Patienter som har fragor bor tala med lakare eller apotekspersonal.
Information till sjukvardspersonal

e Metysergid bor inte langre anvéndas vid behandling av diarré orsakad av karcinoid sjukdom.

e Efter granskningen av lakemedel innehallande metysergid far metysergid nu bara anvandas for
féljande:

- Profylaktisk behandling av allvarlig svarbehandlad migran (med eller utan aura) med
funktionsnedséattning hos vuxna, nar behandling med standardlakemedel har misslyckats. |
tidigare behandling maste det ha ingatt behandling med lakemedel fran andra klasser under
minst fyra manader vid hogsta tolererbara dos.

—  Profylaktisk behandling av episodisk och kronisk klusterhuvudvark hos vuxna nar behandling
med standardlakemedel har misslyckats. | tidigare behandling maste det ha ingatt behandling
med lakemedel frdn minst tva klasser under minst tva manader.

e Behandling med metysergid far bara inledas och 6vervakas av specialistlakare med erfarenhet av
behandlingen av migran och klusterhuvudvark.

e Patienter bor screenas avseende fibros vid baseline och minst var sjatte manad darefter. |
screeningundersokningar kan det inga ultraljudsundersokning av hjartat, magnetisk MRT av buken
och lungfunktionstester. Behandlingen maste avbrytas om en patient utvecklar symtom som tyder
pa fibros om inte en alternativ orsak bekraftas.

e Behandlingen far inledas forst efter att patienten har undersokts avseende eventuella befintliga
fibrotiska tillstand. Efter att behandling inletts maste patienten understkas med intervall pa
sex manader for att avgora forekomst av fibros. | denna undersékning ska det ingd en omprovning
av nytta-riskforhallandet hos den enskilda patienten.

¢ Under behandlingen med metysergid maste det var sjatte manad tillatas en behandlingsfri period
pa minst fyra veckor mellan behandlingskurerna.

Myndighetens rekommendationer bygger pa tillgangliga data om nyttan och riskerna med metysergid
fran kliniska studier, sakerhetsrapporter efter godkannande for forsaljning och den vetenskapliga
litteraturen. Utifran dessa data forefaller ett potentiellt orsakssamband mellan metysergid och fibros
troligt. | litteraturen finns omfattande beskrivningar av den mekanism med vilken metysergid skulle
kunna orsaka fibros genom att aktivera serotoninreceptorer.

Begransningar av anvandningen av lakemedel innehallande metysergid
EMA/276477/2014 Sida 2/3



Mer om lakemedlet

Metysergid ar ett lakemedel tillhérande klassen “ergotalkaloider” som har anvants inom EU for
forebyggande av migran (med eller utan aura) och andra typer av dunkande huvudvark. Det anvéndes
ocksa vid behandling av diarré orsakad av karcinoid sjukdom.

| EU har lakemedel innehallande metysergid godkants genom nationella férfaranden och marknadsforts
under olika produktnamn. Ldkemedelsformerna och de godkanda indikationerna, styrkorna och
doserna varierar i olika EU-lander.

Mer om forfarandet

Granskningen av metysergid inleddes den 24 maj 2012 pa begaran av den franska
lakemedelsmyndigheten ANSM enligt artikel 31 i direktiv 2001/83/EG efter farhagor éver allvarliga fall
av fibros som identifierats av den franska myndigheten.

CHMP:s standpunkt skickades till Europeiska kommissionen, som godkande den och utfardade ett
slutligt rattsligt bindande beslut den 28 april 2014.

Kontakta vara pressansvariga

Monika Benstetter eller Martin Harvey
Tfn +44 (0)20 7418 8427

E-post: press@ema.europa.eu
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